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Disposicion
NUmero: DI-2019-4683-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 4 de Junio de 2019

Referencia: EX-2018-39489249-APN-DGA#ANMAT

VISTO el EX-2018-39489249-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS CASASCO S.A.l.C., solicita la
aprobaciéon de nuevos proyectos de rétulos, prospectos e informacién para el paciente para la
Especialidad Medicinal denominada REXNER XR 500 - REXNER XR 1000 /
CIPROFLOXACINA Forma farmacéutica y concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
DE LIBERACION PROLONGADA, CIPROFLOXACINA 500 mg — 1000 mg; aprobada por
Certificado N° 41.755.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes,
Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N° 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus
modificatorios.

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1° - Autorizase a la firma LABORATORIOS CASASCO S.A.l.C., propietaria de la
Especialidad Medicinal denominada REXNER XR 500 - REXNER XR 1000 /



CIPROFLOXACINA Forma farmacéutica y concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
DE LIBERACION PROLONGADA, CIPROFLOXACINA 500 mg - 1000 mg; el nuevo
proyecto de rétulos obrante en los documentos: Roétulo primario 500 mg: IF-2019-39680056-
APN-DERM#ANMAT - Rotulo primario 1000 mg: IF-2019-39679915- APN-DERM#ANMAT -
Rétulo secundario 500 mg: IF-2019-39679276-APN-DERM#ANMAT — Rotulo secundario 1000
mg: 1F-2019-39679122-APN-DERM#ANMAT; el nuevo proyecto de prospecto obrante en el
documento 1F-2019-39680207-APN-DERM#ANMAT,; e informacidn para el paciente obrante en
el documento 1F-2019-39678979-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. - Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 41.755, cuando el
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y roétulos, prospectos e informacion para el
paciente. Girese a la Direccién de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido,
archivese.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE
CONSULTE A SU MEDICO
REXNER XR
REXNER XR ,500 mg: CIPROFLOXACINA CLORHIDRATO, 334,70 mg (eq. a 287,4
mg de ciprofloxacina base); CIPROFLOXACINA HIDRATADA, 253,00 mg (eq. a
212,6 mg de ciprofloxacina base)

REXNER XR ,1000 mg: CIPROFLOXACINA CLORHIDRATO, 669,40 mg (eq. a
574,8 mg de ciprofloxacina base); CIPROFLOXACINA HIDRATADA, 506,00 mg
(eq. a 425,2 mg de ciprofloxacina base)

Comprimidos recubiertos de liberacién modificada

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina

Lea esta informacion para el paciente antes de comenzar a tomar REXNER XR y cada
vez que repita la receta ya que puede haber nueva informacién. Esta informacién no
reemplaza a su conversacion con el médico sobre su enfermedad o su tratamiento.

Férmulas

REXNER XR ,500 mg

Cada comprimido de liberacion modificada contiene:

Ciprofloxacina clorhidrato 334,7 mg (equivalente a 287,4 mg de Ciprofloxacina base) —
Ciprofloxacina hidratada 253 mg (equivalente a 212,6 mg de Ciprofloxacina base).
Excipientes: Povidona K30, Croscarmelosa sddica, Talco, Hidroxipropiimetilcelulosa
E15, Didxido de silicio coloidal, Acido succinico, Bidxido de titanio, Polietilenglicol

6000, Estearato de magnesio.

REXNER XR ,1000 mg

Cada comprimido de liberaciéon modificada contiene:

Ciprofloxacina clorhidrato 669,4 mg (equivalente a 574,8 mg de Ciprofloxacina base) —
Ciprofloxacina hidratada 506 mg (equivalente a 425,2 mg de Ciprofloxacina base).
Excipientes: Povidona K30, Croscarmelosa sédica, Talco, Hidroxipropilmetilcelulosa

- E15, Didxido de silicio coloidal, Acido succinico, Bidxido de titanio, Polietilenglicol

6000, Estearato de magnesio.

LABORATORIDOS-€ASAECO 8.A1C,

- ~3066307ev
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¢ Qué es REXNER XR y para qué se usa?

REXNER XR es un medicamento antibacteriano, bactericida que contiene
ciprofloxacina. Los comprimidos de REXNER XR 500 se utilizan en adultos para el
tratamiento de las infecciones urinafias bajas no complicadas (cistitis agudas),
mientras que los comprimidos d&¢ REXNER XR 1000 se utilizan en adultos para el
tratamiento de las Infecciones agudas complicadas del tracto urinario, que incluyeh la
pielonefritis aguda no complicada (infeccién del rifién).

Antes de usar REXNER XR
No use REXNER XR si
- Tiene hipersensibilidad conocida a la ciprofloxacina o a otras quinolonas.
- Esta embarazada o lactando.
- Es nifio o adolescente menor de 18 afios de edad.
- Tiene epilepsia.
- Ha tenido antecedentes de trastornos tendinosos relacionados a |Ia

administracién de fluoroquinolonas.

Tenga especial cuidado con REXNER XR
- Si tiene enfermedades o trastornos sospechados o confirmados del sistema
nervioso central que predispongan al desarrollo de convulsiones o que
disminuyan el umbral convulsivo (ej.: aterosclerosis cerebral severa, epilepsia),
o en presencia de otros factores de riesgo que predispongan al desarrollo de
convulsiones o disminuyan el umbral convulsivo (ej.. ciertos tratamientos con

drogas, insuficiencia renal).

- Si presenta colapso cardiovascular (disminucidn de la presion arterial), pérdida
de la conciencia (desmayo), hormigueos, hinchazén de la cara (edema facial) o
de la garganta (edema faringeo), dificultad para respirar (disnea), urticaria y
picazoén, consulte inmediatamente a su médico,

- Si aparecen signos de una reaccién de hipersensibilidad (alergia) severa
caracterizada por rash, fiebre, eosinofilia (aumento de un tipo de glébulos en
sangre), ictericia (coloracion amarillenta de la piel), consulte inmediatamente a
su médico.

- S8i aparece dolor, inflamacién o ruptura de tendones incluyendo el tendén de
Aquiles, especialmente si ha recibido tratamiento con corticoides, o si tiene
mas de 65 arios de edad. Suspenda el tratamiento y consulte ir

su médico.

CO-DIRECTOR TECNILO --APODERADO
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- Si aparece diafrea, podria deberse a una diarrea asociada a antibidticos.

Suspenda el tratamiento y consulte inmediatamente a su médico.

- Si usted presenta uretritis con pus (gonorrea) y es tratado con ciprofloxacina,
se puede enmascarar o retardar los sintomas de una sifilis latente. Su médico

probablemente le efectuara pruebas para deteccién de sfifilis durante 3 meses.

- Si prolonga el tratamiento con ciprofloxacina se puede producir
sobrecrecimiento de gérmenes no sensibles.

- Si aparecen manifestaciones de fotosensibilidad luego de la exposicién a la luz
solar. Se recomienda evitar dicha exposicidon y en caso de aparecer tales

reacciones debera discontinuar el tratamiento.

- Si aparecen cristales en los analisis de orina especialmente si esta es alcalina.
Usted debera aumentar la ingesta de liquidos para evitar la formacidén de orinas

altamente concentradas.

Toma simulténea de otros medicamentos
Al igual que con otras quinolonas, tenga cuidado con la administracién simultanea de
ciprofloxacina con:

- Tedfilina, ya que puede producir elevacién de las concentraciones en sangre de
esta Gltima y aumentar los riesgos de reacciones asociadas a teofilina.

- Cafeina, ya que interfiere con su metabolismo prolongando su vida media.

- Antiacidos que contienen magnesio, aluminio o calcio; con sucralfato o cationes
divalentes y trivalentes como el hierro, ya pueden alterar la absorcién de la
ciprofloxacina, produciendo reduccién de los niveles en sangre y urinarios
deseados de la droga. En menor medida este efecto se ha observado con
multivitaminicos que contienen zinc.

- Fenitoina, ya que puede alterar los niveles en sangre de esta Ultima.

- Gliburide (antidiabético oral) puede producir hipoglucemia (reduccion del
azlcar en la sangre) severa.

- Ciclosporina. Ya que puede causar elevaciones transitorias de la creatinina en
sangre.

- Warfarina o sus derivados (anticoagulantes orales). Cuando estos farmacos se
administren en forma conjunta, debe controlarse cuidadosamente la
coagulacion.

- Probenecid, ya que disminuye eliminacién renal de la ciprofloxacina

aumentando sus niveles en sangre.

’.l:':‘<‘ " Al N i
FARMACEU'I‘I 0 " PH 37
CO-DIRECTOR TECNICO - APODERADO
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¢Como usar REXNER XR?
En adultos, salvo otra indicacion médica, se recomienda la siguiente dosificacion:
¢ Infecciones agudas no complicadas del tracto urinario (cistitis agudas): 500 mg
una vez al dia durante 3 dias.
o Infecciones agudas complicadas del tracto urinario o pielonefritis aguda no
complicada 1000 mg uha vez al dia durante 7 a 14 dias.

Los comprimidos deben tragarse enteros, con liguidos.

Embarazo y lactancia

No se dispone de estudios adécuadamente controlados en mujeres embarazadas que
demuestren la seguridad de la ciprofloxacina. La ciprofloxacina no debe usarse
durante el embarazo salvo que su médico determine que los beneficios potenciales
justifiquen los eventuales riesgos para el feto.

La ciprofloxacina se excreta en la leche humana. Debido a los potencialmente serios
efectos adversos para el lactante de madres medicadas con ciprofloxacina, estas
deberan tomar la decisién de suspender la lactancia o la ciprofloxacina, teniendo en
cuenta la importancia del tratamiento para la madre. Consulte a su médico

Uso en nifios
Todavia no se han establecido la seguridad y la eficacia de REXNER XR 5§00/1000 en
nifios y adolescentes menores de 18 afios de edad.

Uso en ancianos
Si usted tiene mas 65 afios de edad tiene mayor riesgo de desarrollar alteraciones
severas en los tendones (como el tenddén de Aquiles, o tendones de manos u
hombros), incluyendo ruptura, con el tratamiento con cualquier s quinolona incluida la
ciprofloxacina. Si apareciera dolor o inflamaciéon en algin tendén, suspenda el
tratamiento con ciprofloxacina y consulte inmediatamente a su meédico.
Uso en pacientes con funcién hepatica o renal disminuida
A. REXNER XR 500, comprimidos:
- No es necesario efectuar un ajuste de la dosis en pacientes con
trastorno renal de leve a grave (es decir, un clearance de creatinina < a
30 mlfmin/1,73 m? o cuando la concentracion de creatinina sérica sea
igual o superior a 2,0 mg/100 ml), inclusive pacientes con dialisis renal o
pacientes con trastornos de la funcién hepatica.
B. REXNER XR 1000, comprimidos:

Pégina 20ies41
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- 'Si usted tiene una insuficiencia rénal sevéra (clearance de creatinina <
30 ml/min/1,73 Mo con concentracion de creatinina sérica 2 2 mg/100
ml), no se recomienda el uso de comprimidos de REXNER XR 1000. En
esta condicién. la dosis maxima diaria de REXNER XR debera ser 500
mg por via oral. Si usted présenta insuficiencia renal moderada
(clearance de creatinina entre 31-60 ml/min/1,73'm? 0 con concentracion
de creatinina sérica 1,4 a 1,9 mg/100 ml), no requerira ajuste de dosis.

- Si usted tiene una Insuficiencia hepatica, no requiere ajuste de dosis.

Efectos sobre la capacidad de conduccién de vehiculos
REXNER XR no altera la capacidad de conduccion de vehiculos u operacion de
maquinarias. ' ' '

Toma conjunta de REXNER XR con alimentos y bebidas

Los comprimidos no deben ingerirse simultdneamente con productos lacteos o con
bebidas reforzadas con minerales (por ejemplo, leche, yogur, zumo de naranja
reforzado con calcio). Sin embargo, el calcio contenido en la dieta como parte de los

alimentos no influye significativamente en la absorcién.

Uso apropiado del medicamento REXNER XR

Si se olvidé de tomar REXNER XR

Tome la dosis normal tan pronto como lesea posible y, después, continie el
tratamiento tal como se le ha recetado. Sin embargo, si es casi la hora de su siguiente
toma, no tome la dosis olvidada y continde de la forma habitual. No tome una dosis
doble para compensar las dosis olvidadas. Aseglurese de completar el ciclo de

tratamiento.

A tener en cuenta mientras toma REXNER XR
Efectos indeseables (adversos)

Efectos adversos frecuentes

- Nauseas, diarrea.
- Dolor en las articulaciones

Efectos adversos poco frecuentes
- Superinfecciones micéticas (por hongos).

- Una concentracion elevada de eosinéfilos, un tipo de glébulo-bts

- Pérdida del apetito (anorexia).

Pagina 3dds341




ORIGINAL

Hiperactividad o agitacion.

Dolor de cabeza, mareos, problemas de suefio o trastornos del gusto.
Vomitos, dolor abdominal, problemas digestivos como digestion lenta
(indigestion/acidez) o flatulencia. |
Aumento de la cantidad de ciertas sustancias én la sangre (transaminasas y/o
bilirrubina).

Erupcién cutanea, picor o ronchas.

Dolor de las articulaciones en los adultos.

Funcién renal deficiente.

Dolor en musculos y huesos, sensacién de malestar (astenia) o fiebre.
Aumento de la fosfatasa alcalina en sangre (una sustancia determinada de la

sangre).

Efectos adversos raros

Inflamacién del intestino (colitis) vinculada al uso de antibidticos (puede ser
mortal en casos muy raros).

Cambios en el recuento de células de la sangre (leucopenia, leucocitosis,
neutropenia, anemia), aumento o disminucién de las cantidades del factor de la
coagulacién de la sangre (trombocitos).

Reaccion alérgica, hinchazon (edema) o hinchazon rapida de la piel y las
membranas mucosas (angioedema). |

Aumento del azGcar en la sangre (hiperglucemia)

Confusién, desorientacion, reacciones de ansiedad, suefios extrarios,
depresion o alucinaciones.

Sensacion de hormigueos y adormecimientos, sensibilidad poco habitual a los
estimulos sensoriales, disminucién de la sensibilidad cutanea, temblores,
convulsiones.

Problemas de la vision.

Tinitus (zumbido de oidos), pérdida de la audicion, deterioro de la audicién.
Aumento de la frecuencia cardiaca (taquicardia).

Expansion de los vasos sanguineos (vasodilatacion), disminucién de la presién
arterial o desvanecimiento. ‘

Dificultad para respirar, incluidos sintomas asmaticos.

Trastornos del higado, ictericia (coloracién amarillenta de la piel), hepatitis.

Sensibilidad a la luz.

Dolor muscular, inflamacién de las articulaciones, aumentg.de

calambres.
\SASCO S.ALC.
A EMAATARELLL

! OF 12,437
FARMACEUTICO - MAT. PR
CO.DIRECTOR TECNICO . APODERADO

Pagina 81dd41



ORIGINAL

Insuficiencia renal, sangre o cristales en la orina, inflamacién de las vias .
urinarias.

Retencion de liquidos o sudoracion excesiva.

Niveles anormales del factor de la coagulacién {protrombina) o aumento de las

concentraciones de la enzima amilasa

Efectos adversos muy raros

Un tipo especial de disminucién del recuento de células de la sangre (anemia
hemolitica), una disminucién peligrosa de un tipo de globulos blancos de la
sangre (agranulocitosis), una disminucion de la cantidad de glébulos blancos y
rojos y plaguetas (pancitopenia), con riesgo de muerte, y depresion de la
médula dsea, también con riesgo de muerte.

Reacciones alérgicas graves (reaccion anafilactica o shock anafilactico, con
riesgo de muerte - enfermedad del suero).

Trastornos mentales (reacciones psicéticas).

Migrafia, trastorno de la coordinacién, inestabilidad al andar (trastornos de la
marcha), trastornos en el sentido del olfato (trastornos olfativos); presion en el
cerebro (presién intracraneal).

Distorsiones visuales de los colores. Inflamacién de la pared de los vasos
sanguineos (vasculitis).

Pancreatitis.

Muerte de las células del higado (necrosis hepatica), que muy raramente lleva
a insuficiencia hepatica con riesgo de muerte.

Hemorragias pequefas puntuales debajo de la piel (petequias), diversas
erupciones cutdneas o exantemas (por ejemplo, el sindrome Stevens-Johnson
con riesgo de muerte o la necrélisis epidérmica toxica).

Debilidad muscular, inflamacién de los tendones, ruptura de los tendones —
especialmente del tenddn largo de la parte posterior del tobillo (tendén de
Aquiles), empeoramiento de los sintomas de |a miastenia grave.

4Cémo conservar REXNER XR

Conservar en lugar fresco y seco, preferentemente entre 15y 30 °C.

Mantener alejado del alcance de los nifios.

Esta especialidad medicinal esta libre de gluten.

ALEJANDR
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Presentacién

REXNER XR ,500 mg: Envases con 3, 5, 7, 10, 500 y 1000 comprimidos recubiertos
de liberacién modificada siendo los dos Gltimos de uso hospitalario exclusivo.
REXNER XR ,1000 myg: Envases con 3, 5, 7, 10, 500 y 1000 comprimidos recubiertos

de liberacion modificada siefida los dos (ltimos de uso hospitalario exclusivo.

Si Ud. toma dosis mayores de REXNER XR de las gue debiera

Ante la eventualidad de una sobredosificacién concuirir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247 / 0800-444-8694
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777 / 0800-333-0160

Centro de Asistencia Toxicolégica La Plata: (0221) 451-5555

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.
No lo recomiende a otras personas”.
“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar
' la ficha que esta en la Pagina Web de la ANMAT

http://anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a
ANMAT responde 0800-333-1234”

Direccién Técnica: Dr. Luis M. Radici — Farmacéutico.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD.
Cemflcado N ° 41.755

Laboratorios CASASCO S.A.I.C.

Boyaca 237 - Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.

O RATACET :
CO-DIRECTOR TECNICO APODERADO
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CIUDAD DE BUENOS AIRES
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO onNnpgy
REXNER XR

CIPROFLOXACINA CLORHIDRATO, 669,40 mg (eq. a 574,8 mg de ciprofloxacina
base); CIPROFLOXACINA HIDRATADA, 506,00 mg (eq. a 425,2 mg de
ciprofloxacina base)

Comprimidos recubiertos de liberacién modificada

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina

Contenido: 3 comprimidos recubiertos de liberacién modificada

Férmula

Cada comprimido de liberacion modificada contiene:

Ciprofloxacina clorhidrato 669,4 mg (equivalente a 574,8 mg de Ciprofloxacina base) -
Ciprofloxacina hidratada 506 mg (equivalente a 425,2 mg de Ciprofloxacina base).
Excipientes: Povidona K30, Croscarmelosa sodica, Talco, Hidroxipropilmetilcelulosa
E15, Diéxido de silicio coloidal, Acido succinico, Biéxido de titanio, Polietilenglicol
6000, Estearato de magnesio.

Posologia: ver prospecto interno.

Forma de conservacion
- Conservar en lugar fresco y seco, preferentemente entre 15 y 30°C.
- Mantener alejado del alcance de los nifios

Direccion Técnica: Dr. Luis M. Radici — Farmacéutico.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD.
Certificado N © 41.755

Laboratorios CASASCO S.A.I.C.

Boyacé 237 - Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.

Nota: el mismo rétulo llevara el envase con 5, 7,10, 500 y 1000 comprimidos
recubiertos de liberacion modificada siendo los dos ultimos de uso hospitalario
exclusivo.

Lote:

Vencimiento:

P%@%&algaedf 109
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

REXNER XR
CIPROFLOXACINA CLORHIDRATO, 334,70 mg (eq. a 287,4 mg de ciprofloxacina

base); CIPROFLOXACINA HIDRATADA, 253,00 mg (eq. a 212,6 mg de
ciprofloxacina base)
Comprimidos recubiertos de liberaciéon modificada

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina

Contenido: 3 comprimidos recubiertos de liberacién modificada

Formula

Cada comprimido de liberacién modificada contiene:

Ciprofloxacina clorhidrato 334,7 mg (equivalente a 287,4 mg de Ciprofloxacina base) —
Ciprofioxacina hidratada 253 mg (equivalente a 212,6 mg de Ciprofloxacina base).
Excipientes: Povidona K30, Croscarmelosa sédica, Talco, Hidroxipropilmetilcelulosa
E15, Dioxido de silicio coloidal, Acido succinico, Biéxido de titanio, Polietilenglicol
6000, Estearato de magnesio.

Posologia: ver prospecto interno.

Forma de conservacion
- Conservar en lugar fresco y seco, preferentemente entre 15 y 30°C.
- Mantener alejado del alcance de los nifios

Direccion Técnica: Dr. Luis M. Radici — Farmacéutico.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD.
Certificado N ° 41.755

Laboratorios CASASCO S.A.l.C.

Boyaca 237 - Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.

Nota: el mismo rétulo llevara el envase con 5, 7,10, 500 y 1000 comprimidos
recubiertos de liberacion modificada siendo los dos tltimos de uso hospitalario
exclusivo.

Lote:

ASASCO S.A.LC,

“ALEJANDRO DANIEL SANTAREL.
FARMACEUTICO - MAT, PROR 12,437 "
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO nanNp9s4

REXNER XR
CIPROFLOXACINA CLORHIDRATO, 669,40 mg (eq. a 574,8 mg de ciprofloxacina
base); CIPROFLOXACINA HIDRATADA, 506,00 mg (eq. a 425,2 mg de
ciprofloxacina base)
Comprimidos recubiertos de liberacién modificada

Laboratorios CASASCO S.A.l.C.

Lote:

Vencimiento:
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PROYECTO DE PROSPECTO
REXNER XR
REXNER XR ,500 mg: CIPROFLOXACINA CLORHIDRATO, 334,70 mg (eq. a 287,4
mg de ciprofloxacina base); CIPROFLOXACINA HIDRATADA, 253,00 mg (eq. a
212,6 mg de ciprofloxacina base)
REXNER XR ,1000 mg: CIPROFLOXACINA CLORHIDRATO, 669,40 mg (eq. a
574,8 mg de ciprofloxacina base); CIPROFLOXACINA HIDRATADA, 506,00 mg
(eq. a 425,2 mg de ciprofloxacina base)

Comprimidos recubiertos de liberacién modificada

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina

Formulas

REXNER XR ,500 mg

Cada comprimido de liberacién modificada contiene:

Ciprofloxacina clorhidrato 334,7 mg (equivalente a 287,4 mg de Ciprofloxacina base) -
Ciprofloxacina hidratada 253 mg (equivalente a 212,6 mg de Ciprofloxacina base).
Excipientes: Povidona K30 7.6 mg, Croscarmelosa sédica 29,15 mg, Talco 8,00 mg,
Hidroxipropilmetilcelulosa E15 47,65 mg, Didxido de silicio coloidal 0,55 mg, Acido
succinico 32,1 mg, Biéxido de titanio 5,2 mg, Polietilenglicol 6000 2,8 mg, Estearato
de magnesio 9,25 mg.

REXNER XR ,1000 mg

Cada comprimido de liberacién modificada contiene:

Ciprofloxacina clorhidrato 669,4 mg (equivalente a 574,8 mg de Ciprofloxacina base) —
Ciprofloxacina hidratada 506 mg (equivalente a 425,2 mg de Ciprofloxacina base).
Excipientes: Povidona K30 15,2 mg, Croscarmelosa sédica 58,3 mg, Talco 16,0 mg,
Hidroxipropilmetilcelulosa E15 95,3 mg, Dioxido de silicio coloidal 1,1 mg, Acido
succinico 64,2 mg, Bidxido de titanio 10,4 mg, Polietilenglicol 6000 5,6 mg, Estearato
de magnesio 18,5 mg.

ACCION TERAPEUTICA
Antibiético para uso sistémico quinolonas antibacterianas, fluoroquinolonas.
Cédigo ATC: JO1MA.
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INDICACIONES
Se deberan tener en cuenta las recomendaciones epidemiologicas locales (WHONET-
Argentina y/o consensos, guias, actualizaciones de sociedades cientificas) referentes
al uso adecuando de agentes antibacterianos al momento de prescribir Ciprofloxacina
para las siguientes indicaciones.

Ciprofloxacina esta indicada para el tratamiento de las siguientes infecciones. Antes
de empezar el tratamiento, se debe prestar atencién especial a la informacién
disponible sobre la resistencia a ciprofloxacina.
Se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso adecuado de
agentes antibacterianos.
Adultos

* REXNER XR 500 comprimidos: infecciones agudas no complicadas del tracto

urinario (cistitis agudas):
* REXNER XR 1.000 comprimidos: infecciones agudas complicadas del tracto
urinario, que incluyen la pielonefritis aguda no complicada:
Nifios
Todavia no se han establecido la seguridad y la eficacia de REXNER XR 500/1000 en
pacientes pediatricos o adolescentes menores de 18 afios de edad.
ACCION FARMACOLOGICA
Grupo farmacoterapéutico: quinolonas antibacterianas, fluoroquinolonas.
Mecanismo de accién

Como agente antibacteriano fluoroquinolénico, ciprofloxacina acta sobre el complejo
ADN-ADN girasa y sobre la topoisomerasa IV, necesarias para la replicacion, la
transcripcién, la reparacion y la recombinacién del ADN bacteriano.

Relacién farmacocinética/farmacodindmica
Relacion rarmacocinetica/farmacodinamica
La eficacia depende principalmente de la relacién entre la concentracion maxima en

suero (Cmax) Y la concentracién minima inhibitoria (CMI) de ciprofloxacina para un
patogeno bacteriano y la relacién entre el area bajo la curva (AUC) y la CMI,

Mecanismo de resistencia

La resistencia in-vitro frente a ciprofloxacina se adquiere por medio de un proceso por
etapas, mediante mutaciones en los lugares diana de la ADN girasa y la
topoisomerasa IV. El grado de resistencia cruzada entre ciprofloxacina y otras
fluoroquinolonas es variable. Puede que las mutaci

" FARMACEUTICO - MAT. PROF. 12.437
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resistencia clinica, pero por lo general, las mutaciones muiltiples si producen
resistencia clinica a muchos o todos los principios activos de la clase.

La impermeabilidad y/o la resistencia por un mecanismo de bombeo de eflujo del
principio activo pueden tener un efecto variable en la sensibilidad a las
fluoroquinolonas, las cuales dependen de las propiedades fisicoquimicas de cada
principio activo dentro de la clase de la afinidad de los sistemas de transportes por
cada principio activo. Todos los mecanismos de resistencia in-vitro suelen observarse

en las cepas clinicas. Los mecanismos de resistencia que desactivan otros
antibiéticos, como las barreras de penetracion (frecuentes en Pseudomonas
aeruginosa) y los mecanismos de eflujo pueden afectar la sensibilidad a Ia
ciprofloxacina.

Espectro de accién antibacteriana

La prevalencia de la resistencia puede variar geograficamente y con el tiempo para
determinadas especies y es aconsejable una informacién local sobre resistencias,
especialmente cuando se trate de infecciones graves. Segln las necesidades, se
debe pedir asesoramiento de los expertos cuando la prevalencia de resistencias
locales sea tal que resulte cuestionable la utilidad del agente, al menos en algunos de
los tipos de infecciones.

ESPECIES FRECUENTEMENTE SENSIBLES
Microorganismos aerobios grampositivos
_Bacillus anthracis (1)

Microorganismos aerobios gramnegativos
Aeromonas spp.

Brucelia spp.

Citrobacter koseri

Francisella tularensis

Haemophilus ducreyi

Haemophilus influenzae *

Legionella spp.

Moraxella catarrhalis *

Neisseria meningitidis.

Pasteurella spp.

Salmonella spp. *

Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis.

Microorganismos anaerobios

Mobiluncus

Otros microorganismos

Chlamydia trachomatis ($)

Chlamydia pneumoniae ($)

Mycopiasma hominis ($)

Mycopiasma pneumoniae ()

PRGN 38510
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ESPECIES EN LAS QUE LA RESISTENCIA ADQUIRIDA PUEDE CONSTITUIR UN
PROBLEMA

Microorganismos aerobios grampositivos

Enterococcus faecalis ($)

 Staphylococcus spp. *(2)

Microorganismos aerobios gramnegativos

Acinetobacter baumanii *

Burkholderia cepacia +*

Campylobacter spp +*

Citrobacter freundii *

Enterobacter aerogenes

Enterobacter cloacae *

Escherichia coli *

Klebsiella oxytoca

Klesbiesella pneumoniae *

Morganella morganil *

Neisseria gonorrhoeae *

Proteus mirabilis *

Proteus vulgaris *

Providencia spp.

Pseudomonas aeruginosa *

Pseudomonas fluorescens

Serratia marcescens *

Microorganismos anaerobios

Peptostreptococcus spp.
| Propionibacterium acnes
MICROORGANISMOS CON RESISTENCIA INTRINSECA
Microorganismos aerobios grampositivos

Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes.

Microorganismos aerobios gramnegativos
Stenotrophomonas maltophilia
Microorganismos anaerobios
Excepto los litados arriba
Otros microorganismos
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*Se ha demostrado la eficacia clinica en cepas sensibles en las indicaciones clinicas
aprobadas.

+ Tasa de resistencia =50% en uno o mas paises de la UE.

(8) Sensibilidad intermedia natural en ausencia de mecanismos de resistencia
adquiridos.

1: los estudios se han realizado en animales infectados experimentalmente por
inhalacion de esporas de Bacillus anthracis; estos estudios revelan que el tratamiento
con antibiéticos, iniciado poco después de la exposicion, evita la aparicién de la
enfermedad si el tratamiento se aplica hasta la disminucién del nimero de esporas en
el organismo por debajo de la dosis infecciosa. El uso recomendado en sujetos
humanos se basa principalmente en la sensibilidad in-vitro y en datos de
experimentacion en animales conjuntamente con datos limitados en humanos. Un
tratamiento con ciprofloxacina oral administrada en adultos con una dosis de 500 mg
dos veces al dia durante dos meses se considera efectivo para prevenir la infeccion

por carbunco. En lo que respecta al tratamiento del carbunc ico deberia
establecer un tratamiento de acuerdo con los documentos deconsenso nacionales o /
| internacionales. ) .
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2: S. aureus resistentes a la meticilina expresan muy comunmente co-resistencias a
las fluoroquinolonas. El indice de resistencia a la meticilina es de aproximadamente
del 20 al 50% en todas las especies de estafilococos y normalmente es mayor en
aislados nosocomios.

La misma es una lista orientativa. La resistencia y la susceptibilidad de los gérmenes

implicados varian continuamente.

Se deberan tener en cuenta las recomendaciones epidemiolégicas locales (WHONET-
Argentina y/o consensos, guias y actualizaciones de sociedades cientificas) referentes
al uso adecuado de agentes antibacterianos al momento de prescribir Ciprofloxacina

para las siguientes indicaciones.

FARMACOCINETICA

Absorcién

Tras la administracién oral de dosis unicas de 250 mg, 500 mg y 750 mg de
ciprofloxacina comprimidos, se absorbe rapida y ampliamente, principalmente en el
intestino delgado, y las concentraciones séricas maximas se alcanzan en 1-2 horas
mas tarde.

Las dosis (nicas de 100 a 750 mg produjeron concentraciones séricas maximas
dependientes de la dosis (Cmax), entre 0,56 y 3,7 mg/L. Las concentraciones séricas
aumentan proporcionalmente con la dosis de hasta 1000 mg.

La biodisponibilidad absoluta es aproximadamente del 70 al 80%.

Se ha demostrado que una dosis de 500 mg por via oral, administrada cada 12 horas,
produce una ‘rea bajo la curva (AUC) de concentracién sérica frente al tiempo
equivalente a la producida por una perfusién intravenosa de 400 mg de ciprofloxacina
administrada durante 60 minutos, cada 12 horas.

Distribucion

La unién de ciprofloxacina a las proteinas es baja (20- 30%). Ciprofloxacina esta
presente en el plasma, en gran medida, en una forma no ionizada, y en estado
estacionario, tiene un volumen de distribucién amplio de 2 a 3 L/Kg de peso corporal:
Ciprofloxacina alcanza concentraciones altas en una variedad de tejidos, como
pulmoén  (liquido epitelial, macréfagos alveolares, tejido de biopsia), los senos
paranasales, las lesiones inflamadas (liquido de ampollas de cantardina) y las vias

urinarias (orina, préstata, endometrio), en que se alcanzan co raciones totales

superiores a las concentraciones plasmaticas.

PIHR S 684509
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Se han notificado concentraciones bajas de cuatro metabolitos que se identificaron
como: desetilenciprofloxacino (M1), sulfociprofloxacino (M2), oxociprofloxacino (M3) y
formilciprofloxacino (M4). Los metabolitos muestran una actividad antimicrobiana in-
vitro pero en menor grado que el compuesto original.

Se sabe que ciprofloxacina puede ser un inhibidor moderado de las isoenzimas del

CYP 450 1A2.

Eliminacion

Ciprofloxacina se excreta ampliamente y sin modificar por via renal y, en menor grado,
por via fecal. En sujetos como la funcién renal normal la semivida de eliminacién del
suero es de aproximadamente 4-7horas.

El aclaramiento renal es de 180-300 mL/kg/h y el aclaramiento total corporal es de
480-600 ml/kg/h. Ciprofloxacina se somete tanto a filtracion glomerular como a
secrecion tubular. Trastornos graves de la funcion renal dan lugar a un aumento de las
semividas de ciprofloxacina de hasta 12 horas.

El aclaramiento no renal de ciprofloxacina se debe principalmente a la secrecién
trasintestinal y al metabolismo. El 1% de la dosis se excreta por via biliar.
Ciprofloxacina esta presente en la bilis en concentraciones altas.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION
Adultos
Salvo ofra indicaciéon médica se recomienda la siguiente dosificacion:
* Infecciones agudas no complicadas del tracto urinario (cistitis agudas):
REXNER XR 500 mg una vez al dia durante 3 dias.
* Infecciones agudas complicadas del tracto urinario o pielonefritis aguda no
complicada REXNER XR 1000 mg una vez al dia durante 7 — 14 dias.
REXNER XR 500/1000 no debe ser triturado ni partido para ser tomado, los
comprimidos pueden ingerirse fuera del horario de comida. La ingesta de los
comprimidos en ayunas acelera la absorcién de la sustancia activa. Los comprimidos
no deben ingerirse simultdneamente con productos lacteos o con bebidas reforzados
con minerales (por ejemplo, leche yogur, zumo de naranja reforzado con calcio). Sin
embargo, el calcio contenido en la dieta como parte de los alimentos no influye
significativamente en la absorcion. Si el paciente es incapaz de ingerir los
comprimidos, debido a la gravedad de su enfermedad o por otros motivos (por
jerida iniciar |

ejemplo, pacientes sujetos a nutricion entérica), se reco terapia con la

SANTAREL,
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forma intravenosa de ciprofloxacina. La administracion intravenosa inicial puede ser
seguida por un tratamiento con ciprofloxacina oral.

Duracion del tratamiento: depende de la gravedad de la enfermedad, la respuesta
clinica y los hallazgos bacteriolégicos. Resulta esencial prolongar el tratamiento
durante por lo menos 3 dias tras la desaparicion de la fiebre o los sintomas clinicos.

Duracién promedio del tratamiento:
* En infecciones agudas no complicadas del tracto urinario (cistitis aguda): 3
dias REXNER XR 500.
» En infecciones agudas complicadas del tracto urinario. Inclusive la pielonefritis
aguda no complicada: 7 — 14 dias REXNER XR 1000.
Ancianos
Los pacientes de edad avanzada deberian recibir dosis lo mas bajas posible, de
acuerdo con la gravedad de su afeccién y la eliminacion de creatinina (clearance). Los
comprimidos deben deglutirse enteros, con liquidos.

Posologia en pacientes con funcién renal y hepética limitada

Adultos

A) REXNER XR 500, comprimidos: no es necesario efectuar un ajuste de la dosis en

pacientes con trastorno renal de leve a grave (es decir, un clearance de creatinina < a

30 ml/min/1,73 m?o cuando la concentracién de creatinina sérica sea igual o superior

a 2,0 mg/100 ml), inclusive pacientes con diélisis renal o pacientes con trastornos de

la funcién hepética.

B) REXNER XR 1000, comprimidos:

1 — Funcién renal alterada.

1.1 — Con clearance de creatinina entre 31-60 ml/min/1,73 m? o con concentracion de
creatinina sérica 1,4 a 1,9 mg/100 ml, no se requiere ajuste de dosis.

1.2 - Con clearance de creatinina < 30 ml/min/1,73 m2 o con concentracién de
creatinina sérica 2 2 mg/100 ml, la dosis méaxima diaria debera ser 500 mg
REXNER XR oral. No se recomienda el uso de comprimidos de REXNER XR 1000

con este grupo de pacientes.

2 - Insuficiencia renal + hemodialisis dosificar como en 1.2; durante y después de la
dialisis.
3 - Insuficiencia renal + di4lisis peritoneal continua ambulatoria, administrar

comprimidos recubiertos: 1 x 500 mg (6 2 x 250 mg). No administrar REXNER XR.

NN

- Insuficiencia hepética no requiere ajuste de dosis.
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Nifios
No se ha estudiado la dosificacion en nifios con trastornos de la funcién renal y

hepatica.

CONTRAINDICACIONES
Ciprofloxacina no se debe administrar:
* En pacientes con hipersensibilidad a ciprofloxacina y otras quinolonas o a
alguno de los excipientes.
* En pacientes con epilepsia.

* En pacientes con antecedentes de trastornos del tendén relacionados con la

administracién de fluoroquinolonas.
e Embarazo.

e Mujeres en periodo de lactancia,

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Se deberan tener en cuenta las recomendaciones epidemiolégicas locales (WHONET-
Argentina y/o consensos, guias y actualizaciones de sociedades cientificas) referentes
al uso adecuado de agentes antibacterianos al momento de prescribir Ciprofloxacina

para las siguientes indicaciones.

Advertencias y precauciones especiales de empleo

Infecciones complicadas de las vias urinarias y pieloneffritis

El tratamiento de las infecciones de las vias urinarias con ciprofloxacina debe
plantearse cuando no puedan usarse otros tratamientos y debe basarse en los
resultados de la comprobacién microbioldgica.

Hipersensibilidad
Después de la administracién de una dosis Gnica pueden producirse reacciones de
hipersensibilidad y reacciones alérgicas, incluyendo anafilaxis y reacciones
anafilacticas que pueden poner en peligro la vida del paciente. Se si produce una
reaccion de este tipo, ciprofloxacina debe interrumpirse y se precisa un tratamiento
adecuado.

Sistema musculoesquelético

Por lo general, ciprofloxacina no debe administrarse en pacientes con antecedentes
de enfermedad o trastorno tendinoso relacionado con un tratamiento con quinolonas.
No obstante, en casos muy raros, después de la comprobaciér

icrobiolégica del
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ciprofloxacina puede recetarse a estos pacientes para el tratamiento de determinadas
infecciones graves, en especial en el caso de fracaso del tratamiento estandar o de
resistencia bacteriana, cuando los datos microbiolégicos pueden justificar el uso de
ciprofloxacina.

Durante el tratamiento con ciprofloxacina pueden producirse tendinitis y ruptura del
tendén (especialmente del tendén de Aquiles), a veces bilateral, apenas en las

primeras 48 horas de tratamiento. El riesgo de tendinopatia puede incrementarse en

los pacientes de edad avanzada o en los pacientes que reciben tratamiento
concomitante con corticoesteroides.

Ante cualquier riesgo de tendinitis (por ejemplo, hinchazén dolorosa, inflamacién), el
tratamiento con ciprofloxacina debe suspenderse. Se debe tener cuidado en mantener
la extremidad afectada en reposo.

Fotosensibilidad

Se ha demostrado que ciprofloxacina puede producir reacciones de fotosensibilidad.
Se debe aconsejar a los pacientes que tomen ciprofloxacina que eviten la exposicién
prolongada a la luz solar o a la irradiacion ultravioleta durante el tratamiento.

Sistema nervioso central

Se sabe que las quinolonas desencadenan convulsiones o disminuyen el umbral
convulsivo. Ciprofloxacina debe usarse con precaucioén en los pacientes con trastornos
del sistema nervioso central que puedan estar predispuestos a las convulsiones. Si se
producen convulsiones, debe suspenderse el tratamiento de ciprofloxacina. Pueden
producirse reacciones psiquiatricas, incluso tras la primera administraciéon de
ciprofloxacina. En casos raros, la depresion o la psicosis pueden progresar a una
conducta autolesiva. En esos casos, debe suspenderse el tratamiento con
ciprofloxacina.

En pacientes tratados con ciprofloxacina, se han notificado casos de polineuropatia. El
tratamiento con ciprofloxacina debe suspenderse en los pacientes que presentan
sintomas de neuropatia, como dolor, escozor, hormigueos, adormecimiento o
debilidad, a fin de evitar la aparicién de una afeccién irreversible.

Trastornos cardiacos
Puesto que ciprofloxacina se asocia a casos de prolongacion del intervalo QT, debe

tenerse precaucion al tratar a pacientes con riesgo de arritmia de torsades de

pointes.
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Sistema gastrointestinal

La incidencia de diarrea grave y persistente durante o después del tratamiento
(incluidas varias semanas después del tratamiento) puede indicar una colitis asociada
a antibidticos (que puede poner en peligro la vida del paciente, con posible resultado
de muerte), que hard necesario un tratamiento inmediato. En estos casos, el
tratamiento con ciprofloxacina debe suspenderse inmediatamente e iniciarse un
tratamiento adecuado. En esta situacién estan contraindicados los medicamentos

antiperistalticos.

Sistema renal y urinario
Se han descrito casos de cristaluria relacionados con el uso de ciprofloxacina. Los
pacientes que reciben ciprofloxacina deben estar hidratados y debe evitarse el exceso

de alcalinidad de la orina.

Sistema hepatobiliar

Se han descrito casos de necrosis hepatica e insuficiencias hepaticas con riesgo de
muerte con ciprofloxacina. En caso de cualquier signo o sintoma de hepatopatia
(como anorexia, ictericia, coluria, prurito o dolor a la palpacién del abdomen), debe
interrumpirse el tratamiento.

Deficiencia de la glucosa-6-fosfato deshidrogenasa

En pacientes con deficiencia de /a glucosa-6-fosfato deshidrogenasa se han notificado
reacciones hemoliticas con ciprofloxacina. Debe evitarse el uso de ciprofloxacina en
estos pacientes a menos que se considere que el beneficio potencial sea mayor que el
posible riesgo. En este caso, debe vigilarse la posible aparicién de hemolisis.

Citocromo P450

Ciprofioxacina inhibe el CYP1A2 y, por lo tanto, puede causar un aumento de la
concentracion sérica de farmacos que se metabolizan por esta via, cuando se
administran concomitantemente (por ejemplo, teofilina, clozapina, ropirinol). Por lo
tanto, se debe controlar estrechamente a los pacientes que tomen estos farmacos
concomitantemente con ciprofloxacina, para determinar la presencia de signos clinicos
de sobredosis y puede ser necesaria la determinacién de las concentraciones séricas
(p.gj. teofilina).

Metotrexato

No se recomienda la administracién concomitante de ciprofloxacingy metotrexafo.
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Interaccion con las pruebas
La actividad in vitro de ciprofloxacino frente Mycobacterium tuberculosis podria dar
lugar a falsos negativos en los resultados de los andlisis bacterioldgicos en muestras

de pacientes que estuvieran tomando ciprofloxacina.
Trastornos oculares
Se debe consultar inmediatamente a un oftalmélogo si se presenta alguna alteracion

en la vision o se experimenta cualquier sintoma ocular.

Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccién

Formacion de complejos por quelacion

La administracion simultanea de ciprofloxacina (por via oral) y/o farmacos ylo
suplementos minerales que contienen cationes multivalentes (por ejemplo, calcio,
magnesio, aluminio, hierro), sucralfato o antiacidos que contienen magnesio, aluminio
o calcio reducen la absorcién de ciprofloxacina. En consecuencia, ciprofloxacina debe
administrarse 1-2 horas antes o bien al menos 4 horas después de administrar estos
preparados. Esta restriccion no es aplicable a los antiacidos de la clase de los
antagonistas de los receptores H2.

Alimentos y productos lacteos

El calcio que forma parte de la dieta no afecta significativamente a la absorcion. Sin

embargo, debe evitarse la administracion simultanea de productos lacteos o bebidas
enriquecidas en minerales (por ejemplo, leche, yogurt, jugo de naranja enriquecido en
calcio) con ciprofloxacina, ya que se disminuiria la absorcion de ciprofloxacina.
Probenecid

Probenecid inhibe la excrecién renal de ciprofloxacina. La administracién concomitante
de probenecid y ciprofloxacina aumenta las concentraciones séricas de ciprofloxacina.

Efectos de ciprofloxacina sobre otros medicamentos:

Metotrexato

El transporte tubular de metotrexato puede verse inhibido por la administracion
concomitante de ciprofloxacina, que puede causar un aumento de las concentraciones
plasmaticas de metotrexato y aumentar el riesgo de reacciones téxicas asociadas al
metotrexato. No se recomienda el uso concomitante.

Teofilina

La administraciéon concomitante de ciprofloxacina y teofilina puede causar un

incremento indeseable de la concentracién sérica de teofilina

Esto pug
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reacciones adversar inducidas por teofilina, que en estos casos muy raros pueden
poner en peligro la vida del paciente o ser mortales. Durante el uso concomitante,
debe controlarse la concentracion sérica de teofilina y ajustad sus dosis segun sea
necesario.
Otros derivados xantinicos
Con la administracién concomitante de ciprofloxacina y cafeina o pentoxifilina sérica
de los derivados xantinicos.
Fenitoina
La administracion simultanea de ciprofloxacina y fenitoina puede causar un aumento o
una disminucién de los niveles séricos de fenitoina, por lo que se recomienda
monitorizar los niveles del farmaco.
Anticoagulantes orales
La administracion simultanea de ciprofloxacina con Warfarina puede aumentar sus
efectos anticoagulantes. Se han notificado muchos casos de aumento de la actividad
de los anticoagulantes orales en los pacientes que reciben agentes antibacterianos,
incluyendo las fluoroquinolonas. El riesgo puede variar con la infeccion subyacente, la
edad y el estado general del paciente, por consiguiente, es dificil evaluar la
contribucién de las fluoroquinolonas en el aumento del RIN (razén internacional
normalizada).

Se aconseja una monitorizacién frecuentemente del RIN durante y justo después de
la administracion concomitante con ciprofloxacina con un agente anticoagulante oral.
Ropirinol

En un ensayo clinico se demostré que el uso concomitante de ropirinol con
ciprofloxacina, un inhibidor moderado de la isoenzima CYP450 1A2, produce un
aumento de la Cmax y de la AUC del ropirinol en un 60% y 84%, respectivamente. Se
aconseja el seguimiento clinico de las reacciones adversas relacionadas y el ajuste
adecuado de la dosis durante y justo después de la administracion concomitante con
ciprofloxacina.

Clozapina

Después de la administracién concomitante de 250 mg de ciprofloxacina con clozapina
durante siete dias, las concentraciones séricas de clozapina y de N-desmetilclozapina
aumentaron en un 29% y 31%, respectivamente. Se recomienda el seguimiento clinico
y el ajuste adecuado de la dosis de clozapina durante y justo después de la
administracién concomitante con ciprofloxacina.

Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo
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Los datos disponibles sobre la administracion de ciprofloxacina a mujeres
embarazadas no muestran toxicidad malformativa ni feto-neonatal a causa de
ciprofloxacina. Los estudios en animales no muestran efectos dafinos directos ni
indirectos sobre la toxicidad para la reproduccion. En animales juveniles y prenatales
expuestos a quinolonas se han observado efectos sobre el cartilago inmaduro. Por lo
tanto, no puede excluirse que el farmaco causa dafio al cartilago auricular en el
organismo inmaduro o en el feto.

Como medida de precaucion, es preferible evitar el uso de ciprofloxacina durante el
embrazo.

Lactancia
Ciprofloxacina se excreta por leche materna. Debido al posible riesgo de lesién

articular no debe emplearse ciprofloxacina durante el embarazo.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinaria
Debido a sus efectos neuroldgicos, ciprofloxacina puede afectar al tiempo de reaccion.
Por lo tanto, la capacidad para conducir o utilizar maquinas puede estar alterada.

REACCIONES ADVERSAS

Las reacciones adversas al farmaco notificadas con mayor frecuencia son nduseas y
diarrea.

A continuacién, se enumeran las reacciones adversas al farmaco derivadas de los
ensayos clinicos y la vigilancia post-comercializacién con ciprofloxacina, clasificadas

por categorias de frecuencia.

Clasificacion por Frecuentes Poco frecuentes Raras =1/10.000 a Muy raras Frecuencia no
organos y sistemas =1/100 a =1/1.000 a <1/100 <1/1.000 <1/10.000 conocida (No
<1/10 puede
estimarse a
partir de los
datos
disponibles)
Infecciones e Sobreinfecciones Colitis asociada a
infestaciones micoéticas antibiéticos (muy rara

vez, con posible
resultado de muerte)

Trastornos de la Eosinofilia Leucopenia Anemia hemolitica,
sangre y del sistema Anemia agranulocitosis,
linfatico Neutropenia Pancitopenia (con
Leucocitosis riesgo de muerte),
Trombocitopenia Depresion medular
Tombocitemia {con riesgo de
muerte).
Trastornos del Reaccion alérgica Reaccién anafilactica,
sistema inmunolégico Edema/angioedema Shock anafilactico
alérgico (con riesgo de
mu T Reasgion del
m del /
/ suero.
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Trastornos del Anorexia Hiperglucemia
metabo-lismo y de la
nutricion.
Trastornos Hiperactividad Confusién Reacciones psicéticas.
psiquiatricos psicomotriz/agitacién desorientacion,
Reaccién de
ansiedad, Suefios

anormales, depresién
y alucinaciones.

Trastornos del Cefalea Parestesia y | Migrafia.  Trastornos | Neuropatia
sistema nervioso. Mareos disestesia. de la coordinacién. | periférica.
Trastorno del suefio Hipoestesia, Trastornos de la
Trastornos del gusto Temblores. marcha.
Convulsiones Nervio olfativo.
Veértigo. Hipertensién
intracraneal.

Trastornos oculares Trastornos visuales Distensiones visuales

de colores.

Trastornos del oido y Acufenos.

del laberinto Pérdida/alteracién de

la audicién.

Trastornos cardiacos Taquicardia Arritmia
ventricular,
prolongaci6n
del intervalo
QT, torsades
de pointes.

Trastornos Vasodilatacion. Vasculitis

vasculares Hipotensién

Sincope.

Trastornos Disnea (incluidas

respiratorios, afecciones

toracicos y asmaticas)

mediastinicos

Trastornos Nauseas. Vomitos, Dolores Pancreatitis.

gastrointestinales Diarrea gastrointestinales  y

abdominales.
Dispepsia. Flatulencia.

Trastornos Aumento de

hepatobiliares transaminasas.
Aumento de
bilirrubina.

Trastornos de la piel Exantema. Prurito. | Reacciones de foto Petequias. Eritema

y del tejido Urticaria. sensibilidad. multi-forme.

subcutaneo Eritema nodoso.

Sindrome de Stevens-
Johnson (con riesgo
de muerte).

Necrélisis epidérmica
téxica (con riesgo de
muerte)

Trastornos Dolor Mialgia. Artritis. | Debilidad  muscular.

musculoesqueléticos musculoesquelético Aumento del tono | Tendinitis.

y del tejido (por €. Dolor de las | muscular y | Rotura de tendones

conjuntivo. extremidades, dolor de | calambres. (predominantemente

espalda, dolor de
pecho). Artralgia.

del tendon de
Aquiles). Exacerbacion
de los sintomas de
miastenia grave).

Trastornos renales y

Trastorno renal.

Insuficiencia renal.

urinarios Hematuria.
Cristaluria. Nefritis
tubulointersticial

Trastornos generales Astenia. Fiebre Edema.

y alteraciones en el Sudoracion

lugar de (hiperhidrosis)

administracién.

Exploraciones Aumento de fosfatasa | Nivel anormal de

complementarias alcalina en sangre. protrombina.

Aumento de la
amilasa.

b=
I

N C
ANIEL SANTARELLI

FARMACEUTICO - MAT. PROE. 12.437
CO-DIRECTOR TECNICO - APODERADO

PRI 2 1°




ORIGINAL

000007

Lt
SOBREDOSIFICACION
Los sintomas de sobredosis consisten en: mareos, temblores, cefalea, cansancio,
crisis convulsivas, alucinaciones, confusion, molestias abdominales, insuficiencia renal
y hepatica, asi como cristaluria y hematuria.
Se ha notificado casos de toxicidad renal reversible.
A parte de las medidas de urgencia habituales, se recomienda monitorizar la funcién

renal, incluyendo, si es preciso, el pH y la acidez urinario, a fin de evitar cristaluria. Los

pacientes deben mantenerse bien hidratados.

Solo se elimina una pequefia cantidad de ciprofloxacina con hemodidlisis o por didlisis
peritoneral (<10%).

Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011 ) 4962-6666/2247 / 0800-444-8694
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777 / 0800-333-0160

Centro de Asistencia Toxicolégica La Plata: (0221) 451-5555

Esta especialidad medicinal esta libre de gluten.

PRESENTACION:

REXNER XR ,500 mg: Envases con 3,5,7,10, 500 y 1000 comprimidos recubiertos
de liberacién modificada siendo los dos Ultimos de uso hospitalario exclusivo.
REXNER XR ,1000 mg: Envases con 3, 5, 7, 10, 500 y 1000 comprimidos recubiertos

de liberacién modificada siendo los dos (ltimos de uso hospitalario exclusivo.

Forma de conservacion:

- Conservar en lugar fresco y seco, preferentemente entre 15 y 30° C.
- Mantener alejado del alcance de los nifios.

Direccién Técnica: Dr. Luis M. Radici — Farmacéutico.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD.
Certificado N ° 41.755

Laboratorios CASASCO S.A.l.C.

Boyaca 237 - Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.
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