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BUENOS AIRES, O 9 ENE 2013 

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-017321-12-1 del Registro 

de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología 

Medica; y 

CONSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones la firma ABBon 

LABORATORIES ARGENTINA S.A. solicita la aprobación de nuevos 

proyectos de prospectos para el producto KLARICID / CLARITROMICINA, 

forma farmacéutica y concentración: COMPRIMIDOS, 250 mg; 500 mg, 

autorizado por el Certificado N° 38.778. 

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa 

aplicable Ley 16.463, Decreto N° 150/92 Y Disposiciones NO: 5904/96 y 

2349/97. 

Que a fojas 143 obra el informe técnico favorable de la Dirección 

de Evaluación de Medicamentos. 

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto 

NO 1.490/92 Y del Decreto N° 425/10. 
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Por ello: 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 1 0. - Autorízase los proyectos de prospectos de fojas 54 a 88, 

desglosando de fojas 54 a 64, para la Especialidad Medicinal KLARICID / 

CLARITROMICINA, forma farmacéutica y concentración: COMPRIMIDOS, 

250 mg; 500 mg, propiedad de la firma ABBOTT LABORATORIES 

ARGENTINA S.A., anulando los anteriores. 

ARTICULO 20. - Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado 

NO 38.778 cuando el mismo se presente acompañado de la copia 

autenticada de la presente Disposición. 

ARTICULO 3°. - Regístrese; por mesa de entradas notifíquese al 

interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente 

disposición conjuntamente con los prospectos, gírese al Departamento de 

Registro a los fines de adjuntar al legajo correspondiente, Cumplido, 

Archívese. 

Expediente N° 1-0047-0000-017321-12-1 

DISPOSICIÓN NO ~ j 
nc 
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KLARICIO- 250 mg Y 500 mg 

CLARITROMICINA 

PROYECTO OE PROSPECTO 

Comprimidos - Expendio bajo receta archivada - Industria Argentina 

COMPOSICION 

LIeIaa 3368 Y L214 

Cad. comprimido de 250 mg contiene: Clarilromicina 250 mg; Croscarmelosa sódica, 35,00 mg; Almidón pregelatiniza.. 
do, 65,00 mg; Celulosa mlcrocristalina pH 101, 60,00 mg; Celulosa mlcrocristalina pH 102, 25,00 mg; Dióxido da silicio, 
7,20 mg; Povidona, 20,00 mg; Ácido esteárico, 12,50 mg; Estearato de magnesio, 7,50 mg; Talco, 17,50 mg; Hlpromelosa 
15 cps, 10,00 mg; Propilengilcol, 8,60 mg; Monooteato de sorbitán, 1,00 mg; Hidroxipropiicelulosa, 1,00 mg; Dióxido de 
titanio, 3,00 mg; Colorante amarillo quinolina laca alumlnica, 1,10 mg; Vainlllina, 0,55 mg; Ácido sórbico, 0,55 mg; Hlpro­
melosa 6 cps, 3,00 mg. 

Cada comprimido de 500 mg contiene: Claritromicina 500 mg; Croscarmelosa sódica, 65,60 mg; Ceiulosa microcristali­
na, 183,90 mg; Dióxido de silicio, 12,00 mg; Povidona, 25,50 mg; Ácido esteárico, 21,00 mg; Estearato de magnesio, 

: 12,60 mg; Taico, 29,40 mg; Hlpromeiosa, 22,10 mg; Hidroxlpropiicelulosa, 1,70 mg; Propilengllcol, 14,62 mg; Monooieato 
. da sorbitán, 1,70 mg; Dióxido de titanio, 5,10 mg; Acido sórbico, 0,935 mg; Valnllllna, 0,935 mg; Colorante amarillo quino­

lina E 104 laca aJumínlca, 0,068 mg. 

ACCION TERAPEUTlCA 
Antibiótico macrólido semi-sintético. 

INDICACIONES 
Claritromicina está Indicada para el tratamiento de infecciones debidas a gérmenes susceptibles. Tales Infecciones inclu­
yen: 
1. Infecciones respiratorias bajas (por ejemplo, bronquitis, naumonla) 
2. Infecciones respiratorias altas (por ejemplo, faringitis, sinusitis) 
3. Infecciones de piel y tejidos blandos (J!9Fl!\iII'IIPIo, foliculHis, ceiulitis, erisipela) 
4. Infecciones mlcobacterianas dis\lllllll~~,dl', localizadas debidas a Mycobacterium avium o Mycobacterium 

intraceilulare. Infecciones locaJizadasdabidas a Mycobacterium chelonae, Mycobacterium foriuilum o Mycobacterium 
kansasii. 

5. Clantrom":lna está In,dd,',lll'AAIIl'l!fII,"";;para la, ~,","," . n de"lnfección diseminada por el complejo M~bacterium avlum, en 
pacientes Infectad~~ y conlM~énto de linfIJciIos CD4 menores o Iguales a l00/mm3

. 

6. Claritromlcina enfll;,P!'.é:iéncia de;~íón ácida también está indicada para la erradicación da H. Pylori, lo que pro-
voca una disminUéiMde la ~ de la úlcera dUOdenal (Ver Inbrmación Adicional) 

7. Tratamiento de infecciones,odéIn!ológlcas. 

PROPIEDAQES FARMACq.CAS 

Prop",,"_ FannacodInM'" 
Mlcroblologla: La Claritromicii\í!;~~~ antibactel1ana madlante la unión a las subunidades ribosomales 50S de 
las bacterias susceptibles y la Inh~~1Iíifa sfntesis proteica. La Cleritromicina ha demostrado una actividad exceiente in 
vitro contra cepas estándar de bacterias y de aislados clinicos. Es sumamente potente contra una gran variedad de orga­
nismos aeróbicos y anaeróbicos gram-posltlvos y gram-i1eQ8tivos, asl como también contra la mayorla da los mlaoorga­
nlsmos del complejo Mycobacterium avium (CMA). La concentración InhlbHoria minima (CIM) de la Claritromicina es gene­
ralmente de una dilución de un Iog;, más potente que la CIM de la Eritromicina. Los datos In vHro también indican que la 
Claritromicina tiene excelente actMdad contra LegionaJla pneumophila y Mycoplasma pneumoniae. Es bactericida para 
Helicobacter pyIori; esta actividad de la Claritromicina es mayor a pH neutro que a pH ácido. Los datos In vHro e In vivo 
muestran que este antibiótico tiene actividad clinlcamente significativa contra el complejo Mlcobacterium avium, que con­
siste en Micobaclerium avium y Mlcobacterium Intracellulare. Los datos in vitro indican que las enterobacteriáceas, espe­
cies de pseudomonas y otros bacilos Gram-negaJivos no fermentadores de lactosa no son susoaptibles a la ClarItromlcj.. 
na. El espectro antibacteriano de la Claritromicina tanto in vHro como en Infecciones clinlcas es el siguiente: 
Aerobios Gram-poaltlvoa 

• Staphylococcus aureus 

• Streptococcus pneumonlae 

• Streptococcus pyogenes 

(~~ 
~M~a AJeja.rn:BIa1c 
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Aerobios Gram-nagatlvos 

• HaemophUus influenzae 
• Haemophilus parainfluenzae 
• Moraxella Catarrhalis 
• Neisseria gonorrhoeae 
• Leglonella pneumophila 

Otros microorganismos 
• My<l9p1asma pneumoniae 
• Chlamydla pneumoniae (TWAR) 

Mlcobactarlas 
• Mycobacterium leprae 
• Mycobacterium kansasii 
• Mycobacterium chelonae 
• Mycobaclerium fortuitum 
• Complejo Mycobacterium Avium (CMA) que comprende: 
• Mycobacterium avlum 
• Mycoabacterium inlracellulare 

Tel. 54 11 57767200 
Fax 54 11 57767217 

La producción de Beta- lactamasa no tendrla ningún efecto sobns la actividad de la Oarltromicina. 

2 

NOTA: La mayorla de las cepas de Staphylococcus meticillno y oxacilino-resistentes son resistentes a la Oarltromicina. 
Hellco_r - Hellcobader pyIorl: En cultivos realizadesantes de ta terapia, se aisló H pyIorI Y se determinaron las 
CIMs pre-tratamiento en 104 pacientes. Ce éstos, cuetro pacientes tenlan cepas resistentes, dos pacientes tenlan cepas 
con susceptibilidad Intermedia y 98 pacientes tenlan cepas susceptibles. 

Los siguientes datos in vitro están, ~:~i~::~~ er;.':~~~~~~~~~~~:~!'1 La Clarltromicina exhiba in 
vitro concentraciones inhlbitorias IT;; las cepas de los siguientes 
microorganismos; sin embargo, I en el de Infecciones clinicas debidas 
a dichos organismos no ha sido ctlnicos adecuados y bien controlados. 
Aerobios Gram-posltlvos 

• Straptococcus agalaQ!iae 
• Streptoccl (gruJIQ,fil¡E,'G) 
• Estra~9rupovi_ 

.. Aerobios Gram-neglíllYos 

• Bordetella PerlUssis . 
• Pasteurella muHocidá 

An-.oblos Gram- positivos. 

• Clostridium parfringens 
• Paptococus niger 
• Propionibacterium senes 

Anaerobios Gram-nagallvos 
• Bacteroides melaninogenicus 

Eaplroquetas 
• BorreIla burgdoferi 
• Treponema pallldum 

Campytobactar 
• Campytobacter jejuni 

El principal metabolito de la Claritromicina, el 14-hidroxiclaritromicina, es mlcrobiológicamenta activo en el hombre y otros 
primates. Este matabolito es Igualo una a dos veces menos activo que el componente madre para la mayorla de los or­
ganismos, excepto para H. Influenzae contra el cual es dos veces más activo. El componenta medre yel metabolito 14-
OH ejercen un efecto aditivo o slnérgico sobre H. influenzae in vitro e in vivo, según las cepas bacterianas. Sin embargo, 
para aislados del Complejo Mycobacterium Avium (CMA) el metabolito 14-0H fue 4 a 7 veces menos activo que la Clari-

~~J ::Jt;;;dJ 
FalTn8cé . Técnica 
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sigrlificado cllnlco de esta actividad contra el CMA aún no se conoce. 

Pruebas de Suacaptlbllldad: los métodos cuantitativos que requieren determinación de diámetros zonales brindan esti­
maciones más precisas de la susceptibilidad de las bacterias a los agentes antimicrobianos. Un procedimiento recomen­
dado utiliza discos impregnados con 15 mcg de Claritromlcina para comprobar la susceptibilidad (test de dWuslón de Klrby­
Bauer); las interpretaciones correlacionan los diámetros de la zona de inhibición con los valores de la CIM para Claritrom~ 
cina. Las CIM se determinan por el método de diución en caldo o agar. El medio recomendado para el test de susceptib~ 
lidad de Haemophllus influenzae acorde con el Comité Nacional de Estándares para Laboratorio Cllnico es el Medio de 
Test para HaernophUus (MTH). Con estos procedimientos un informe del laboratorio de "sensible" indica que es probable 
que el organismo infeccioso responda a la terapéutica. Un Informe de "resistente" indica que probablemente no responda 
al tratamiento. El informe de "Intermedio" sugiere que el efecto terapéutico de la droga pueda ser equivoco o que el orga­
nismo será susceptible si se utilizan dosis mayores Oa susceptibilidad intermedia también es mencionada como susce~ 
bilidad moderada). La medición de la CIM o CBM y las concentraciones de los agentes antimicrobianos alcanzadas pue­
den proporcionar una gula terapéutica útil frente a algunas infecciones. 

Actividad in vltro de la Claritromicina contra mlcobacterias: la Claritromlcina ha demostrado actividad in vltro contra el CMA 
en gérmenes aislados tanto de pacientes sidóticos como no sidóticos. Aunque se pueden utilizar técnicas genéticas para 
distinguir la especie M. avium de M. intracellulare, muchos estudios solamente informaron resultados de aislados de CMA . 

. Varias metodoioglas In vitro que emplearon caldo o medios sólidos a dWerentes pH, con o sin ácido oIelco-albúmina­
dex1ros>H:atalass han sido utilizadas para determinar los valores de la CIM de Claritromlcina en espscies micobacterla­
nas. En general los valores de la CIM disminuyen más de 16 vaces a medida que el pH del caldo Middlebrook 7H12 au­
menta de 5 a 7.4. A pH 7.4, los valores de CIM determinados con agar MoeIler-Hinton fueron 4 a 8 veces mayores que 
equellos observados con el medio Middlebrook 7H12. La utilización de ácido oIe1co-a1búmina-<lextrosa-calalasa en estos 
ensayos ha demostrado a~erar aún más los valores de la CIM. Se evaluó la actividad de la ClarItromlcina contra 80 aisla­
dos de CMA de peclentes con SIDA y 211 aislados de CMA de pacientes no sidóticos mediante el método de microdHu­
clón con caldo Middlebrook 7H9. Los resu~ mostraron un valor de CIM de S4 mcg/ml en 81% y 89% de los aislados 
de CMA de pacientes sidóticos y no sidóticos respactivamenta.¡;¡ 12% de los aislados no sidótioos tenlan un valor de CIM 
SO,5 mcg/ml. La Claritromlclna demostró ser activa contra eI'CMA fagocitado en cultivos de células macrófagas de rato­
nes y seres humanos asl como en el modelo de Infección del ratón beige. Se evaluó la actividad de la Claritromlcina con­
tra Mycobacterlum tuberculosis. En un estudio utilizando el método de dilución en agar con medio Mlddlebrook 7Hl0, 3 de 
30 aislados cllnioos tenlan una CIM de La Claritromlcina inhibió todos los aislados a más de 10 mcg/ml. 

Prueb_ da Suacaptlbllldad para I técnicas de dWusión y dilución para la susceptibilidad contra 
bacterias gramnegetivas valores de la CIM de ClarItromicina contra mlcobactarias. 
Los métodos de habitualmente disponibles para determinar los valo-
res de la CIM CIM de Claritromlclna variarán según el método de 
susceptibilidad de suplementos nutricionales. Los break-points para 
determinar si los son susceptibles o resistentes a la Claritromicina no han 
sido establecidos . 

. ActIvidad In vitro de la 
contra H. pytori aislado 
caldo, dilución en agar, 
las CIM y los tamaños 
de las CIM de la Claritn:.mi,.na: 
empleada, del medio, los 
la atmósfera de Incubación 

pylorl: La Claritromiclna ha demostrado actividad in vitro 
Los métodos de susceptibHidad in vitro (microdlluclón en 

')":,::~:~ de diagnóstico hab~lmente disponibles para determinar 
1<1 validados o aprobados para testear el H. pytori. Los valores 

zonas variarán dependiendo de la metodologla de susceptibilidad 
el pH, la concentración del inóculo testeado, la fase de crecimiento, 

Test de susceptibilidad para H. pylorl: Los métodos de susceptibilidad in vitro y los productos de diagnóstico disponI­
bles para determinar las CIM y los tamaños de la zona no han sido estandarizados, validados o aprobados para testear el 
H. pytort. Los valores de CIM para aislados de H. pyIori recolectados durante los dos estudios cllnlcos evaluando ClarItro­
mlcina más Omeprazol fueron determinados por la melodoiogla de CIM de microdilución en caldo. Los resultados obtenI­
dos durante los estudios de Claritromicina más Omeprazol cayeron en una distribución dWerente bimodal de CIM's sus­
ceptibles y resistentes a la Claritromlclna. 
La interpretactón de la susceptibilidad relacionada con la CIM se muestra en la slauiente tabla: 

(---~ 
Ora.Marta%­
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OM(mcg/m1) I 

s 0,06 
0.12-2,0 

.4 

Susceptible 

Intermedio 
ResIstente 
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La cinética de la Claritromlclna administrada por vla oral ha sido ampliamente estudiada en distintas especies animales y 
en humanos adultos. Dichos estudios han demostrado que la Clarltromicina es fácil y rápidamente absorbida, con una 
biodisponibilidad absoluta de aproximadamente el 50%. Se encontró poca o ninguna acumulación Imprevista y la disposi­
ción metabólica no varió en ninguna de las especies después de dosis múHiples. La ingesta de alimentos Inmediatamente 
antes de la dosificación aumenta la biodisponibllidad de la Clarltromlcina en un 25% promedio. Por lo general este Incre­
mento es menor y tendrá poca importancia cllnlca con los reglmenes de dosificación recomendados. Por lo tanto, Klarlcid 
puede ser administrado Independientemente del horario de las comidas. 

!n..l!i!!:!!: Los estudios in vitro demostraron que la unión de la C1aritromlclna a las protelnas del plasma humano promedió 
alrededor de un 70% a concentraciones de 0.45 a 4.5 mcg/ml. Una disminución en la unión a 41% con 45 mcg/ml sugirió 
que los sitioS de unión podlan liegar a saturarse, pero esto solamente ocumó a concentraciones muy superiores a los ni­
veles terapéulicos de la droga. 
Sujetos normales: Con dosis de 250 mg dos veces al dla, la concentración plasmática máxima a estado constante se al­
canzó en 2 ó 3 dlas y promedió alrededor de 1 mcg/ml para la Claritromicina y 0.6 mcg/ml para el 14-hidroxiclaritromlclna, 
mientras que la vida media de eliminación de la droga madre y del metabolHo fue de 3 a 4 y de 5 a 6 horas, respectiva­
mente. Con dosis de 500 mg dos veces al dla, la C"'" de estado constante pera la Claritromlclna y su metaboli1o hidroxi-

.. lado fue alcanzado en la quinta dosis. Después de la quinta y séptima dosis, la C ..... de estado constante para C1aritromici­
na promed'lÓ 2.7-2.9 mcg/ml; y su metabolRo hidroxllado promedió 0.88-0.83 mcg/ml, respectivamente. La vida media de 
la droga madre a un nivel de dosifICación de 500 mg fue de 4.5 a 4.8 horas, mientras que la del 14-hidroxlclarltromicina 
fue de 6.9 a 8.7 horas. Los niveles de 14-hidroxiclarltromlcina a estado constante no aumentaron proporcionalmente con 
la dosis de Claritromlcina, y la vida media aparente de ambos tendió a ser més prolongada a las dosis más aRas. Este 
comportamiento farmacocinétlco no lineal de la C1ar1tromlcina, junto con la disminución total en la formación de los pro­
duetos de la 14-hidroxilación y N-<lesmeUlación a las mayores dosis, Indican que el metabolismo no lineal de la C1aritromi­
cina se hace més pronunciado con dosis aRas. En humanosaduRos a los que se les administró dosis únicas orales de 
250 mg ó 1,2 g. de Clarltromlclna, la excreción urinaria repI'8sec\tó'e137.9% de la dosis más baja yel46% de la más alta. 
La eliminación fecal representó el 40.2% yel 29.1 % (esto incluyó un sujeto con solamente una muestra de materia fecal 
conteniendo 14.1%) de dichas dosis, respeclivamente. 
Pacientes: La Claritromlcina y su I se distribu)len rápidamente en los tejidos y fluidos corporales. Los da-
tos IimRados de un pequeño que la Clarltromlcina no alcanza niveles significativos en el 
liquido cefalorraquldeo 1-2% de los niveles séricos en el liquido cefalorraquldeo de 
pecientes con barrera las aRas concentraciones intracelulares, las concentraciones 
tisulares son séricas. La siguiente tabla presenta ejemplos de las concen-
traciones tisulares y 

Compromiso hepático: un grupo de sujetos sanos con otro con compromiso hepático a 
quienes se les administró dos veces al dla durante 2 dlas y una única dosis de 250 mg el tercer 
dla, los niveles y la depuración sistémica de la Claritromicina no fueron significativamen-
te diferentes entra los 2 las concentraciones de estado constante del metaboli1o 14-0H fueron mar-
cadamente mlls bajas con disfunción hepática. Este clearance metabólloo disminuido de la droga 
madre mediante la fue parcialmente compensado por un incremento en el clearance renal de la droga 
madre, resuRando en niveles de estado constante comparables de la droga madre en ambos grupos de pacientes. Dichos 
resultados indican que no es necesario ningún ajuste de la dosificación para sujetos con moderado o severo compromiso 
hepático pero con función renal normal. 
Compromiso .. nal: Se realizó un estudio para evaluar y comparar el perfil farmacocinético de dosis orales múltiples de 
500 mg de Clarltromlcina en sujetos con función renal nonnal y disminuida. Los niveles plasmátloos, vida media, C..., y 

Cm~ de la Clarltromiclna y su metabollto 14-hidroxUado fueron más aRos yel área bajo la curva fue mayor en sujetos con 
compromiso renal. La constante de eliminación (K,u",) y la excreción urinaria fueron menores. Las diferencias en estos 
perámetros se correlacionaron con el grado de detarloro renal; a mayor compromiso renal, mlls significativa la diferencia 
(Ver Posología - Forma de administración). 

Ancla!lO!!: También se realizó un estudio para evaluar y comparar la seguridad y la farmacocinétlca de dosis orales múHi­
pies de 500 mg de Claritromlcina en hombres y mujeres ancianos sanos con las de hombres adultos jóvenes sanos. En el 
grupo de ancianos, los niveles plasmátloos circulantes fueron mayores y la eliminación más lenta que en el grupo más 
joven, tanto pera la droga madre como su metabolito 14-0H. Sin embargo, no hubo diferencia entra los dos grupos cuan-

-' Dra. Marta A1ejand ~anc 
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renal fue correlacionado con el de creatinina. De estos resultados se desprende que cualquier efecto s<>­
bre el comportamiento de la Clarilromlcina está relacionado con la función renal y no con la edad en si. 

Inftcc!on. DOr Mycobacl!rium avium: Las concentraciones de estado constante de Clarilromlcina y 14-0H­
ClariIromlcina después de la administración de 500 mg de Oaritromlcina cada 12 horas a pacientes aduHos con infección 
por HIV fueron similares a aquellas observadas en sujetos normales. Sin embargo, a las dosis más aHas requeridas para 
tratar las infecciones por M. avium, las concentraciones de Claritromlcina fueron mucho más elevadas que aquellas ob­
servadas a las dosis usuales. En pacientes aduHos Infectados con HIV que recibieron 1 y 2 g/dia en dos dosis divididas, 
los valores de la Cmax de Oaritromlcina a estado constante oscilaron de 2 a 4 mcg/ml y de 5 a 10 mcg/ml, respectiva­
mente. Las vidas medias de eliminación fueron más prolongadas con estas dosis más altas que con las dosis usuales en 
sujetos normales. Las concentraciones plasmáticas más elevadas y las vidas medias de eliminación más largas observa­
das con estas dosis fueron compatibles con la conocida no-linealidad farmacociná\ica de la Claritromicina. 

A!!mlnl8tracJón concomHan!e de Omaprazol: Se realizó un estudio farmacocinático con 500 mg de Claritromicina 3 
veces al dia y 40 mg de Omeprazol una vez al dia. Cuando la Clarilromlcina se administró sola en dosis de 500 mg cada 8 
horas, el valor de la C""" media a estado constante fue de aproximadamente 3.8 mcg/ml y el valor medio de la C .... fue de 
aproximadamente 1.8 mcg/ml. El área bajo la curva media (AUc"..) para la Claritrornicina fue de 22.9 mcgoh/ml. El T",", Y 
la vida media fueron de 2.1 ha. Y 5.3 ha, respectivamente, cuando la Clarilromlcina se dosifICÓ a 500 mg tres veces al dia. 
En el mismo estudio, cuando la Claritrorniclna 500 mg tres veces al dia fue administrada con 40 mg de Omeprazol diarios, 
se observaron incrementos en la vida madia yen el AUc.... del Omeprazol. Para todos los sujetos combinados, el AUc.... 
medio del Omeprazol fue 89% mayor y el TII2 promedio del Omeprazol fue 34% mayor cuando el Omeprazol fue adminis­
trado con Clarilromlclna que cuando fue administrado solo. Cuando se administró Osrilromlcina con Omeprazol, la Cmax 
y Cmin a estado constante y el AUc".. de la Osritrornlcina aumentó 10%, 27% Y 15%, nsspectivamente, sobre los valores 
alcanzados cuandO la Claritrornicina fue administrada con placebo. A estado constante, las concentraciones de Oaritr<>­
micina en el mucus gástrico 6 horas después de la dosificación fueron aproximadamente 25 veces mayores en el grupo 
Claritromicina/Omeprazol en comparación con el grupo de Clarilromlcina solamente. Seis horas después de la dosifica­
ción, las concentraciones medias de Clarilromlcina en tejidQ gáSb:Ico fueron aproximadamente 2 veces mayores cuando la 
Clarilromicina se administró con Omeprazol que cuando fue administrada con placebo. 

Mutagenlcldad: Se realizaron estudios evaluar el potencial mutagánico de la Clarilromicina mediante pruebas Inacti-
vadas y activadas de mlcrosomas de rata (Test de Ames). Los resuHados de estos estudios no brindaron ev~ 
dencia de potencial mutagénlco a de 25 mcg de Clarilromicina/placa de Petri o menores. A una concen-
tración de 50 mcg la droga fue analizadas. 

~~~~~~~~¡i;~~ en <!liluHos Y-~If!os de 12 años o mayores es 1 comprimido de 250 mg dos veces 
: d~i6n puede_er aumentada a 500 mg dos veces al dia. La duración usual del 

Para la sinusitis m""lbir;·" ... "",, II!c~n habitual del tratamiento es de 14 dias, y para la faringitis/tonsiitis, es de 10 
dlas. 

En pacientes con cornprom~ri\iI1lal 
tromicina a la mHad, 
no deberá continuarse 

1 ~;;~~ creatinina inferior a 30 mVmin, reducir la doslf0caci6n de CIa~ 
y, 250 mg 2 veces al dia en infecciones más severas. El tratamiento 

pacientes. 

';~:~~~~~La~d~OSis recomendada para aduHos es 500 mg 2 veces 
ir I por el complejo M. avlum (CMA) en pacientes con 

SIDA mientras se demuestre su y bacteriológica. La Osrilromicina será utilizada en combinación con otros 
agentes antimicobacterianos. La continuación del tratamiento de otras Infecciones mlcobacterianas no tuberculosas de­
penderá del crHariO profesional. 

Dos!f!cac!ón para la profilaxis c!e! CMA: La dosificación recomendada de Clarilromicina en adultos es de 500 mg dos 
veces al dia. 

Dos!!!cacI6n para las I ......... lon. odontolÓGicas: La dosis recomendada es de un comprimido de 250 mg dos veces al 
dla durante siete dias. 

Para la erradicación de H. pytori los regimenes de dosificación recomendados son: 

Réalmen de triple terapia: Claritromicina 500 mg dos veces al dla junto con Amoxicilina 1 9 dos veces al dia y Lansopra­
zol30 mg dos veces dia, durante 10 dlas. 

Clarilromicina 500 mg dos veces al día junto con Amoxicilina 1 9 dos veces al dia y Omeprazol 20 mg dos veces al dia, 
durante 7 a 10 días. 

Réalman de terapia dual: Oarilromicina 500 mg tres veces al dla junto con Omeprazol 40 mg/dia, durante 14 dlas, se-
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mellraZDl20 ó 40 mg diarios durante 14 dfas adicionales. 
Oaritromicina 500 mg tres veces al dfa junto con Lansoprazol 60 mg diarios durante 14 dfas. Se podrá requerir supresión 
ácida posterior para completar la cicatrización ulcerosa. 

Infonnaclón para el paciente: Klaricid comprimidos puede ser tomado con o sin las comidas y puede ingerirse con leche. 

CONTRAINDICACIONES 

La Oaritromicina está contraindicada en pacientes con conocida hipersensibilidad a los antibióticos macr6lidos o a cual­
quiera de sus excipientes. También está contraindicado en pacientes que nscIben terapéutica concomitante con Astemi­
zoI, Cisapride, Pimozlda, Terfenadlna debido a que puede producir prolongación del intervalo OT y arritmias cardiacas 
incluyendo taquicardia ventricular, fibrilación ventricular y torsede de polntes (ver Interacciones Medicamentosas). La ad­
minlstración.concomitante de Clarilromiclna y Ergotamlna o Dihidroergotamina está contraindicada ya que puede producir 
ergotismo. 

La C/arltromlclna no debe administrarse concomltlJlIlfImanta con Inhlbldores da III HNlG-CoA reductasa (astati­
nas), qua son ampRa",.nta metabol~ por CVP3A4 (Lovastallna o Sl/mvaslallna), debido al mayor riesgo da 
mlopalla y rabdomlóllsls (véase Advwtenclas y PrtlClJucIonas). 

La Oaritromicina no debe administrarse a pacientes con antecedentes de prolongación del intervalo OT o arritmia venbi-
:: cular, incluyendo torsades de pointes (ver Advertencias y Precauciones e Interacciones Medicamentosas). La CDlchicina 
está contnindicada en pacientes con compromiso renal o hepático tratados con P-glucoproteína o un fuerte inhlbidor de 
CYP3A4. 

ADVERTENCIAS y PRECAUCIONES 

EL MÉDICO NO DEBERÁ PRESCRIBIR CLARITROMICINA A MUJERES EMBARAZADAS, SIN CONSIDERAR CUI­
DADOSAMENTE LOS BENEFICIOS CONTRA EL RIESGO, PARTICULARMENTE DURANTE LOS PRIMEROS TRES 
MESES DEL EMBARAZO 

La utilización a largo plazo puede, como sucede con otros antibióticos, provocar la colonización por un número aumentado 
de baclerias y hongos no susceptibles. SI ocurriera una superinfeccl6n, deberá instituirse la terapéutica apropiada. El em­
pleo de cualquier tratamiento antibiótico para tratar la infección por H. pylori, tal como la Claritromicina, puede seleccionar 
organismos resistentes a los antibióticos. 
Se recomienda precaución en pac,ente 
enzimas hepáticas y hepatitis 
tica puede ser severa y generall"l! 
enlace fatal 
pender la clalritro,mic:ina. 
na oscura, prurito o 

La colitis seudon'en! 
: puede variar en 

reportada con la utili~:lón 
desde una diarrea 
cual puede llevar al 
senten diarrea luego de 
DACD ha sido informada 

renal severa. Se ha informado disfunción hepática, elevación de 
con o sin iciericla, con la claritromiclna. Esta disfunción hepá-

;~,~::=~ cesos, se ha comunicado insuficiencia hepática con des-subyacentes serias y/o medicaciones concomitantes. Sus-
y sfntornas de hepatitis, tales como anorexia, icierIcIa, ori-

los agentes antibaclerianos, Incluyendo macr6lidos, y 
asociada al Closbidlum Dlfliclle (DACD) ha sido 

",llncll'yetldO a la ClarHromiclna, y puede variar en su severidad 
Bg<!I1lE1S antibaclerlanos altera la flora normal del colon, lo 

ser considerada en todos aquellos pacientes que pre­
. Es necesario contar con una datallada historia cllnica, dado que la 

dos meses después de la administración de agentes antibecterianos. 

Se ha informado de la sfntomas de miastenla gravis, en pacientes quienes recibfan terapéutica con 
Clarltromicina. 
La Clarltromiclna se excreta principalmente a través del hfgado Y el riñón. Por lo tanto, deberá tenerse precaución cuando 
se administre el antibiótico a pacientes con función hepática deteriorada. También deberá tenerse precaución al adminis­
trarlo a pacientes con disfunción renal moderada a severa. 
CDlchiclna: Hubo informes Post-Marketing de toxicidad con el uso concomitante de Oaritromlclna y CDlchiclna, especial­
mente en ancianos, algunos de los cuales ocurrieron en pacientes con insuficiencia renal aguda. Hubo casos fatales en 
algunos de estos pacientes. 0/er Interacciones Medicamentosas, Colchicina). 

Se deberá prestar atención a la posibHidad de resistencia cruzada entre la Claritromicina y olras drogas macr6liclas, asf 
como con Lincomicina y Clindamicina. 
Se recomienda precaución al administrar en forma concomitante OarItromicina y biazoIobenzodlazepinas, tales como 
Triazolam y Midazolam (ver Interacciones Medicamentosas). 
Debido al riesgo de prolongación del intervalo OT, la Claritromicina debe utilizarse con precaución en pacientes con un 
cuadro clfnico asociado con una mayor tendencia a la prolongación del intervalo QT y tersades de polntes. 
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vista de la resistencia emergente del Slreptococcus pneumoniae a los macrólidos, es importante realizar la 
de sensibilidad cuando se indique Clarilromlcina para la neumonla adquirida en la comunidad. En neumonía intra­

hospitalaria, la cJarilromlcJna debe utilizarse en combinación con otros antibióticos adecuados. 

Infecciones leves a moderadas de piel y tejidos blandos: Estas infecciones son comúnmente causadas por StaphyJococ­
cus aureus y Streptococcus pyogenes, los cuales pueden ser resistentes a los macrólldos. Por lo tanto, es importante rea­
lizar la prueba de sensibilidad. En los casos en que no se puedan emplear betalactámicos (por ejemplo, alergia), otros 
antibióticos, tales como la Clindamlcina, pueden ser el medicamento de primera elección. En la actualidad, se considera 
que los macrólidos sólo desempeñan un papel en algunas infecciones de piel y tejidos blandos, como las causadas por 
CorynebacJerium minutisslmum (erilrasma), acné vulgar y erisipela, y en situaciones donde no se puede administrar el 
tratamiento con penicilina. 

En caso de reacciones de hipersensibilidad aguda severa, como anafilaxia, slndrome de 8tevens-Johnson, necr6lisls 
epidérmica tóxica, exantema medicamentoso con eosinolilia y slntomas sistémicos y púrpura de Schonlein-Henoch, se 
deberá suspender inmediatamente ellralamiento con Clarilromicina e iniciar el tratamiento adecuado con urgencia. 

La Clarilromicina debe emplearse con precaución cuando se administre concomitantemente con inductores de la enzima 
del cilocromo CVP3A4 (ver Interacciones Medicamentosas). 

Hipoolucemiantes orales/Insulina: La administración concomitante de Clarilromicina e hlpoglucemiantes orales y/o insulina 
puede producir una hipoglucemia significativa. Con determinados hipoglucemlantes, tales como la Nategllnlda, Pioglltazo­
na, RepagJinlda y Roslglltazona, puede intervenir la inhibición de la enzima CVP3A por la Clarilromicina y podrla causar 
hipoglucemia cuando se administran en forma concomitante. Se recomienda un cuidadoso control de la glucosa. 

Anticoagulantes orales: Cuando se coadministra ClariIromicina con Warfarina, existe riesgo de hemorragias serias y ele­
vaciones significativas de RIN y tiempo de prolromblna. Se recomiendan controles frecuentes de RIN y tiempo de pro­
Irombina en pacientes tratados con Clarltromicina y anllcoagulantes orales en forma concomitante. 

Inhibidores de la HMG-CoA reduc!asa: El empleo concomitante de CJariIromicina con Lovastatina o Simvastatina está 
contraindicado (ver Contraindicaciones). DebIdo a qlHl/a.~nas son ampl/emente met.abollzadas por CVP3M y 
el tratamiento concomitante con Clarltrom/elml eleva sus ~ pIaSllNltlcas, /o cual aumenta el Ifasgo 
de mlopatla, Incluyendo ~16I1s(s. Se han reclbIdo/¡lfOlmes de rabdoml6llsls en pac/enle$ que loman clarf-
_/elmI concomltantlJmenle con SI noepuede evitarse el tratamiento con Clarltrom/elna, debe 
suspenderse la IIdmIlJ/slnJcI6n de SImlfllstat/na duranle el curso del tratamiento. 

S. recomienda ",..",ucI6n al con _tinas. En situaciones donde no pueda evitarse el 
uSO concomItante de prasctfblr la dosis mlis btI/a Indlcade de la esta-
tlmI. Podrá considerarse el no tIepetKM del metabolismo de CYP3A (por ejemplo, (fu-

vastatlna). ,,' '; ,,' , 
Embarazo: EtecJos Ter_níCos: Cl\ll~A C - NOlia'lr.IestabJecido la seguridad de la administración de claritromi­
cina durante el emb¡¡,~t:ftór lo ~I~;¡;' aconseja su administración durante el embarazo sin evaluar culdadosamen-

, te los riesgos y benelkilOs. 

Lactancia: La seguridad de f¡í;'líÍIliriIfomicina durantelil.1acJancia, no ha sido establecida. La Clarilromiclna se excreta en la 
leche materna. 

para 
y desorientación, que 

les o uJllicen máquinas. 

~~~:.ri5:i: existen datos sobre el efecto de la cJarilromicina sobre 
• r tenerse en cuenta la posibilidad de mareos, vértigo, 

con la medicación, antes de que los pacientes conduzcan automóvl-

Pacientes oedlátricos: No se ha evaluado la administración de cJarltromicina comprimidos en niños menores de 12 allos. 

Uso geriátrico: En un estudio de estado constante en el que a ancianos sanos (edad 65 a 81 años) se les administró 500 
mg/12 horas, la concentración máxlma sérica y el AUC de Claritromlcina y 14-0H-<:larltromicina estuvieron aumentadas 
con respecto a aquellas alcanzadas en adultos jóvenes sanos. Estos cambios en la farmacocinética equivalen a las dis­
minuciones conocidas relacicnadas con la edad. En ensayos clínicos, pacientes ancianos no tuvieron efectos adversos 
aumentados cuando se Jos comparó con pacientes jóvenes. Se deberá Considerar un ajuste de la dosis en pacientes an­
cianos con compromiso renal severo. 

tNTERACCtONES MEDICAMENTOSAS 
Se han informado nivales elevados de Cisaprida en pacientes que reciben Clarilromicina y Cisaprida en forma concomi­
tante. Esto puede provocar una prolongación del inteNelo QT y arritmias cardiacas inciuyendo taquicardia ventricular, fibri­
lación ventricular y Iorsade de pointes. Se han observado efectos similares en pacientes que reciben Clarilromlcina y Pi­
mozida concomitantemente (ver Conlrelndlcaciones). Se ha informado que los macrólidos aReran el metabolismo de la 
Terfenadina provocando niveles elevados de esta última, lo cual ha estado asociado ocasionalmente con arritmias cardla-
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prolongación del intervalo QT, taquicardia ventricular, fibrilación ventricular y torsade de pointes (ver Con­
traindicaciones). En un estudio en 14 voluntarios sanoe, la administración concomitante de Claritromlcina (comprimidos) y 
Terfenadina provocó un incremento de 2 a 3 veces en los niveles sérlcos de los meiabolitos ácidos de la Terfenadlna y 
prolongación del Intervalo QT los cuales no desencadenaron ningún efecto cllnica detectable. Se han observado efectos 
similares con la administración concomitante de Astemizol y otros macrólidos. 

Ergotamlna/ Dlhldroergotamlna: Informes Post-Marketing indican que la coadmlnistración de Claritromicina con Ergo­
tamlna o Dlhldroergotamina han estado asociados con toxicidad ergotamlnica aguda, caracterizada poi vasoespasmo e 
isquemia de las extremidades y otros tejidos incluyendo el sistema nervioso central. La administración concomitante de 
Claritromicina y de estas drogas está contraindicada. (Ver Contraindicaciones). 

EfacIo! d. otroe productos medlelnala !Obre la Clarltrom!clna 

Los medicamentos que son inductores de CYP3A (poi ejemplo, Rifampicina, Fenitolna, Carbamazepina, Fenobarbltal, 
Hierba de San Juan) pueden inducir el meiabolismo de la Claritromicina. Esto podrla causar niveles sub-lerapéuticos de 
Claritromicina y reducir la eficacia. Además, podrla ser necesario controlar los niveles plasmáticos del Inductor de CYP3A, 
que podria aumenter debido a la inhibición de CYP3A polla Claritromicina (véase también la información de producto per­
tinente del inhibidor de CYP3A4 administrado). La administración concomitante de Rifabutina y Claritromicina aumentó los 
niveles sérlcos de la Rifabutina y disminuyó los niveles séricos de la Claritromicina junto con un mayor riesgo de uveltis . 

. Efavlrenz, Nevlraplna, Rlfamplclna, Rlfabutina y Rlfapentlna: Los Inductores importantes del sistema metabólico de la 
citocromo P 450, talas como Efavirenz, Nevirapina, Rifampicina, Rifabutina y Rifapentina, pueden acelerar el metabolismo 
de la Claritromlcina, y de esa manera, disminuir los niveles plasmáticos de esta última, a la vez que aumentan aquellos de 
la 14(R)- hidroxi-Claritromlcina-HO- CIaritromicina, un meiabollto que también es mlcrobiológicamente activo. Debido a 
que las aclividades microbiológicas de la Claritromicina y de la 14-Ho-Claritromlcina son dWerentes para bacterias dWeren­
tes, el efecto terapéutico deseado puede verse disminuido durante la administración concomitante de Claritromicina e in­
ductores enzlmáticos. 

Etravlrina: La Etravirtna redujo la exposición de la ClaritroJnl<;ina; sin embargo, las concentraciones del metabolito activo, 
14-0H-Claritromlclna, aumenteron. Debido a que el 14-0H-Clal'ltromicina tiene actividad reducida contra el complejo My­
cobactertum avium complex (CMA), la actividad global contraeste gennen puede alterarse y, por lo tanto, deberán cons~ 
derarse otras alternativas a la claritromlcina para el tratamiento. de las infecciones poi el CMA. 

Fluconazol: La administración de 200 
luntarios sanos llevaron a aumentos 
bajo la curva (AUC) del 33 % y 
YO 14-Ho- Claritromlcina no 
es necesario un ajuste de 111I,~~~Jji! 

Fluconl!ZOi y de 500 mg de Claritromicina dos veces al dla a 21 YO­

mínima de Claritromicina en estado de equilibrio (c",,") y del área 
Las concentraciones en estado de equilibrio del metabolito ~ 

áfecta,jas éfgíiiljc:aw-am'>nte polla administración concomitante de Fluconazol. No 

Rltonavir: Un estudio concomitante de 200 mg de RItonavlr cada ocho 
horas y de 500 mg inhibición del metabolismo de la Claritromlcina. 
La C_ de la , y el AUC aumentó en un 77% con la administra-
ción . de la formación de 14-HO-Claritromicina. Debido a la 
amplia ventana una disminución de la dosis en pacientes con una fun-
ción renal normal. renal, se deberán considerar los siguientes ajustes en 
las dosis: para pacientes . se reducirá la dosis de Oaritromicina en un 50%, para pacientes 
con un CLe. menor de 30 un 75% y no se coadminislrarán dosis m¡¡,yores de 1 g/dla de Claritrom~ 
cina con Ritonavir. similares de la dosis en pacientes con función renal reducida cuando se 
administre RlIonavlr como con otros inhibidores de la proteasa del HIV tales como Ataza-
navir y Saquinavir (ver medicamentosas bidireccionales). 

Efectos da la C!ar!tromlclna !Obnt otl'O! producto! medicinales 

AntIarrltmlcos: Informes Post-Marketing reportaron casos de Tersades de Pointes con el uso concomitante de Clarltro­
micina y Qulnidina o Disoplramida. Sa deberé monHorear los nivelas séricos de estos medicamentos durante la terapia 
con Claritromicina. Sa debe monltorear el electrocardiograma para descartar una prolongación del QT c. durante la coad­
ministración de Claritromlcina con dichas drogas. 

Interacciona con Cltocromo P45O: los datos existentes hasta ahora Indican que la Claritromlclna es primariamente me­
tabollzada pollas isozlmas 3A (CYP3A) del Cltocromo P450 hepático. Este es un mecanismo Importante para dele1mlnar 
muchas interacciones medicamentosas. El metabolismo de airas drogas poi este sistema puede ser inhibido a través de 
la administración concomitante de Claritromlclna y puede estar asoclado con aumentos del nivel sérico de estas otras 
drogas. Pueden considerarse ajustes de la dosificación, y cuando sea posible, deberán monltorearse las concentraciones 
séricas de las drogas principalmante meiabolizadas por la CYP3A, en pacientes que reciban Claritromicina concomltan­
temente. 
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se sospecha que las siguientes drogas son metabolizadas por las mismas isozimas: Alprazolam, anUcoagu­
lantes orales (por ej., Warfarina), Astemizol, Carbamazepina, CRostazol, Cisaprida, Clclosporina, Dlsopiramida, alcaloides 
de Ergotamlna, Lovastatina, MetUprednisolona, Mldazolam, Omeprazol, Pimozlda, Quinldina, Rifabutina, Sildenafil, Sim­
vastatlna, Tacrolimus, Terfenadina, Triazolam y Vinblastina. Las drogas que interactúan por mecanismos similares a 
través de otras lsozimas dentro del sistema Citocromo P450 Incluyen Fenitolna, Teofilina y Valproato. 

Omeprazol: Se administró Claritromicina (500 mg cada 8 horas) en combinación con Omeprazol (40 mg diarios) a sujetos 
adultos sanos. Las concentraciones plasmáticas en estado de equilibrio de Omeprazol se vieron aumentadas (C_, AUC 
0.24 y t

'
/2 aumentaron en 30%, 89%, Y 34%, respeclivamente), por la administración concomitante de Claritromicina. El va­

lor medio del pH gástrico de 24 horas fue 5.2 cuando se administró Omeprazol solo y 5.7 cuando el Omeprazol se coad­
ministró con Claritromicina. 

Slldenafll, Tadalafll y Vardenafll: Cada uno de estos inhlbldores de la fosfodiesterasa, es metabolizado al menos en par­
te por la CVP3A, y ésta puede ser inhibida por la Claritromicina administrada concomitantemente. La coadministraclón de 
Claritromicina con 511denafil, Tadalafil o Vardenafil, puede provocar probablemente un aumento de la exposición al inhibi­
dor de la fosfodiesterasa. Se deberá considerar una reducción de la dosis de Sildenafil, Tadalafil y Vardenafil, cuando es­
tas drogas se administren concomitantemente con Claritrornicina. 

TaofIllna, Carbamazaplna: Los resultados de los estudios cllnicos indican que hubo un incremento modesto pero es­
tadlsticamente significativo (pSO.05) en los niveles circulantes de Teofilina o Carbamazepina cuando estas drogas se ad­
ministraron concomitantemente con Clarilromiclna. Por lo tanto, se recomienda monitorear las concentraciones sérlcas de 
Teofilina o Carbamazepina. 

Tollerodlna: La ruta primaria del metabolismo de la ToIterodina es a través de la isoforma 206 de la citocromo P450 
(CYP206). Sin embargo, en un subgrupo de la población carente de CYP206la vfa metabólica identifICada es a través de 
la CVP3A. En esta población, la Inhibición de la CYP3A provoca concentraciones séricas signlflcativemente elevadas de 
ToHerodina. Puede ser necesariá una reducción de la dosis .de ToHerodina en la presencia de inhibidores de la CVP3A, 
tales como la ClarHromicina, en la población de metabolizadllrospobres en CYP206. 

Trlazolobenzodlazeplnas (por ejemplo, Alprazolam, MldíIzolam, Triazolarn): Cuando se coadminlstró MldazoIam con 
500 mg de Clartlromicina dos veces al dla, el AUC del M~m aumentó 2.7 veces después de la administración de 
Midazolam intravenoso, y 7 veces después de la adminlstraci6n por vla oral. Se debe evitar la administración concomitan-
te de Mldazolam oral y de Ciarilromicina. intravenoso concornitantemente con Claritromicina, 
el paciente deberá ser de la dosis. La misma precaución aplica para 
otras benzodiazepinas que Triazolam y AlprazoIam. Para las benzodlazepi-
nas que no de Lorazepam), es improbable una inter-
acción con comercialización de interacciones medicamento-
sas y de efectos el uso concomitante de Claritromicina y Triazo-
lam. Se sugiere de los efectos farmacológicos sobre el SNC. 

Colchlclna: La 
que la Clarilromiclna 
administran juntas, la 
Colchlclna. Los pacientes 
verlenclas y Precauciones). 

el transponedor de eflujo, Pillicoprotelna (Pgp). Se sabe 
gisb~m"s enzimáUcos. Cuando la Claritromlclna y la CoIchicina se 
la Claritromicina puede llevar a una exposición aumentada a la 

para descartar slntomas cllnicos de toxicidad a la CoIchiclna. (ver Ad-

DlgoxJna: Se piensa que la Digo~~!iIh sustrato para el transportador de eflujo, Pillucoprotelna (Pgp). Se sabe que la 
Claritromicina Inhibe el Pgp. Cuando 'líO Oigoxlna y la Claritromlclna se administran juntas, la inhibición del Pgp por la Clari­
tromicina puede llevar a una exposición aumentada a la Digoxina. Se ha informado de concentraclcnes elevadas de Di­
goxina en pacientes que reciben Clarilromiclna en comprimidos y Digoxina concomitantemente. Se considerará el manito­
reo de los niveles séricos de Djgoxina. Algunos pacientes presentaron signos cllnicos compatibles con toxicidad por Di­
goxina, incluyendo arritmias potencialmente fatales. 

Zidovudlna: La administración oral simultánea de Clarilromlcina comprimidos y Zidovudina a pacientes adultos infectados 
con HIV puede disminuir las concentraciones de estado constante de la Zldovudina. Este efecto no pareca ocurrir en pa­
cientes pedlátrlcos Infectados con HIV que reciben Claritromiclna en suspensión con Zidovudina o Dldeoxiinosina. Dado 
que la Clarilromicina parece Interferir con la absorción de la Zidovudina administrada simuHáneamente por vla oral en 
adultos, esta interacción probablemente no será un problema cuando la Claritromlcina se administra por vla endovenosa. 

Fenltolna y Valproato: Se han presentado Informes espontáneos o publicadOS de interacciones de inhibidores de 
CVP3A, incluida la Claritromlclna con drogas no consideradas como metabolizadas por CVP3A (por ejemplo, Fenitoína y 
Valproato). Se recomiendan determinaciones de los niveles séricos de estos medicamentos cuando se administren con­
comitantemente con claritromlclna. Se ha Informado elevación de los niveles séricos. 

(~ 
Dra. Maria Alejandra Blanc 
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Alazanavlr: la Claritromicina y el Atazanavir son sustratos e inhibidores de la CYP3A y existe evidencia de una interac­
ción medicamentosa bidireccional. la coadministración de 500 mg de Clartiromicina dos veces al dla con 400 mg de Ata­
zanavir una vez al dla provocó un aumento de dos veces la exposición a la Claritromicina y una disminución del 70% en la 
exposición al 14-HO-CIarltromicina, con un aumento del 28% en el AUC de Atazanavir. Debido a la amplia ventana terap­
éutica de la Clarltromicina, no es necesaria una reducción de la dosis en pacientes con función renal normal. Para pacien­
tes con una función renal moderadamente disminuida (clearence de creatinina 30 a 60 ml/min, la dosis de Clariiromicina 
debe disminuirse un 50%. Para pacientes con un clearence de creatinina < 30 ml/min, la dosis de Claritromicina debe 
disminuirse un 75% utilizando la formulación de Claritromicina apropiada. Dosis de Claritromicina mayores a 1 9 por dla 
no deben coadministrarse con inhibidores de la proteasa. 

Itraconazol: Tanto la Claritromicina como elltraconazol son sustratos e inhibidores de la CYP3A, lo que lleva a una Inter­
acción medicamentosa bidireccional. la Claritromicina puede incrementar los niveles plasmáticos del Itraconazol, mien­
tras que el Itraconazol puede aumentar los niveles plasmáticos de la Claritromicina. Los pacientes que reciben Itraconazol 
y Clarltromicina concomitantemente deberán ser monlloreados estrechamente para descartar signos y slntomas de un 
efecto farmacológico aumentado o prolongado. 

Saqulnavlr: Tanto la Clarltromiclna como el Saquinavir son sustratos e inhibldores de la CYP3A y existe evidencia de una 
". interacción medicamentosa bidireccional. la administración concomltanle de Claritromicina (500 mg dos veces al dla) y 
iSaquinevir (cápsulas blandas de gelatina, 1200 mg tres veces al dla) a 12 voluntarios sanos provocaron valores del AUC 
en estado de equilibrio y de Cmax de Saquinevir un 177% y 187% mayores a los observados con Saquinevir solo. los 
valores del AUC y C""" de la Claritromicina fueron aproximadamente un 40% mayores que aquellos observados con Clari­
tromicina sola. No se requiere un ajuste de la dosis cuando ambas drogas son coadministradas durante un tiempo limita­
do con las doslslformulaciones estudiadas. las observaciones de los estudios de interacción uUlizando la formulación de 
cápsulas blandas de gelatina pueden ser no representaUvas de los efectos observados uUlizando las cápsulas duras de 
gelatina. las observaciones de los estudios de Interaccioll!lllmedicamentosas realizados con Saquinavlr sola pueden ser 
no representativaa de los efectos observados con la teraplifde>Saqulnavir/RltOnavir. Cuando se coadministra Saqulnavir 
con Ritonavir, se deben considerar los efeclos potenciales de RItOnavir sobre la Claritromicina. 

Verapamllo: Se han observado hipotensión, bradiarrltrnias y acidosis láctlca, en pacientes que reciblan Claritromicina y 
Verapamilo concomltantemente. 

REACCIONES ADVERSAS 

las reacciones adversas más 
como para pacientes oecliábic 

adversas so,nn:.:::~:~ 
No hay una d 
cllnlcos 
adversas 

TI1IStomos cardiacos 

Dra. M:~ ~~~o;:~!~a~ Fannacéutica -
Abbott Laboratorios Algentlna S.A. 

~:~~~~~:;:~~:;con:~:e~1 tratamiento con Claritromlclna, tanto para adultos 
Ik , vómllos yalleración del gusto. Estas reacciones 

perfil de seguridad de los antibióticos macr6lidos. 
adversas gastrointestinales durante los estudios 

En la siguiente tabla se describen las reacciones 
las formulaciones de claritromicina. las 

ier,lcicln .. dascon la claritromicina se presentan por clasifica­
muy comunes (:>1110), comunes (:>11100 a <1110), 

<1/10) 

la experiencia post-romercialización; no pus­
presentan en orden decreciente de gravedad 

Poco Comú1 (<11:1/1.000 a <11100) 

Trasklmo psIcóaco. esI8do da 
conIuII6n, c\e8pa1iiOt" "" 

desu;lailad6i .. aIucI-

/of:úJj;~1O 
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Prueba de la fu'ICión .......,. ....... , 

Tel. 54 11 57767200 
Fax 54 11 57767217 

Poco ComGll ~1/'.000 a <1/100) 

y del rigidez muacu-

Trastomos genenlles Y en 111 8Il1o de F1ebIUa en el 8Il1o 
administración de la 1nyeOcIOn' 

Investigaciones compla .... biilas 

... 

11 

PancreatIIIs aguda, decoIo!acIón 
de 1II1engu1, decoIoracI6n de los -
SlndrumedeS~, """"""'--exanlIImII i' r , ..... ggn ......... _-­

de 

- En algunos reportes de .abdolllIOllsls, dIIr1tJornIcIre fue adrrIInIsDda ~ COf'\-ofroI MrrrMcos que ........... uocIac:Io. CCWI j F , '611' (taIM 
como estatlnas, flbratos, cok:hlClna O aJopurlnOO. 
I RAM noIIfIcadaa sólo con 111 formcAacI6n en Polvo para SoIucI6n InyecIabIe 
2 RAM l'IDIIIk:adas sólo c:on 11 formlMcl6n en ComprImidos ""', .......... 
I RAM nolIficadas a6Io con la formulacl6n en _ ....... ~ 

Hubo reportes post ~~~~!¡~~~co~n~e~l~u~so~co~n~co~m~i~ta~nte~~de~C~la~rttro~' ~m~ia~.~n~a~Y~d~e~CoI~~ch~'~'Cl~._J na, especialmente en pacientes con insufICIencia renal. Han sido reportadas 
muertes en algunos de CoIchicina y Advertencias y Precauciones) 

Paclentes inmunocomprometidos tratados con las más altas dosis 
de Claritromlclna micobacterianas, a menudo fue dWlcl1 distinguir los 
efectos adversos de los signos subyacentes de la enter-

. medad por HIV o adultos tratados con dosis diarias totales de 1 g. de Clari-
tromiclna, los fueron: náuseas, vómitos, aReraclón del gusto, dolor ab-
dominal, diarrea, de la audición y elevaclones de la TGP y TGO. Otros 
episodios de y sequedad bucal. En estos pacientes inmunocomprometldos, 
se analizaron aquellos enclma de los niveles seriamente anormales (es declr, ellfmite superior 
o inferior extremo) para la En base a este crRerlo, alrededor del 2-3% de los pacientes que reclbleron 
1 g. de Claritromlclna por elevados seriamente anormales de TGO y TGP Y recuento de leucocitos y 
plaquetas anormalmente bajos. Un menor poroentaje de pacientes en estos dos grupos de dosifocación también tuvieron 
niveles elevados de nRrógeno ureleo. 

SOBREDOSIS 
Los Informes indican que la ingestión de grandes cantidades de Claritromiclna puede ocasionar síntomas gastrointestina­
les. Un paciente con antecedentes de trastomo bipolar Ingirió 8 g de Claritromicina y manifestó estado mental alterado, 
comportamiento paranoide, hlpokalemia e hipoxemia. Las reaociones adversas que acompanan a la sobredosis deberán 
tratarse mediante la Inmediata eliminación de la droga no absorbida y medidas de sostén. Como con otros macrólidos, los 
niveles sérIicos de Claritromicina no se ven apreciablemente afectados por la hemodiálisis o la diálisis pelitoneal. Ánte la 
eventualidad de una sobredosfficaclón concurrir al HospRaI más cercano o comunicarse las 24 hs del dla en Argentina con 
los Centros de Toxlcologla: 

• HospRaI de Pedlatrla Ricardo Gutiérrez - Ciudad de Buenos Aires - Teléfono: (011) 4962-006612247 

• Hospital A. Posadas - Provincla de Buenos Aires -Teléfono: (011) 46~ I 4658- 7777 

• Hospita NII10S Pedro de Elizalde - Ciudad de Buenos Aires. - Teléfono: (011) 4300-2115 

~"MarlaAieJand Blanc df1,~J ~ 
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Niños Sor Maria Ludovica - La Plata - Teléfono: (0221) 451-5555 
• Sanatorio de Nillos - Rosario - Teléfono: (0341)-448-0202 
• Optativamente otros Centros de Intoxicaciones. 

CONSERVACION 

Conservar los comprimidos a temperatura ambiente (15-30°C) en envase cerrado. Proteger de la luz. 

PRESENTACION 

KLARICID 250 mg se presenta en envases conteniendo 8, 12, 16, 500 Y 1000 comprimidos. KLARICID 500 mg se pnssen­
ta en envases conteniendo 8,12,16,24,48,500 Y 1000 comprimidos. 

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION y VIGILANCIA MEDICA Y NO 
DEBE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA. 

Mantener .. t. y tod ... loe medlcament ... fuere del alcance da loe niños. 
Medicamento autorizsdo por el Ministerio da Salud. Certificado N° 38.778. 

Elaborado por AbboII LaboratoriesAlgentlna SA -Ing. Butty 240- Piso 13 (C1001AFB) Ciudad Autónoma da Buen08Alres - flInIiI 
Industrial: Av. V_n Vorgara 7989 (B1891EUE) Ingeniero Allan, PartIdo de Florencia V_a, ProvIncia da Buenos Alros. 01_ 
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