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BUENOS AIRES, 2 1 JUN 2015

|
VISTO el Expediente N© 1-0047-0000-004619-16-9 del Registro

" de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimento|s y Tecnologia

Médica; vy

CONSIDERANDO: |

|
-Que por las presentes actuaciones la firma KII_ONAL S.R.L.,

solicita la aprobacidon de nuevos proyectos de rotulos, prospectos e

informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal denominada

AZITRONA KLONAL / AZITROMICINA (COMO DIHIDRATO) Forma

| :
feracéutica y concentracion: COMPRIMIDOS RIECUBIERTOS,

A‘ZITROMICINA (COMO DIHIDRATO) 500 mg, aprobada ﬁor Certificado
i 5
No 47,957, ' ! :

‘ Que los proyectos presentados se encuadran dentro de  los
alcances de las normativas vigentes, Ley de Medicamentos 16.463,

D|ecreto 150/92 vy la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N© 4/13.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o
|

rectificaciones de los datos caracteristicos correspondientes a un
i

|

. certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los términos de la

(G | |
T
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|Disposicic')n ANMAT NO 5755/96, se encuentran establecidos en la

Disposicion ANMAT N° 6077/97. .

| Que la Direccidn de Evaluacién y Registro de Meldicamentos ha

tomado la intervencion de su competencia.

| Que se actua en virtud de las facultades conlferidas por el

IiDecreto N° 1490/92 y Decreto N° 101 de fecha 16 de'Diciembre de

2015. l

| .

| Por ello:

IEL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION I\:IACIONAL DE

. MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE: |

ARTICULO 1°. - Autorizase el cambio de rotulos, prospectos e

iniforrﬁacic’)n para el paciente presentado para la Especialidad Meciicinal

denominada AZITRONA KLONAL / AZITROMICINA (COMOI DIHIDRATQO)

‘Fcl)rma farmacéutica y concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS,

A%ITROMICINA (COMO DIHIDRATO) 500 mg, aprobada por Certificado

N‘i5 47.957 y Disposicion N© 2928/99, propiedad de la firma KLONAL

S.|R.L., cuyos textos constan de fojas 95 a 97, para los rotulos, de fojas

(e
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| .
68 a 72, 77 a 81 y 86 a 90, para los prospectos y de fojas 73 a 76, 82 a

éS y 91 a 94, para la informacidn para el paciente. '

ARTICULO 29. - Sustitiyase en el Anexo II de la Disposicion autorizante
ANMAT N© 2928/99 los rétulos autorizados por las fojas 95, los
prospectos autorizados por las fojas 68 a 72 y la informacién para el
paciente autorizada por las fojas 73 a 76, de las aprobadas en el articulo
i ‘

19, los que integraran el Anexo de la presente. |

ﬂlxRTICULO 39, - Acéptase el texto del Anexo de Aultorizacién de
modificaciones el cual pasa a formar parte integrante de la presente
disposicion y el que debera agregarse al Certificado NO© 4}7.957 en los
términos de la Disposicidon ANMAT N°© 6077/97. |
AIRTICULO 40, - Registrese; por mesa de entradas notifiquese al
interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente
dil‘sposicién conjuntamente con los rétulos, prospectos e informacion para
elI paciente y Anexos, girese a la Direccién de Gestion de Informacién
Técnica a los fines de adjuntar al legajo correspondiente. Cumplido,

ar:chl'vese.

E)TPEDIENTE NO° 1-0047-0000-004619-16-9

DI&SPOSICION NO
%
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Subagiinistrador Naciona}
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| ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES :

El Administrador Nacional de la Administracidn “Nacional de

Medlcamentos Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT), autorizé

ell Certificado de Autorizacion de Especialidad Medicinal N°© 47.957 y de
acuerdo a lo solicitado por la firma KLONAL S.R.L., del producto inscripto
en el registro de Especialidades Medicinales (REM) bajo: "
Nombre comercial / Genérico/s: AZITRONA KLONAL / AZITROMfCINA
(COMO DIHIDRATO) Forma farmacéutica y concentracién: COMPRIM:IDOS
RECUBIERTOS AZITROMICINA (COMO DIHIDRATO) 500 mg.-

Disposicién Autorizante de la Especialidad Medicinal N® 2928/99. g

Tramitado por expediente N° 1-47-0000-012164-97-9. !1

MODIFICACION
AUTORIZADA

DATO AUTORIZADO
HASTA LA FECHA

' DATO A MODIFICAR

|
I
|

Rétulos, Prospectos e|Anexo de Disposicion;Rotulos de fs. 95-a 97,
informacion para el |N° 9333/15. corresponde desglosar fs.
paciente. 95. Prospectos de fs. 68

a72,77 a8ly86a90,
corresponde desglosar de
fs. 68 a 72. Informacion
para el paciente de fs. 73
a 76, 82 a85y91 a94,
corresponde desglosar de
fs. 73 a 76.-
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Eil'presente sélo tiene valor probatorio anexado al certificado de

Autorizacidén antes mencionado.

- Se extiende el presente Anexo de Autorizacion de Modificaciones del REM

'a' la firma KLONAL S.R.L., Titular del Certificado de Autorizacién N©

JUN 2070

|
47.957 en la Ciudad de Buenos Aires, a los dias......... ,del mes de........

l
|
Expediente N°© 1-0047-0000-004619-16-9

DISPOSICION N©

- 3
Jfs 6 3 g 8
Dr, EOBE’E?’S-‘@ L{:urs

|
| Subadministragor Naciona]
i AN -M.AT.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE
AZITRONA KLONAL

AZITROIl\IIICINA {COMO DIHIDRATO) 500 mg . i
Comprimidos recubiertos

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

| 21 JUN 201

Lea todo el prospecte detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento.

Conserve este prospecto ya que puede tener que volver a leerlo.

Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

| |

-!;ste medicamento se le ha recetado a usted personalmente y no debe darle a otras personas, aunque tenga los mismos

sintomas, yell que puede perjudicarles. i
I s

-Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia cualquier efecto adverso no

mencionadoi en este prospecto, informe a su médico o farmacéutico. ;
|

Contenido del prospecto:
. Qué es AZITRONA KLONAL y para qué se utiliza. '
. Antes de tomar AZITRONA KLONAL.
. Como tomar AZITRONA KLONAL.
. Paosibles éfectos adversos.
. Conservacion de AZITRONA KLONAL.
. Informacitlﬁn adicional.

NN

Y

. QUE ES AZITRONA KLONAL ¥ PARA QUE SE UTILIZA

Azitromicina pertenece a un grupo de antibi6ticos denominados antibidticos macrdlidos. Es un antibidtico de "amplio
espectra”, activo frente a una amplia variedad de bacterias o “gérmenes” causantes de infecciones. !

Los antibiéticps se utilizan para tratar infecciones bacterianas y no sirven para tratar infecciones viricas como la gripe o el
catarrg.

Es importantcle que siga las instruccianes relativas a la dosis, el intervalo de administracién y la duracién del tratamientg
indicadas por su médico.

Se utiliza para el watamiento de las siguientes infecciones: .

-del aparato respiratorio superior e inferior, tales como otitis media, sinusitis, faringoamigdatitis, bronquitis y neumonia,
- de piel y tejidos blandos,

- en enfermedades de transmisién sexual. |

2. ANTES DEI TOMAR AZITRONA KLONAL .
No tome AZITRONA KLONAL, si es alérgico (hipersensible) a la azitromicina, a la eritromicina, a otra antibigtico’
macrélido o ketdlido 0 a cualquiera de los demas componentes de AZITRONA KLONAL.
Tenga especial cuidado con AZITRONA KLONAL ;
» Si padece alguna enfermedad grave del higado o alteracion grave de la funcidn de los rifiones. Eh este caso,
adviértaselo a su medico. )
» Si durante ¢! tratamiento con este medicamento su piel y/o el blanco de sus ojos se vuelve de color amarillento,
comuniqueselo inmediatamente a su médico, ya que podria ser un sintoma de enfermedad grave del higado (que puede
llegar a ser mortal).
« Si durante el tratamiento con este medicamento o una vez finalizado el mismeo presentase diarrea, dolor abdominal ol
fiebre comunigueselo a su médico. !
Ya que es posible que, al igual que con otros antibidticos, durante el tratamiento con este medicamento se produzca una
sohreinreccién! por gérmenes resistentes, incluidos los hongaos. Si éste fuese su caso, informe a su médico.
» Si padece una enfermedad llamada miastenia gravis o si durante el tratamiento can AZITRONA KLONAL aparece !,
debilidad y fatiga muscular, informe a su médico, ya que este medicamento puede contribuir a agravar los sintomas de r
esta enfermedad 0 a desencadenarla. '
« Si padece alteraciones del ritmo de los latidos del corazdn (arritmias) o si presenta factores que le predispongan a
padecerlas (cb'lmo por ejemplo ciertas enfermedades del corazén, alteraciones del nivel de electrolitos en la sangre o |
ciertos medicamentos) informe a su médico, ya que este medicamento puede contribuir a agravar estas alteraciones o a ﬁ
desencadenarlas. :
« Si durante el tratamiento con AZITRONA KLONAL, usted presenta alguna reaccion alérgica, caracterizada por presentar 1
!

sintomas tales como picar, ensojecimiento, erupcién de la piel, hinchazén o dificuliad al respirar. Si esto le ocurriera
debera informa|r inmediatamente a su médico.

|
Uso en nifios
Solo se puede icldministrar a nifios con un pesc mayor de 45 Kg.

Uso de otros nﬁedicamentos .
informe a su médico o farmacéutico si esta utilizando, o ha utilizada recientemente cualguier otro medicamento, incluso
les adquiridos sin receta médica.

| I
i FLOMAL 5.5,
& Laeunardo lannello
Farm:?ut',eo
ll Direct ecnico |

| | |
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Azitromicina puede interaccionar con otros medicamentos. Comunigue a su médico o farmacéutico si estd tomando
alguno de los siguientes medicamentos:
- Antidcidos: En los pacientes que reciben tanto azitromicina como antiacidos, las drogas no deben tomarse
simultaneamente. '
- Digoxina.
-Zldovudlna
- Cornezuélo de centeno: Debido a la posibilidad te6rica de ergotismo (enfermedad que produce disminucion dei dnémetro
de las arterias}, no se recomienda el uso simultdneo de azitromicina con derivados del cornezuelo de centeno (Por €].
Ergotaming).
- Cimetidina: Con 2 horas prewas ala mgestlén de azitromicina, no tiene ningtin efecto sobre la absorcion de la misma.

- Anticoagulantes orales del tipo cumarinicos: Azitromicina no alteré el efecto anticoagulante de warfarina. Se han
recibido reportes de aumento en los efectos anticoagulantes debido a la administracidn conjunta de azitromicina y
anticoagulantes orales del tipo cumarinicos (Por ej. Acenocumarol).

- Ciclosporina: Se debe tener cuidado antes de considerar la toma simultdanea de estas drogas.

- Fluconazol. ' i

- Rifabutina: Se chservé neutropenia en los individuos gque recibieron tratamiento concomitante de azitromicina y
rifabutina. i \

- Terfenadina.

Embarazo y lactancia ; l
Consuite a su médico o farmacéutico antes de utilizar cualquier medicamento. !
Si cree que esta embarazada, desea quedar embarazada o estd en periodo de lactancia, comunigueselo a su médico.
No se recomienda utilizar AZITRONA KLONAL durante el embarazo y la lactancia salvo gque, a criterio médico, el
beneficio supere el riesgo para el nifio.

Conduccién y uso de maquinas !

No existen evidencias de que AZITRONA KLONAL tenga efectos en la capacidad de conducir 0 manejar maquinaria. Na
obstante, debido a que durante el tratamiento con AZITRONA KLONAL se han notificado casos de somnolencia y
mareos, el paciente debe tener precaucion al conducir o manejar maquinaria, hasta que no se establezca cémao le puede
afectar la toma de AZITRONA KLONAL de forma individual.
3.coMo TdMAR AZITRONA KLONAL '

Siga exactarnente las instrucciones de administracién de AZITRONA KLONAL indicadas por su médico. Su médico le
indicard la duracién del tratamiento con AZITRONA KLONAL .

Consulte a su médico o farmacéutico si tiene dudas.

La dosis sera establecida por el médico en funcién de sus necesidades individuales y del tipo de infeccidn.

Adultos: La administracion de AZITRONA KLONAL, puede efectuarse con 0 sin la ingesta de agua y debe realizarse una
hora antes o dos horas después de haber comido.

La dosis recomendada de AZITRONA KLONAL para el tratamiento de procesas bactesianos agudos con obstruccion
crénica pulmonar, neumaonia, faringitis - amigdalitis e infecciones superficiales de piel es de 500 mg, como Gnica dosis
como primer dia de tratamiento, seguida de dosis diarias de 250 mg, durante un periodo de 2 a 5 dias.

Para el tratanpiento de Ulceras genitales se recomienda una dosis dnica de 1g. !
La dosis recomendada para el tratamiento de uretritis y cervicitis es de una dosis Unica de 2 g. '

Nifigs: La administracion de AZITRONA KLONAL, puede efectuarse con o sin la ingesta de agua y debe realizarse una
hora antes o;dos horas después de haber comide. Nifios con un peso mayor a 45 Kg podréan consumir, comprimidos
siguiendo la posologia de adultos.

15-25 kg: 200 mg/dfa (administrados en una sola toma) durante 3 dias consecutivos; como alternativa, 200 mg el primer
dia, seguidos de 100 mg al dia durante 4 dias, administrados en una sola dosis diaria.

26-35 kg: 300 mg/dia (administrados en una sola toma) durante 3 dias consecutivos; come alternativa, 300 mg el primer
dia, sequidos de 150 mg al dia durante 4 dias, administrados en una sola dosis diaria.

36-45 kg: 400' mg/dia {administrados en una sola toma) durante 3 dias consecutivos; come alternativa, 400 mg el pnmer
dia, seguidos de 200 mg al dia durante 4 dias, administrados en una sola dosis diaria.

Neumonia: EII régimen de dosificacion recomendado es de 10 mg/kg en un dia seguido por dosis de 5 mg/kg (2 v 5 dias). |
Otitis aguda media: El régimen de dosificacion recomendado es de 10 mg/kg en un dia, seguido per dosis de Sma/kg
diarios {2 a & dias).

Faringitis —-amngdalltns El régimen recomendado es de 12 mg/kg en un dia, seguido por dosis de 5 mgfkg (dela 5!
dias).

Si toma mas AZITRONA KLONAL de lo que debiera. i
Si usted ha tomado mas azitromicina de o que debe, cansulte inmediatamente a su médico o a los siguientes centros de ~
intoxicacion: I

Centro de lntdxicacién del Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez: (011) 4962- 6666/2247.

Hospital de Nifios Pedro Elizalde: (011) 4300-2115.

Hospital Posadas: {011) 4654-6648/4658-7777.

Centro Nactonal de Intoxicaciones: 0800-333-0160. '

O dirijase al centro de intoxicaciones mas cercano, indicando el medicamento y la cantidad tomada. Se recomendara

llevar el envasei y el prospecto del medicamento al profesional sanitario. \ .

Si olvidd tomar AZITRONA KLONAL
En caso de olvido de una dosis, utilice el medicamento lo antes posible continuando el tratamiento de la forma prescrita. *
No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas.

| | !
i LONAL S K, .
, G i 1 Lt‘bnardo Iannello!
o Farmaceutico
H Direl‘%nic;o l
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Si interrumpe el tratamiento con AZITRONA KLONAL
No suspenda el tratamiento antes ya gue existe riesgo de recaida de la enfermedad.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, AZITRONA KLONAL puede tener efectos adversos, aungue no todas las personas
los sufran., . ‘
La mayoria de las reacciones adversas, que llevaron a la interrupcién del tratamiento se relacionaron con el tracto
gastraintestinal, como nduseas, vémitos, diarrea o dolores abdominales. Efectos adversos potencialmente serios como
angicedemia y trastornos hepdticos fueron reportados raramente. Otros trastornos fueron: ' '
Trastornos hematolégicos y del sistema linfatico: trombocitopenia, episodios transitorios de neutropenia leve.
Trastornos del sistema musculo-esquelético: artralgias. .
Alteraciones de la piel y tejido subcutaneo: prurito, erupcién, fotosensibilidad, edema, urticaria 'y angioedema.
Excepcionalmente se han presentado reacciones graves como eritema multiforme, sindrome de Stevens Johnson y
necrélisis toxica epidérmica. '
Adultos:

Régimen de dosis mdltiple: la mayoria de los efectos adversos se relacionason con el sistema gastrointestinal, siendo
los mas freguentes: : '
Diarrea, nduseas, vomitos y dolores abdominales.

Otros efectos adversos: v

+ Cardiovastulares: palpitaciones y dolor de pecho.

» Gastrointestinales: dispepsias, flatulencias, vémitos y trastornos hepaticos,
+ Genitourinarios: vaginitis y nefritis. b
« Sistema nérvioso: dolor de cabeza, discinesia, vértigo y somnolencia.
* Generales: fatiga.

» Alérgicos: Rash, fotosensibilidad y angioedema. :
Regimenes 'de dosis simple de un gramo: los efectos adversos relacionados con este régimen de dosificacion fueron
reiacionados al sistema gastrointestinal, incluyéndose:

Diarrea, dolores abdominales, nduseas, vomitos , dispepsia y vaginitis. !

Regimenes de dosis simple de dos gramos: los efectos adversos méas comunes, en pacientes que recibieron dosis
simple de dos gramos de azitremicina fueron relacionados con el sistema gastrointestinal, inciuyéndose:

Néuseas, didrrea, vémitos, dofores abdominales, Vaginitis y dispepsia. I

Nifios:

Regimenes Icle dosis mdltiple: los tipos de reacciones adversas en nifios, son comparables can los ohservados en
adultos. !
Neumonia: los efectos adversos mas comunes, atribuidos al tratamiento fueron: Diarrea, dolores abdominales, vamitos,
nauseas y ragh . | i
Otitis aguda media: los efectos adversos mas comunes, atribuidos al tratamiento fueron: Diarrea, dolores abdominales,
vomitos y nauseas. "
Faringitis - amigdalitis: los efectos adversos més comunes, atribuidos al tratamiento fueron: Diarrea, vomitos, dolores
abdominales, nauseas y dolores de cabeza.

Con estos tratamientos se presentaron otros efectos adversos, incluidos los siguientes:

* Cardiovasculares: dolores de pecho.

= Gastrointestinales: dispepsia, constipacién, anorexia, fiatulencia y gastritis.

= Sistema nervioso: dolor de cabeza, hiperquinesia, discinesia, agitacion, nerviosismo e insomnig. . .
» Generales: malestar, fatiga y fiebre. '

« Alérgicos: Rash.

+ Dermatolégicos: prurito y urticaria. i
*» Qjos: conjuntivitis.

Reacciones adversas reportadas en la etapa de comercializacién en adultos y nifios: '

« Alergias: edema, urticaria y artralgia.

« Cardiovasculares: asritmias, incluida taquicardia ventricular. :
» Genitourinarias: nefritis intersticial y falla renal aguda. ' .
+ Gastrointestinales: anorexia, constipacién, dispepsia, flatulencia, vémitos y diarrea, raramente resultando en
deshidratacién | , !
» Hepéticas: tudcionamiento hepético anormal, incluido hepatitis.

» Sistema nerviosa: Convulsiones.

. Dermatolégice}s: Reacciones por lo general raramente serias, en las que se incluyen eritema muitiforme, sindrome de I

Stevens-Johnson y necrélisis epidérmica toxica.
. ,t\uditiwas:I Perturbaciones en la audicién, sordera y tinnitus. 1

Si considera gue alguno de los efectos adversos gue sufre es grave o si aprecia cualquier efecto adverso no mencionado
en este prospecto, informe a su medico o farmacéutico. A
!l |

5. CONSERVACION DE AZITRONA KLONAL

Conservar a temperatura hasta 30 °C, al abrigo de la luz.
Conservar en el'envase original.

Mantener fuera idel alcance y de la vista de los nifios.

No use este medicamento después de la fecha de caducidad indicada en el envase, La fecha de caducidad es el tltimo
dia del mes que se indica. |

Kromal 3.,

l ’ Lecnardo lannello |
! Farmaceutico
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6. INFORMACION ADICIONAL.
Composicion de AZITRONA KLONAL

-El principio activo es azitromicina. Cada comprimido recubierto contiene 500 mg de azitromicina (como d'ihidrato)

-Los deméls componentes (excipientes) son: almiddn de maiz, estearato de magnesio, alcohol polivinilico, polietilenglicol
3350, talco, diéxido de titanio y laca azul brillante,

CONTENIDO DEL ENVASE:

AZITRONA KLONAL 500 mg Comprimidos Recubiertos: ‘
Envases coln 3,5, 6, 300, 500 y 1000 comprimidos recubiertos, sienda estos tres (ltimos exclusivos para uso hospitalario.
ESTE MEDICAMENTO HA SIDO PRESCRIPTO PARA SU PROBLEMA MEDICO ACTUAL. NO LO RECOMIENDE A
OTRS PERSONAS. _

MANTENER ESTE MEDICAMENTO FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINGOS,

“Ante cualqilier inconveniente con el producto el paciente puede lienar Ia ficha que esti en la pagina web de la ANMAT:
http:.'Iwww.a,nmat.gov.arlfarmacovigiIancia!Notificar.asp 0 llamar a ANMAT responde 0800-333-1234",

|

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
I
Certificado N9: 47.957

Director técnica: Leonardo lannello. Farmacéutico.

Fecha de dltima revisién: /

K1LONMNAL b.OL,
C@/l Leonardo Ianneilo

Farmaceuti
| Dlrectg%rﬁio
|
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j AZITRONA KLONAL
| AZITROMICINA (COMO DIHIDRATO) 500 mg

Comprimidos recqbaertos
Venta bajo receta archivada

Férmula: | i
Cada comprimido contiene:
Azitromicina (como dihidrato).......ccoeevieiannns 500 mg

Excipientes: almidén de maiz, estearato de magnesio, alcohol polivinilico, polietilenglicol 3350, talco, diéxido de titanio, laca azul
brillante, c.s.

|
Lote:

Vencimiento: |

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

ESTE MEDICAMENTO HA SIDO PRESCRIPTO SOLO PARA SU PROBLEMA MEDICO ACTUAL, NO LO RECOMIENDE A OTRAS
PERSONAS.
|

Conservacién: Atfemperatura hasta 30° C, al abrigo de la luz y en su envase original. '

Especialidad mediflinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N°: 47.957

i

Director técnico: Le;onardo lannello. Farmacéutico.

LABORATORIOS KLONAL S.R.L. Lamadrid 802- Quilmes (1878}. Provincia de Buenos Aires

|

-, i cLohiAal 8.R.L.
Cb | K kordo Tapnelio |

Farmaceuticg

|
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AZITRONA KLONAL
AZITROMICINA (COMO DIHIDRATO) 500 mg

1
Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULAS:

AZITRONA KLONAL 500 mg

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. :

Cada complimido contiene:

Azmomn:maI (como dihidrato) 500,0 mg

Excipientes: almiddn de maiz 193,0 mg, estearato de magnesio 22,5 mg, alcohol polivinilico 19,8 mg, polietilenglicol 3350
10,3 mg, talco 7,3 myg, dixido de titanio 12,6 mg, laca azul brillante 0,8 mg. i
ACCION TERAPEUTICA: '

AZITRONA KLONAL {Azitromicina) es un antibacteriano del grupo de los macrélidos, ﬁ
USO E INDICACIONES: '

AZITRONA KLONAL (Azitromicina) es indicada para el tratamiento de pacientes con infecciones de caracter de medio a
moderado, causadas por microorganismos sensibles a la Azitromicina, en las condiciones especificadas a continuacion: |
ADULTOS:

Exacerbaciones bacterianas agudas de enfermedad pulmeonar obstructiva debida a Haemophilus influenzae,
Moraxella catarrhalis, 0 Streptococcus preumoniae.

Neumonia adqumda en la comunidad debida a Chlamydia pneumoniae, Haemophilus influenzae, Mycoplasma
prneumoniag,'o Streptococcus pnewmoniae en pacientes aptos para tratamiento aral ambulatorio.

Faringitislamigdalitis causada por Streptococcus pyogenes como una alternativa a la terapia de pnmera linea en
individuos que no pueden utilizarla.

NOTA: Penicilina por via intramuscular es el medicamento de eleccién usual en el tratamiento de infecciones causadas
por Streptococcus pyogenes y en la profilaxis de la fiebre reumatica. AZITRONA KLONAL es a menudo efectiva para la
erradicacién de cepas susceptibles de Strepfococcus pyogenes de la nasofaringe. Ya que algunas cepas son resistentes
a AZITRONA KLONAL, se deberian llevar a cabo pruebas de susceptibilidad cuando los pacientes son tratados con:
AZITRONA KLONAL. No se dispone de datos que establezcan la eficacia de azitromicina en la prevencion subsecuente
de la fiebre reumatica. i I
Infecciones no complicadas de piel y tejidos blandos debidas a Staphylococcus aureus, Streptococcus gyogenes, 0
Streptococcus agalactiae. Los ahcesos generalmente requieren drenaje quirdrgico.

Uretritis y cervicitis debidas a Chiamydia trachomatis o Neisseria gonorrhoeae.

Enfermedad ulcerosa genital en hombres debida a Haemophilus Ducreyi {chancroide). No se ha establecido la eficacia i

de azitromicina en el tratamiento de chancroide en mujeres debido al pequefio nGmero de mujeres incluidas en los
estudios clinicos.

A la dosis indicada no se recomienda AZITRONA KLONAL para tratar sifilis. Los agentes antimicrobianos utilizados en
dosis altas por periodos cortos de tiempo para tratar uretritis no gonocdccica pueden enmascarar o refrasar los sintomas
de sifilis en incubacidn. Se deberia realizar una prueba serolégica para sifilis y llevar a cabo cultivos apropiades para
gonorrea en el momento del diagndstico en todos los pacientes con uretritis o cervicitis transmitidas sexualmente. Se
deben iniciar trlatamlento antimicrobiano apropiado y pruebas de seguimiento para estas enfermedades si se confirma la
infeccion.

Se deben llevar a cabo cultivos apropiados y pruebas de susceptibilidad antes del tratamiento para déterminar el
organismo causal y su susceptibilidad a azitromicina. El tratamiento con AZITRONA KLONAL puede ser iniciado antes de
conocerse los resultados de estas pruebas, una vez gque estén disponibtes los resultados, se debe ajustar el tratamiento
antimi¢robiano de acuerdo a éstos.

Nifios: Otitis aguda media, causada por Haemaophilus Influenzae, Moraxella Catarrhalis y Streptococcus Pneumomae

"

Neumonia debido a Chlamydia Pneumoniae, Haemophilus Influenzae, Mycoplasma Pneumoniae y Streptococcus |

Pneumoniae en pacientes que puedan recibir terapia oral,
P que p Y

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS:
ACCION FARMACOLOGICA

El mecanismo de accidn de AZITRONA KLONAL es inhibir la sintesis proteica en las bacterias combindndose con la
subunidad ribosdmica 50s interfiriendo con la translocacién de los péptidos.

Se ha demostrado que azitromicina es activa contra la mayor parte de las cepas de los siguientes microorganismos, tanto
in vitro come en infecciones clinicas como se describe en la seccién "USO E INDICACIONES™.

Microorganismos  aerdbicos gram-positivos:  Staphylococcus  aureus, Streplococcus agalactiae,  Streptococcus
pneumoniae, Streptococcus pyogenes.

NOTA: azitromicina demuestra resistencia cruzada con cepas gram-positivas resistentes a eritromicina. La mayorla de las
cepas de Enterococcus faecalis y Estafilococos resistentes a meticilina son resistentes a azitromicina,

Microorganismos aerébicos gram-negativos: Haemophilus ducreyi, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis,
Neisserfa gonorrhoeae.

Otros microorganismos: Chlamydia pneumoniae, Chiamydia trachomatis, Mycoplasma pneumoniae,

La produccién de beta-lactamasa no deberia tener efecto sobre la actividad de azitromicina.

Los siguientes datos in vitro estan disponibles, pero se desconace su significado clinico.

Azitromicina exhibe cancentraciones inhibitorias minimas (CIM} in vitro de 0,5 pg/iml o mencres contra la mayorla (>90%;)
de las cepas deI Estreptococos y CIM de 2,0 pg/ml o mencres cantra la mayoria (>90%) de las cepas de los
microorganismos enumerados. Sin embargo, la seguridad y efectividad de azitromicina en el tratamiento de infeccicnes
clinicas debidas a estos microorganismaos no ha sido establecida en estudios adecuados y bien controlados.
Microorganismos 'aerébicos gram-positivos: Estreptococos (Grupos C, F, G), Estreptacocos del grupo Viridans,
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Microorganismos aerdbicos gram-negativos: Bordetella pertussis, Legioneifa pneumaophita. g 8
Microorganismos anaerobicos: especie Peptostreptococcus, Prevotella bivia.

Otros microorganismos: Ureaplasma urealyticum.

PROPIEDADES FARMACOCINETICAS;

Absorcidn:

Luego de la administracibn oral en humangs, azitromicina es ampliamente distribuida en todo el cuerpo; ia
biodisponibilidad es de aproximadamente 37%.

Distribucion:

En estudios en animales, altas concentraciones de azitromicina han sido observadas en los fagocites. En modelos
experimentales, concentraciones mas altas de azitromicina son liberadas durante la fagocitosis activa que de los
fagocitos no estimulados. En modelos de animales, esto da como resultado la liberacion de altas concentraciones de
azitromicing en el sitic de infeccidn.

Los estudios farmacocinéticos en humanos han demostrado niveles marcadamente mas altos de azitromicina en el tejido
que en el ptasma {hasta 50 veces la concentracién maxima observada en el plasma) indicando gue la droga esta
fuertemente unida al tejido. Las concentraciones en los tejidos seleccionados, tales como el pulmén, las amigdalas y la
préstata excedieron la CIM 90 en los probables patégenos después de una monodosis de 500 mg.

Luego de uria administracién oral de dosis diarias de 600 mg de azitromicina, la concentracién plasmdtica maxima media
{Cmax) fue 0,33 pg/ml y 0,55 pg/ml en el dia 1° y el dia 22° respectivamente. Las concentraciones maximas medias
observadas en los leucocitos, el principal sitio de infecciones MAC (Mycobacterium avium intraceliulare complex)
diseminadas, fueron 252 pg/mb {x 49%} y permaneciercn por encima de 146 pg/m! (+ 33%) durante 24 horas en un
estado estabile.

Eliminacién: |

La vida media de eliminacién plasmatica refleja de cerca la vida media de la deplecion del tejido de 2 a 4 dias.
Aproximadamente 12% de una dosis administrada en forma intravenosa es excretada en la orina durante 3 dias como
droga madre, la mayor parte en las primeras 24 horas. La excrecién biliar de azitromicina es la principal ruta de
eliminacién para la droga sin cambio luego de la administracion oral. Muy altas concentraciones de drogas sin cambios
han sido encpntradas en la bilis humana, junto con 10 metabolitos, formadas por N-O desmetilacién, por hidroxilacidn de
desosamina y anillos aglicona y por segmentacion por la cladinosa conjugada.

La comparacién de ensayos HPLC y microbiclagicos en tejidos sugirieron que los metabolitos no juegan ningun rcl en la
actividad microbiolégica de azitromicina.

FARMACOCINETICA EN GRUPOS ESPECIALES DE PACIENTES

Geridiricos: | ]

En voluntarios mayares (> 65 afios), fueron vistes vaiores AUC apenas mas altos después de un régimen de 5 dias que

en voluntarios jévenes (< 40 afios), pero estos no son considerados clinicamente significativos y por lo tanto no se

recomienda un ajuste en la dosis.

Insuficiencia renal:

Luego de una monodosis oral de 1 grama de azitromicina, la farmacocinética en individuos con insuficiencia renal leve a
moderada (IFG10 —80 ml/min) no estuvo afectada. Las diferencias estadisticamente significativas en la AUC 0-120 (8.8
pg.himl vs. 11,7 pg.h/ml}, Cmax (1,0 Pg/ml vs. 1,6 pgiml) y Clr (2,3 mlfmin/kg vs. 0,2 mi/min/kg) fueron observadas entre
el grupo con ipsuficiencia renal severa (IFG < 10 ml/min) y el grupo con funcién renal normal.

Insuficiencia Hepatica:

En pacientes con insuficiencia hepatica leve (Clase A) a moderada (Clase B}, no hay evidencia de un cambio marcado en
la farmacocindtica de azitromicina comparada con aquellos can funcién hepdtica normal. En estos pacientes, el clearance
urinaric de azitromicina parece aumentar, guizds para compensar el clearance hepatice reducido.

INFORMACION DE SEGURIDAD PRECLINICA:

Se ha observado Fosfolipidosis (acumulacion intracelular de fosfolipidos) en varios tejidos (por ejempio, ojos, ganglio de
la raiz dorsal, higado, vesicula biliar, rifién, bazo, y/o pancreas) de ratones, ratas, y perros a los cuales les fueron
administradas 'mdltiples dosis de azitromicina. Se ha observado Fosfolipidosis en grado similar en tejidos de ratas y
perros neanatales. El efecto ha demastrado ser reversible después del cese del tratamiento con azitromicina. La
significancia del hallazgo es desconocida para animales y seres humanos.

DOSIS Y ADMINISTRACION:

Adulios: La administracion de AZITRONA KLONAL, puede efectuarse con o sin la ingesta de agua y debe realizarse una
hora antes o dds horas después de haber comido.

La dosis recomendada de AZITRONA KLONAL para el tratamiento de procesos bacterianos agudos con obstruccmn
crénica pulmonar neumonia, faringitis - amigdalitis e infecciones superficiales de piel, debidc a los microorganismos
indicados, es de 500 mg, como linica dosis como primer dia de tratamiento, seguida de dosis diarias de 250 mg, durante
un periodo de 2 a 5 dias.

Para el tratamiento de Glceras genitales debidas a Haemaphilus ducreyi, se recemienda una dosis tnica de 1g.

La dosis recomendada para ef tratamiento de uretritis y cervicitis debido a Neisseria gonocrrhoae, es de una dosis dnica
de2g.

Nifios: La adminhistracion de AZITRONA KLONAL, puede efectuarse con o sin Ja ingesta de agua y debe realizarse una
hora antes o dos horas después de haber comido. Nifios con un peso mayor a 45 Kg podran consumir comprimidos
siguiendo la pogologia de adultos.

15-25 kg: 200 mgfdla (administrados en und sola toma) durante 3 dias consecutivos; como alternativa, 200 mg el primer
dia, seguidos de 100 mg al dia durante 4 dias, administrados en una soia dosis diaria.

26-35 kg: 300 mg/dia (administrados en una sola toma) durante 3 dias consecutivos; como alternativa, 300 mg el primer
dia, seguidos de 150 mg al dia durante 4 dias, administrados en una sola dosis diaria.

36-45 kg: 400 mg/dia (administrados en una sola toma) durante 3 dias consecutivos, como alternativa, 400 mg el primer
dia, seguidos de 200 mg al dia durante 4 dfas, administrados en una sala dosis diaria.

Neumonia: E} régimen de dosificacién recomendado es de 10 mg/kg en un dia seguido por dosis de 5 mg/kg (2 y 5 dias).
Otitis aguda media: El régimen de dosificacién recomendado es de 10 mg/kg en un dia, seguido por dosis de 5mgfkg
diarios (2 a 5 dias).
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Faringitis —amigdalitis: Ef régimen recomendado es de 12 mg/kg en un dia, seguido por dosis de 5 mg/kg (dela
dias).

REACCIONES ADVERSAS: :

En los ensayos clinicos, la mayaria de los efectos adversos informados fueron moderadamente apreciables en severidad

y reversibilidad con la interrupcion de la droga.

Aproximadamente 0,7 % (adultos y nifios) de los pacientes que recibieron terapia de dosis milltiples de Azitromicina,
tuvieron que ser discontinuados debido a reacciones adversas.

La mayorid de las reacciones adversas, que lievaron a la interrupcién del tratamiento se relacionaron con el tracto
gastrointestinal, como nauseas, vomitos, diarrea o doleres abdominales, Efectos adversos potencialmente setios como
angioedema y trastornos hepdticos fueron reportados raramente. Otros trastornos fueron:

Trastornos hematoldgicos y del sistema linfatico: trombacitopenia, episadios transitarios de neutropenia leve.
Trastornos del sistema masculo-esquelético: artralgias.

Alteraciones de ia piel y tejido subcutaneo: prurito, erupcién, fotosensibilidad, edema, urticaria y angioedema.
Excepcionalmente se han presentado reacciones graves como eritema multiforme, sindrome de Stevens Johnson y
necrolisis toxica epidémmica.

Adultos:

Régimen de dosis multiple: la mayoria de los efectos adversos mas comunes en pacientes adultos que recibieron un
régimen de idosis mdltiple de Azitromicina se relacionaron con el sistema gastrointestinal, siendo los més frecuentes:
diarrea (5%), nduseas (3%), vomitos y dolores abdominales {3%). Otros efectos adversos no relacionados al tracto
gastrointestinal, se produjeron con una incidencia no mayor al 1%, incluidos los siguientes: ‘

« Cardiovasculares: palpitaciones y dolor de pecho.

- Gastraintestinales: dispepsias, flatulencias, vémitos y trastornos hepaticos.

« Genitourindrios: vaginitis y nefritis.

« Sistema nervioso: dolor de cabeza, discinesia, vértigo y somnolencia.

» Generales: fatiga.

« Alérgicos: Rash, fotosensibilidad y angioedema.

Regimenes de dosis simple de un gramo: los efectos adversos relacionados con este régimen de dosificacidon fueron
relacionados' al sistema gastrointestnal, y fueron mas comunes que en pacientes que recibieron dosificacion maltiple,
presentandose en una frecuencia de 1% o mayor, incluyéndose: diarrea (7%), dolores abdominales (5%}, nauseas (5%),
vamitos (2%), dispepsia {1%6) y vaginitis {1%). .

Regimenes de dosis simple de dos gramos: los efectos adversos mas comunes, en pacientes que recibieron dosis
simple de dos gramos de azitromicina fueron relacionados con el sistema gastrointestinal, con una frecuencia del 1% o
mayor dentro' de los que se incluyen: nduseas (18%), diarrea (14%), vomitos (7%), dolores abdominales {7%), Vaginitis
(2%, y dispepsia (1%).

Nifios: . \
Regimenes de dosis miiltiple: los tipos de reacciones adversas en nifios, son comparables con los observados en
adultos con una diferencia de incidencia en forma proporcional a los regimenes de dosificacién utilizados en nifos.
Neumonia: Los efectos adversos mas comunes, atribuidos al tratamiento fueren: diarrea (5,8%), dolores abdominales,
vomitos, nduseas (1,9%) y rash (1,6%).

Otitis aguda media: Los efectos adversos mas comunes, atribuidos al tratamiento, fueron: diarrea (2%), dolares
ahbdominales {2%), vémitos (196) y nduseas (1%} '

Faringitis —amigdalitis: Los efectos adversas mas comunes, atribuidos al tratamiento fueron:

Diarrea (6%), vomitos (5%), dolores abdominales (3%), nauseas (2%) y dolores de cabeza (1%). !

Con estos tratamientos se presentaron otros efectos adversos con una incidencia no mayor al 1%, incluidos los
siguientes:

« Cardiovasculares: dolores de pecho

+ Gastrointestinales: dispepsia, constipacion, anorexia, flatulencia y gastritis.

« Sistema nenvioso: daolor de cabeza, hiperquinesia, discinesia, agitacién, nerviosismo e insomnio.

« Generales: malestar, fatiga y fiebre.

» Alérgicos: Ragh.

« Dermatolégicas: prurito y urticaria.

+ Ojos: conjuntivitis.

Reacciones adversas reportadas en la etapa de comercializacién en adultos vy nifios: '

« Alergias: edema, urticaria y artralgia.

« Cardiovasculares: arritmias, incluida taguicardia ventricular. |
« Genitourinarias: nefritis intersticial y falla renal aguda. .
+ Gastrointestinales: anorexia, constipacién, dispepsia, flatulencia, vémitos y diarrea, raramente resultando en .
deshidratacion.) |
» Hepéticas: funcionamiento hepético anormal, incluido hepatitis.

+ Sistema nervioso: Convulsiones., i
. Dermatolégicés: reacciones por lo general raramente serias, en las que se incluyen eritema multiforme, sindrome de
Stevens-Johnson y necrosis epidérmica téxica.

+ Auditivas: perturbaciones en la audicion, sordera y tinnitus.

ADVERTENCIAS:

En el tratamiento de la neumonia, s6lo se ha demostrado que AZITRONA KLONAL es seguro y efectivo en el tratamiento
de la neumonia adquirida en la comunidad de gravedad leve causada por Chlamydia pneumoniae, Haemophilus
influenzae, Mycoplasma pneumoniae 0 Streptococcus preumoniae en pacientes aptos para tratamiento ambulatorio.
NOTA: AZITRONA KLONAL no deberia ser utilizado en pacientes con neumonia que no se consideran aptos para
tratamiento oral ambulatorio debido a factores de enfermedad severos o de riesgo tales como los siguientes:

* pacientes conlfibrosis quistica, :

» pacientes con enfermedades intrahospitalarias,
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« pacientes con bacteriemia conocida 0 sospechada,
* pacientes que requieren hospitalizacion,

« pacientes ancianos o debilitados,

=pacientes con problemas significativos de salud subyacentes que pueden comprometer su capacidad para responder a
su enfermedad (incluyendo inmunodeficiencia o asplenia funcional).

Se han informade casos de diarrea asociada con Clostridium difficile (DACD) con el uso de casi todos los agentes
antibacterianos, incluida la azitromicina, cuya severidad puede variar en el rango de diarrea leve a colitis fatal.

El tratamiento con agentes antibacterianos altera la flora narmal del colon, llevando al crecimiento excesivo de C. difficile.
El C. difficife produce toxinas Ay B que contribuyen al desarrollo de DACD. Las cepas hiperproductoras de toxinas de C.
difficile, constituyen causas de aumento de la morbilidad y mortalidad, ya que estas infecciones pueden ser refractarias a
la terapia antimicrobiana y pueden requerir colectomia. La posibilidad de DACD debe ser considerada en todos los
pacientes que presenten diarrea después del uso de antibi6ticos. Es necesaria una historia médica cuidadosa, ya que se
ha reportado que la DACD puede presentarse luego de dos meses posteriores a la administracion de los agentes
antibacterianos.

Si se sospecha, o se confirma DACD tal vez sea necesario suspender el tratamiento antibiético no dirigido & C.difficile. Se
debera instituir un manejo adecuado de liquidos y electrolitos, suplementacion de proteinas, tratamiento antibidtico contra
C. difficile y evaluacién quirtrgica, segn esté indicado clinicamente.

PRECAUCIONES:

Debido a que AZITRONA KLONAL es principalmente eliminada por via hepética, debera tenerse precaucion cuando sea
administrada a pacientes con disfuncién hepética. No hay evidencia de un cambio marcado en la farmacodinamia sérica
de AZITRONA KLONAL en pacientes con deterioro hepatico del tipo leve (clase A) a moderado (clase B), comparada con
agueilos que tienen funcidn hepética normal.

En pacientes recibiendo derivados de la ergatamina se ha descripto ergotismo precipitado por {a administracién de
algunos antibacterianos macrdlidos. No hay datos respecto a la posibilidad de una interaccién entre la ergotamina y la
azitromicina. Sin embargo, debido a la posibilidad teérica de ergotismo no deben coadministrarse la Azitromicina y la
Ergotamina, asf comao sus derivados,

Asi como cualquier otro antibacteriano se recomienda la observacién de signos de hiperinfeccién con micraorganismos
no susceptibles, incluidos hongos.

EMBARAZO Y LACTANCIA:

Estudios de a reproduccién animal han demostrado que AZITRONA KLONAL (Azitromicina) atraviesa la placenta pero no
revelaron ninguna evidencia del dafio al feto. Hasta el momento no se dispone de datos sobre la excrecién en la leche
materna. La seguridad para su uso en ei embarazo y el periodo de lactancia en humanos na ha sido establecida.
AZITRONA KLONAL (azitromicina} sélo debiera ser usada en mujeres durante el emharazo ¥ en la lactancia cuando no
existan otras alternativas adecuadas dispanibles.

CONTRAINDICACIONES:

El uso de este producto esté contraindicado en pacientes con antecedentes de reacciones alérgicas a la azitromicina o a
cualguiera de los antibidticos macrolidos.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS:

* Anticidos: En un estudio farmacocinético que investigd tos efectos de la administracién simultdnea de antidcidos con
azitromicina, no se observd ningln efecto en la biodisponibilidad total aungue las concentraciones séricas maximas
fueron reducidas en aproximadamente un 25%. En los pacientes gue reciben tanto azitromicina como antiacidos, las
drogas no deben tomarse simultdneamente.

» Cetirizina: En voluntarios sanos, la administracién conjunta de un regimen de 5 dias de azitromicina con cetirizina 20 mg
en estado estable no dio como resultado interaccién farmacocinética v tampeco produjo cambios significativos en el
intervalo QT.

= Didanosina (Dideoxinosina): La administracion conjunta de 1200 mg/dia de azitromicina con 400 mg/dia de didanosina
en 6 individuos con HIV positivo no parecié afectar la farmacocinética en estado estable de didanosina al compararla con
placeho.

+ Digoxina: Afgunos de los antibiéticos maerélidos han sido informados por afectar el metabolismo microbiano de digoxina
en el intestino de afgunos pacientes. En los pacientes que reciben azitromicina, un antibidtico de la familia de los
azdlidos, concomitantemente con digoxina, debe tenerse en cuenta la posibilidad de niveles aumentados de digoxina.

» Zidovudina: Las monodosis de 1000 mg y dosis miltiples de 1200 mg ¢ 600 my de azitromicina tuvieron poco efecto en
la farmacocinética plasmatica o excrecién urinaria de zidovudina o su metaholito glucurénide. Sin embargo, la
administracin dé azitromicina auments las concentraciones de zidovudina fosforilada, el metabolito clinicamente activo,
en glébulos sanguineas mononucleares periféricos. El significado clinico de este descubrimiento no es clara, pero puede
ser beneficioso para los pacientes.

Azitromicina no interactda en farma significativa con el sistema hepatico citocromo P450. No se cree que interactlle en la
farmacocinética medicamentosa como la vista con eritromicina y otros macrélidos. La induccién o inhibicién hepatica del
citocroma P450 por medio del complejo citocromo - metabolito no ocurre con azitromicina.

* Comezuelo de centeno: Debido a la posibilidad teérica de ergotismo, no se recomienda el uso simultaneo de
azitromicina con derivados del cornezuelo de centeno (ver Precauciones).

Estudios farmacocinéticos han sido llevados a cabo entre azitromicina y las siguientes drogas conocidas por ser
metabolizadas por el citocromo P450.

* Atorvastatina: La administracién conjunta de atorvastatina (10 mg diarios) y azitromicina (500 mg diarios) no alterd las
concentraciones plasmaticas de atorvastatina (basada en un ensayo de inhibidores de la HMG CoA reductasa).

+ Carbamazepina: En un estudio de interaccion farmacocinética en voluntarios sanos, ninguan efecto significativo fue
observado en los niveles plasmaticos de carbamazepina o sus metaholitos activos en pacientes que recibieron
azitromicina concomitantemente,

* Cimetidina: En un estudio farmacocinético que investigé los efectos de una monodosis de cimetidina, administrada 2
horas antes de azitromicina, ninguna alteracidn de la farmacocinética de azitromicina fue observada.

* Anticoagulantes orales del tipo curarinicos: En un estudio de interaccién farmacocinética, azitromicina no alterd el
efecto anticoagulante de una monodosis de 15 mg de warfarina administrada a voluntarios sanos. Se han recihido
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repontes durante el periodo de postcomercializacién, de la anticoagulacidn potenciada siguiente a la administracion
canjunta de azitromicina y anticoagulantes orales del tipo cumarinicos. Aunque no ha sido establecida una relacién
causal, se|le debe dar consideracién a la frecuencia del tiempo de monitorec de protrombina cuando azitromicina sea
usada en pacientes que reciban anticoagulantes orales del tipo cumarinicos.

+ Ciclospotina: En un estudio farmacocinético con voluntarios sanos a los que se les administré una dosis oral de 500 mg/
dia de azitromicina durante 3 dias ¥y luego se les administré una monodaosis oral de 10 mg/dia de ciclosporina, la AUCO-5
y Cmax de ciclosporina resultantes demostraron ser significativamente elevadas. Consecuentemente, se debe tener
cuidado antes de considerar la administracién simultanea de estas drogas. Si la administracién conjunta de estas drogas
es necesaria, los niveles de ciclosporina deben ser monitoreados y fa dosis, por consiguiente, debe ser ajustada.

+ Fluconazol: La administracién conjunta de una manodosis de 1200 mg de azitromicina no afterd la farmacocinética de
una monodasis de 800 mg de fluconazol. La exposicion total y vida media de azitromicina permanecieron sin cambio con
la administracién conjunta de fluconazol, sin embargo, fue observada una disminucién clinicamente no significativa en ia
Cmax (18%) de azitromicina.

* Indinavir: La administracion conjunta de una monodosis de 1200 mg de azitromicina no tuvo un efecto estadisticamente
significativo en la farmacocinética de indinavir administrado como 800 mg tres veces al dia durante 5 dias.

* MetilprednlsoIona: En un estudio de interaccién farmacocinética en voluntarios sanos, azitromicina no tuvo efectos
significativos en Ja farmacocinética de metilprednisclona.

* Midazolam: En voluntarios sanos, la administracién conjunta de azitromicina 500 mg/dia durante 3 dias no causd
cambios ciinicamente significativos en la farmacocinética y farmacodinamia de una monodosis de 15 mg de midazolam.

* Nelfinavir: La administracién conjunta de 1200 mg de azitromicina y nelfinavir (750 mg tres veces al dia en estado
estable) no pbdujo efecto clinicamente significativo, No es necesario un ajuste en la dosis.

« Rifabutina: La administracion conjunta de azitromicina y rifabutina no afectd las concentraciones séricas de cualquiera
de las drogas. Se chservd neutropenia en los individuos que recibieron tratamiento concomitante de azitromicina y
rifabutina. Aunque la neutropenia ha sido asociada con el uso de rifabutina, no se ha establecido una relacion causal para
la combinacién con azitromicina. . '
* Sildenafii: EA voluntarios mascutinos sanos normales, no hubo evidencia de un efecto de la azitromicina (500 mg diarios
durante 3 dias) sobre la AUC y Cmax de sildenafil o su metabolito principal.

+ Terfenadina:iLos estudios farmacocinéticos na reportaron evidencia de una interaccién entre azitromicina y terfenadina.
Se han reportado raros casos donde la posibilidad de dicha interaccidn no podria ser completamente excluida, sin
embargo, no hubo evidencia especifica de que dicha interaccidn hubiera ocurrido. '

+ Teofilina: No hay prueba de una interaccién farmacocinética clinicamente significativa cuando azitromicina y teofilina son
administradas en forma conjunta a voluntarios sanos. .

» Triazolam: En 14 voluntarios sanos, la administracion conjunta de 500 mg de azitromicina el Dia 1° y 250 mg el Dia 2°
con 0,125 mg de triazolam en el Dia 2°, no tuvo efecto significativo sobre ninguna de las variables farmacocinéticas para
triazolam comparado con triazolam y placeho. '
» Trimetoprimalsulfametoxazol: la administracion conjunta de trimetoprima/sulfametoxazal DS (160 mg/800 mg) durante 7
dias con 1200 mg de azitromicina et Dia 7° no tuve efecto significative sobre las concentraciones maximas, la exposicion
total o la excrecitn urinaria de trimetoprima o suffametoxazol. Las concentraciones séricas de azitromicina fueron
similares a aquetlas vistas en otros estudios. .
SOBREDQSIFICACION: [

Hasta el momenhto no existen casos de sobredosis. Se indica lavado géstrico y medidas generales.

Ante la eventualidad de una intoxicacion consulte inmediatamente a su médico 0 a los siguientes centros de intexicacion:
Centro de Intoxicacién del Hospital de Nifies Ricardo Gutiérrez: (011) 4962- 6666/2247, '

Hospital de Nifios Pedro Elizalde: (011) 4300-2115. )

Hospital Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777. [

Centro Nacional de Intoxicaciones: 0800-333-0160.

PRESENTACIONES: '

AZITRONA KLONAL 500 mg Comprimidos Recubiertos:
Envases con 3,5, 6, 300, 500 y 1000 comprimidos recubiertos, siendo estos tres Gltimos exclusivos para uso hospitalario.
|

Canservar a temperatura hasta 30° C, al abrigo de la luz ¥ en su envase original.

CONSERVACION: , |
No usar fuera de la fecha de vencimiento. l

] . K
ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA Y NO
DEBE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA. = . |
MANTENER ESTE Y OTROS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Especiatidad medlicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°; 47.957
Director técnico: Leonardo lannello. Farmacéutico.

Fecha de dltima relvisién: /

- KEOMNAL 8.1 L.
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