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DISPOSICION N° 16' 1

-SUENOS AIRES, "1 MAR 2014

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-021251-13-5 del Registro

de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología

Medica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma ABBOTT

LABORATORIES ARGENTINA SA solicita la aprobación de nuevos

proyectos de prospectos para el producto KLARICID U,D, /

CLARITROMICINA, forma farmacéutica y concentración: COMPRIMIDOS

DE LIBERACIÓN MODIFICADA-500 mg, autorizado por el Certificado N°

38.778.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa

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

2349/97,

Que a fojas 167 obra el informe técnico favorable del

Departamento de Evaluación de Medicamentos.

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

N° 1.490/92 Y 1271/13,
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Por ello:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, AUMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 10, - Autorizase los proyectos de prospectos de fojas 66 a 92,

desglosando de fojas 66 a 74, para la Especialidad Medicinal denominada

KLARICID U,D, I CLARITROMICINA, forma farmacéutica y concentración:

COMPRIMIDOS DE LIBERACIÓN MODIFICADA 500 mg, propiedad de la

firma ABBon LABORATORIES ARGENTINA S.A., anuiando los anteriores,

ARTICULO 20, - Practiquese la atestación correspondiente en el Certificado

NO 38,778 cuando el mismo se presente acompañado de la copia

autenticada de la presente Disposición,

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

interesado, haciéndole entr""a de la copia autenticada de la presente

disposición conjuntamente con los prospectos, girese al Departamento de

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

,,
Archívese,

Expediente NO 1-0047-0000-021251-13-5
J~";i<"

Dr. ano ~. ORSINGHER
SU, AdmlnlstTallnT NacIonal

A.N.M.A.T.
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PROYECTO DE PROSPECTO

KLARICID U.D Lista M299

CLARITROMICINA 500 mg

Comprimidos de liberación modificada - Expendio bajo recela archivada - Industria Argentina

COMPOSICION

Cada comprimido contiene: Clarilromicina 500 mg; Ácido Citrico anhidro, 128.00 mg: AIginato de sodio. 120,00 mg: A1ginato sódico-
cálcico, 15.00 mg; Lactosa, 115,00 mg: Povldona K30. 30,00 mg: Talco, 30,00 mg; Ácido esteérico, 21,00 mg: Estearato de magne-
sio, 10,00 mg; Hidroxipropilmetilcelulosa 2910 6 cps, 9,81 mg: Polietilenglicol 400, 3,27 mg; Polietilenglicol 8000, 3,27 mg: Dióxido
de titanio, 1,65 mg: Colorante amarillo quinolina E104. laca alumlnlca, 1.23 mg; Ácido sórbico, 0,16 mg.

ACCION TERAPEUTICA

La Clarnromicina es un antibiótico macr6lido semi-sintético. Código ATC: J01 F A09

INDICACIONES

/,

Klaricid U.D. está indicado para el tratamiento de:

• Infecciones respiratorias bajas (por ejemplo, bronquitis. neumonla)

• Infecciones respiratorias alias (por ejemplo, faringitis, sinusitis), y

• Infecciones de piel y tejidos blandos (por ejemplo, foliculitis, celulitis. erisipela).

• Tratamiento de infecciones odontológicas

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Propiedades Farmacodinámlcas

Mlcroblologla: La Claritromicina ejerce su acción antibacteriana mediante la unión a las subunldades ribosomales SOS de las bac-
terias susceptibles y la inhibición de la slntesis proteica. La Claritromidna ha demostrado una acllvidad excelente In vitro contra
cepas estándar de bacterias y de aislados dlnicos. Es sumamente potente Contra una gran variedad de organismos aeróbicos y
anaeróbicos gram-positivos y gram-negalivos .• asi como también contra la mayorla de los microorganismos del complejo Mycobac-
terium avium (CMA). La concentración inhlbitoria mlnima (CIM) de la Claritromicina es generalmente de una dilución de un 1092 más
potente que la CIM de la Eritremlcina. Los datos in vitro también indican que la Claritremicina tiene excelente actividad contra Le-
gionella pneumophila, y Mycoplasma pneumoniae. Los datos in vitre indican que las enterebacteriáceas. especies de pseudomonas
y otros bacilos gram-negativos no fermentadores de lactosa no son susceptibles a la Clarnremiclna.

El espectro anlibacteriano de la Claritromicina tanlo in vitro como en Infecciones dinicas es el siguiente:
Aerobios Gram-posltlvos
• Staphylococcus aureus
• Streptococcus pneumoniae

• Streptococcus 'pyogenes
• Listeria monocytogenes
Aerobios Gram-negativos
• Haemophilus ¡nfluenzae
• Haemophilus parainfluenzae
• Moraxetla Calarrhalls
• Neisseria gonorrhoeae
• legionella pneumophila
Otros microorganismos
• Mycoplasma pneumoniae
• Chlamydia pneumoniae(TWAR)
Micobacterfas
• Mycobacterium leprae
• Mycobacterium kansasli
• Mycobacterium chelonae
• Mycobacterium fortuitum
• Complejo Mycobacterium Avium (CMA) que comprende:
• Mycobacterium avium
• Mycoabacterium intracellulare
la producción de Beta- Iaclamasa no tendrla ningun efecto sobre la actividad de la Claritromlclna.

NOTA: la mayorla de las cepas de Staphylococcus meticllino y oxacllino-resistentes, son resIstentes a la Claritromicina.
Los siguientes datos in vitre están disponibles, pero su significado cllnlco es desconocido. la Claritromlcina exhibe in vltro con-
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ibitorias mlnimas (CtM) de 2 mcg/ml o menos contra la mayoria de las cepas de los siguientes microorganismos:
sin embargo, la seguridad y eficacia de Claritromicina en el tratamiento de infecciones c11nicasdebidas a dichos organismos no ha
sido establecida en estudios dinicos adecuados y bien controlados.
Aerobios Gram-posltivos
• Streptococcus agaliactiae
• Streptocci (grupo C, F, G)
• Estreptococcus del grupo viridans
Aerobios Gram.negativos
• Bordetel1a Perlussis
• Pasteurella mullocida
Anaerobios Gram- positivos
• Cfostridium perfringens
• Peptococus niger
• Propionibacterium aenes 1
Anaerobios ~ram-negativos I
• Bacteroides melanlnogenlcus &J' _
Espiroquetas \J
• Borrelia burgdoferi

• Treponema pallidum ~
Campylobacter "-
• CampylObacter jeJunl /\ ,,--0.....
El principal melabolito de la Claritromicina, la 14-hidroxictaritromicina, es microbiol6gicamente activo en el hombre y otros primates.
Este metabolito es igualo una a dos veces menos activo que el componente madre para la mayorla de los organismos, excepto 1
para H. influenzae contra el cual es dos veces más activo. El componente madre y el metabalito 14-0H ejercen un efecto aditivo o . ,
sinérgico sobre H. influenzae In vitro e in vivo, segun las cepas bacterlanas. \,• .••... ,_,r
Pruebas de susceptibilidad: Los métodos cuantitativos que requieren determinaci6n de diámetros zonales brindan estimaciones
más precisas de la susceptibilidad de las bacterias a los agentes antimicrobianos. Un procedimiento recomendado utiliza discos
Impregnados con 15 mcg de Claritromicina para comprobar la susceptibilidad (test de difusi6n de Klrby-Bauer); las interpretaciones
correlacionan los diámetros de la zona de Inhibición con los valores de la CIM para Claritromicina. Las CIM se determinan por el
método de diluci6n en caldo o agar. El medio recomendado para el test de susceptib11idad de Haemophilus influenzae acorde con el
Comité Nacional de Estándares para Laboratorio Cllnico es el Medio de Test para Haemophilus (MTH).

Propiedades Farmacocinétlcas /" ~.•./ _ \. \

La cinética de la Claritromicina de liberáci6n modificada administrada por via oral ha sido estudiada en humanos adultos y compa- t
rada con los comprimidos de liberaci6n inmediata de 250 y 500 mg. Se encontr6 que el grado de absorci6n era equivalente cuando
se administraba una misma dosis total diaria, La biodisponlbl1idad absoluta es de aproximadamente el 50%, Se encontr6 poca o t
ninguna acumulaci6n imprevista y la disposici6n metabólica no varió en humanos después de dosis múNiples. Basado en el hallaz-
go de absorci6n equivalente, los siguientes datos in vivo eJn vitro son aplicables a la formulaci6n de liberaci6n modificada.

In vltro: Los estudios in vitro demostraron que la uni6n él~la Claritromicina a las protelnas del plasma humano promedi6 alrededor
de un 70% a concentraciones de 0.45 a 4.5 mcgfml. Una disminuci6n en la unIón al 41% con concentraciones de 45 mcg/ml sugiri6
que los sitios de uni6n podian llegar a saturarse, pero esto solamente ocurri6 a concentraciones muy superiores de los niveles te-
rapéuticos de la droga. . " • ~__/

Sujetos normales: En sujetos sin previo ayuno a los que se les administró 500 mg diarios de Claritromicina de liberaci6n modifica-
da, la concentraci6n sérica máxima de estado constante de Claritromlclna y 14-0H fueron 1.3 y 0.48 mcgfml respectivamente. La ~
vida media de eliminaci6n de la droga madre y del metaballto fueron de aproximadamente 5.3 y 7.7 horas respectivamente. Con
dosis de 1 9 diario de Claritromlcina de liberación modificada (2 de 500 mg), la concentraci6n plasmática máxima a estado constan. I
te para Claritromicina y su metabolito hidroxilado promedi6 2.4 mcg/ml y 0.67 mcg/ml respectivamente. La vida media de la droga I

madre al nivel de dosificacl6n de 1 9 fue aproximadamente 5.8 horas, mientras que el nivel del meta bolito fue aproximadamente 8.9
horas. la Tma>' para las dosis de 500 mg y 1 g fue aproximadamente de 6 horas. A estado constante, los niveles de 14-0H-
Claritromicina no aumentaron proporcionalmente con la dosis de Claritromicina y la vida media aparente de Claritromicina y su me-
tabolito tendieron a ser más prolongadas a las más alias dosis. Este comportamiento farmacocinético no lineal de la Claritromicina,
junto con la disminuci6n total en la formaci6n de los productos de la 14-hidroxilación y N-desmetilaci6n a las mayores dosis, indican
que el metabolismo no lineal de la Claritromiclna se hace más pronunciado con dosis alias. La excreción urinaria represent6 apro-
ximadamente el 40% de la dosis de Claritromicina. La eliminaci6n fecal represent6 aproximadamente el 30%.

Pacientes: La Claritromicina y su metabolito 14-0H se distnouyen rápidamente en los tejidos y fluidos corporales. Los datos limita-
dos de un pequeno número de pacientes sugieren que la Claritromiclna no alcanza niveles sIgnificativos en el liquido cefalorraqul-
deo después de dosis orales (solamente 1-2% de los niveles séricos en el liquido cefalorraquldeo de pacientes con barrera hema-
toencefalica normal). Las concentraciones tisulares son habitualmente varlas veces más alias que las séricas.

ComprQmiso hepático: En un estudio que compar6 un grupo de sujetos sanos con otro con compromiso hepático a quienes se les
administr6 250 de Claritromicina de liberaci6n Inmediata dos veces al dia durante 2 dias y una única dosis de 250 mg el tercer

•
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plasmáticos de eslado constante y la depuraci6n sistémica de la Claritromicina no fueron signifICativamente diferen-
tes entre los 2 grupos. En contraste, las concentraciones de estado constante del metabolito 14-0H fueron marcadamente más
bajas en el grupo de sujetos con disfunción hepática. Este clearance metabólico disminuido de la droga madre mediante la 14-
hidroxifacl6n fue parcialmente compensado por un incremento en el c1earance renal de la droga madre, resultando en niveles de
estado constante comparables de la droga madre en ambos grupos de pacientes. Dichos resultados indican que no es necesario
ningtin ajuste de la dosificaci6n en sujetos con moderado o severo compromiso hepático pero con funci6n renal normal.

Compromiso renal: Se realiz6 un estudio para evaluar y comparar el perfil farmacodnético de dosis orales mtiltiples de 500 mg de
Claritromicina de liberaci6n inmediata en sujetos con funci6n renal normal y disminuida. los niveles plasmáticos, vida media, C•••••y
COlW1 de la Claritromicina y su melabolilo 14-hidroxilado fueron más altos y el área bajo la curva fue mayor en sujetos con compro-
miso renal. la constante de elimlnaci6n (Kc.m) y la excreci6n urinaria fueron menores. las diferencias en estos parámetros se ro-
rrelacionaron con el grado de deterioro renal; a mayor compromiso renal, más significativa la diferencia (Ver Contraindicaciones y
Posologla - Forma de administración).

Ancianos: También se reallz6 un estudio para evaluar y comparar la seguridad y los perliles farmacocinéticos de dosis orales mtilli-
pies de 500 mg de Claritromicina de liberación inmediata en hombres y mujeres ancianos sanos con las de hombres adultos jóve-
nes sanos. En el grupo de ancianos, los niveles plasmáticos circulantes fueron mayores y la eliminaci6n más lenta que en el grupo
más joven, tanto para la droga madre como para su metabolito 14-0H. Sin embargo, no hubo diferencia entre los dos gl1Jpos cuan-
do el dearance renal fue correlacionado con el de creatlnina. De estos resultados se desprende que cualquier efecto sobre el com-
portamiento de la Claritromicina está relacionado con la funci6n renal y no con la edad en si. /"" ..:.....\. \)) ---

Pacientes pediátricos: No se ha evaluado la administración de Claritromicina UD en nil'ios menores de 12 al'\os.'-../

Mutagenlcldad: Se realizaron estudios para evaluar el potencial mutagénico de la Claritromlcina util~and~ sistemas activados y no
adlvados de mlcrosomas de hlgado de rata (Test de Ames). los resultados de estos estudios no mostraron evidencia de potencial
mutagénico en concentraciones de 25 mcgIPlaca de Petri o menores. A una conéentraci6n de 50 mcg la droga fue tóxica para to-
das las cepas estudiadas. \ "0 J
POSOLOGIA. FORMA DE AOMINISTRACION ¿"'\.;---.....\ .'/
la dosis usual recomendada de Claritromicina en adultos de 12 al'ios o mayores es 1 comprimido de liberaci6n modificada de 500
mg por dla junto con las comidas. En infecciones máis severas la dosificación puede ser aumentada a 2 comprimidos por dla. la
duraci6n usual del tratamiento es de 5 a 14 dlas, exciuyendo los tratamientos para la neumonla extrahospltalaria y sinusitis los cua-
les requieren de 6 a 14 dlas. No partir ni masticar los comprimidos de Claritromicina de liberación modificada.

No se deberá usar la Claritromicina de liberación modificada en pacientes con rompromiso renal significativo (dearance de creati.
nina inferior a 30 mUmin). debido a que no será posible efectuar una adecuada reducción de la dosis con esta presentaci6n. Para
esta poblaci6n de pacientes se deberé emplear, en cambio. Claritromicina de liberación inmediata (Ver Contraindicaciones). Para
pacientes con funci6n renal moderada (dearance de creatinina entre 30-60ml/mln) se deberá Implementar una reducción de la do-
sis de un 50%, resultando en una dosis máxima de un comprimido de Claritromicina de liberaci6n modificada por dla.

CONTRAINDICACIONES ~,/ "', \,

la Claritromicina está contraindicada en pacientes con conocida hipersensibilidad a los antibióticos macr61idos o a cualquiera de
sus excipientes. Como la dosis no puede ser reducida a menos de 500 mgldla. la Claritromicina de liberación modifICada está con-
traindicada en pacientes con un clearance de creatinlna menor de 30 ml/min. Pueden utilizarse los comprimidos de Claritromidna
de liberación inmediala en este tipo de pacientes. )

~ ~,; / ~
Astemizol, Cisapride, Terfenadina y Pimozina: También está contraindicado en pacientes que reciben terapéutica concomitante con
Astemizol, Cisapride, Pimozida, Terfenadina debido a que puede producir prolongación del intervalo OT y arritmias cardiacas inclu-
yendo taquicardia ventricular, fibrila?6n ventricular y torsade de polntes (ver Interacciones Medicamentosas).

la admlnistraci6n concomitante de Claritromlcina y alcaloides ergotaminlcos (por ejemplo Ergotamina o Dihidroergotamina) está
contraindicada ya que puede producir ergotismo (ver Interacciones Medicamentosas).
la daritromlcina no debe administrarse concomitantemente con inhibidores de la HMG-CoA reduetasa (estalinas) que son amplia-
mente metabolizados por CYP3A4 (Iovastatina o simvastatina), debido al mayor riesgo de miopatla y rabdomlólisis (véase ADVER.
TENCIAS y PRECAUCIONES).

la admlnistraci6n concomitante de Claritromic1na y Midazolam vla oral está contraindicada (ver Interacciones Medicamentosas).

la Claritromicina no debe administrarse a padentes con antecedentes de prolongación del intervalo OT o arritmia ventricular, inclu-
yendo torsades de polntes (ver Advertencias y Precauciones e Interacciones Medicamentosas).

la Claritromlcina no debe administrarse en pacientes con hipokalemia (debido al riesgo de prolongación del intervalo On.

la Claritromicina no debe administrarse en pacientes que padecen falla hepática severa combinada con falla renal.

la Claritromicina (y otros potentes inhibidores del CYP3A4) no deben ser utilizadas concomilantemente con la Colchicina,
La administración concomitante de r/cagrelor o Ranolazlna está contraindicada.
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ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

El MÉDICO NO DEBERÁ PRESCRIBIR CLARITROMICINA A MUJERES EMBARAZADAS, SIN CONSIDERAR CUIDADOSA-
MENTE LOS BENEFICtOS CONTRA EL RIESGO, PARTICULARMENTE DURANTE LOS PRIMEROS TRES MESES DEL EM-
BARAZO.

la utilizaci6



SOLIO 10002978831 - Rev. Dic. 2013

Abbot1 Laborotor1es .lIrgMtlne S.A.
hg. E. Butty 240 12"Piso Cl001,Affi
ClJded AlJtóroma. ele Buenos Al'es

Tel. 54 11 57767200
FE<54 11 57767217

4

,~=jo;¡;;S:;J;;;;~Jno susceptibles. Si ocurriera una superinfeccl6n, deberá Instituirse la terapéutica apropiada. El empleo de cualquier
tratamiento antibi6tico para tratar la infecci6n por H. py1ori, tal como la Claritromicina, puede seleccionar organismos resistentes a
los antibióticos.

Se recomienda precauci6n en pacientes con Insuficiencia renal severa. •Se ha informado disfunción hepática, elevaci6n de enzimas hepáticas y hepatitis hepatocelular '110 colestásica, con o sin Ictericia,
con la Claritromicina. Esta disfunción hepática puede ser severa y generalmente es reversible. En algunos casos, se ha comunica.
do insuficiencia hepática con desenlace fatal y por lo general se ha asociado con enfermedades subyacentes serias '110 medicacio-
nes concomitantes. Suspender la Claritromicina inmediatamente si se presentan signos y sintomas de hepatitis. tales como anore-
xia, ictericia. orina oscura. prurito o abdomen doloroso.

La coHlis seudomembranosa ha sido relacionada con casi todos los agentes antibacterianos, incluyendo macr6lidos. y puede vanar
en severidad de leve hasta comprometer la vida. La diarrea asociada al Clostridium Difficile (DACD) ha sido reportada con la utili-
zaci6n de casi lodos los antibi6ticos, incluyendo a la Claritromicina, y puede variar en su severidad desde una diarrea leve hasta
una colitis fataL El tratamiento con agentes antibaderianos altera la flora normal del colon, lo cual puede llevar a'l sobrecrecimiento
de C. Difficlle. La DACD debe ser considerada en todos aquellos pacientes que presenten diarrea luego de la utilizaci6n de antibio.
ticos. Es necesario contar con una detallada historia clinica, dado que la DACD ha sido informada después de transcurridos dos
meses después de la administraci6n de agentes antibacterianos. ) . ( A'\ V) I
La Claritromicina se excreta principalmente a través del hlgado y el riMn. Por lo tanto, deberá tenerse precauci6n cuando se admi-
nistre el antibi6tico a pacientes con funci6n hepática deteriorada. TambIén deberá tenerse precauci6n al administrarlo a pacientes
con disfunción renal moderada a severa. 1" " , '-,F t
Colchicina: Hubo informes Posl-Marketing de toxicidad con el uso concomitante de Claritromicina y Colchicina, especialmente en
ancianos, algunos de los cuales ocurrieron en padentes con insuficiencia renal aguda. Hubo casos fatales en algunos de estos
pacientes. (Ver Interacciones Medicamentosas, Colchicina). ' \.. \.. \ )

La administraci6n concomitante de Colchlcina y Claritromicina está contraindicada Ciler Interacciones Medicamentosas: Colchlcina).

v..., w" '''.;:. \
Se deberá prestar atenci6n a la posibilidad de resistencia cruzada entre la Claritromicina y otras drogas macr61idas, asl como con 1
L1ncomicina y Clindamicina. \ .•••• ,~

\'. ..•. "' j
Se recomienda precauci6n al administrar en forma concomitante Claritromicina y tiiazolobenzodiazepinas. tales como Triazolam y
Midazolam intravenoso (ver Interacciones Medicamentosas). \ ~(' V

._ \o ,..

Se recomienda precaución en relación a la administración concomitante de C/aritromlclna con otros fármacos ototóricos,
especialmente con los amfnoglucós/dos. El monltoreo de la función vestibular y auditiva deberil llevarse 8 cabo durante y
después del tratamiento. / /' '\ "-
Debido al riesgo de prolongaci6n del intervalo OT, la Claritromicina debe utilizarse con precauci6n en pacientes con enfermedad
arterial coronaria, insuficiencia cardiaca severa. hipomagnesemia, bradicardia «50 latidos por minuto), 6 cuando sea coadministra. 1
da con otros productos medicinales asociados a la prolongaci6n del intervalo OT. (Ver Interacdones Medicamentosas). La Clari.
Iromicina no debe ser usada en pacientes con prolongaci6n del intervalo OT de origen congénito o adquirido ó historia de arritmia
ventricular (Ver. Cont~lndiC<:'ciones) ../ ./ ) J
Neumonla: En vista de la resistencia emergente del StreptdcoCCuS pneumoniae a los macr6lidos, es importante realizar la prueba
de sensibilidad cuando se indique Claritromicina para la neumonla adquirida en la comunidad. En neumonia intrahospitalaria, la
Claritromicina debe utilizarse en combinaci6n con otros antibi6ticos adecuados.

Infecdones leves a moderadas de piel y tejidos blándos: E~las infecdones son comúnmente causadas por Slaphy1ococcus aureus
y Streptococcus pyogenes, los cuales pueden ser resistentes a los macr6lidos. Por lo tanto, es importante realizar la prueba de
sensibilidad. En los casos en que no se puedan emplear betalactámicos (por ejemplo. alergia). otros antibl6ticos. tales como la
Clindamicina, pueden ser el medicamento de primera elecci6n. En la actualidad, se considera que los macr61idos s610 desempenan
un papel en algunas Infecdones de piel y tejidos blandos, como las causadas por Corynebacterium minutissimum. acné vulgar y
erisipela. y en situaciones donde no se puede administrar el tratamiento con penicilina. •

En caso de reacdones de hIpersensibilidad aguda severa. como anafilaxia, slndrome de Stevens.Johnson, necr61isis epidérmica 1
t6xica; y exantema medicamentoso con eosinofilia y slntomas sistémicos.-Se deberá suspender inmediatamente el tratamiento con
Claritromicina e iniciar el tratamiento adecuado con urgencia.

La Claritromicina debe emplearse con precaución cuando se administre concomilantemente con inductores de la enzima del cito-
cromo CYP3A4 (ver Interacdones Medicamentosas).

Inhlbldores de la HMG-CoA reductasa (estatlnasJ:
El empleo concomitante de Claritromlclna con Lovastatlna o Simvastatlna está contraindicado (Ver contraindicaciones),
Se debe tener precaución cuando se prescriba Claritromlclna con otras estatlnas. Se han reportado casos de Rabdom/oll.
s/s en pacientes tratados con Claritromiclna y Estatlnas. Los pacientes deben ser monlroreados para detectar sIgnos y
slntomas de mlopatla. En situaciones en que el uso concomitante de Claritromlclna con estaVnas no puede evitarse, se
recomienda la administración de la dosis más baja registrada de la estatina. Puede considerarse el uso de una estaVns
que no depende del metabolismo de CYP3A, por ejemplo f1uvastatina.
(Ver InteraccIones Medicamentosas).
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es oraleslln ulina: La administración concomitante de Clarilromicina e hipoglucemiantes orales (tales como sulfo-
nifureas) y/o insulina puede producir una hipoglucemia significativa. Se recomienda un cuidadoso control de la glucosa.

Anticoagulantes orales: Cuando se coadministra Claritromicina con Warfarina, existe riesgo de hemorragias serias y elevaciones
significativas de RIN y tiempo de protrombina. Se recomiendan controles frecuentes de RIN y tiempa de protrombina en pacientes
tratados con Claritromicina y anticoagulantes orales en forma concomitante.

Excipientes: Clarilromlcina UD contiene ladosa. Pacientes con problemas hereditarios raros de intolerancia a la galactosa, defi-
ciencia a la Lapp lactosa o malabsorción de glucosa-galactosa no deben lomar este medicamento.

Embarazo: No se ha establecido la seguridad de la administración de Claritromicina durante el embarazo. Por lo tanto, no se acon-
seja su administración durante el embarazo sin evaluar cuidadosamente los riesgos y beneficios.

Lactancia: La seguridad de la Claritromicina durante la lac1ancia, no ha sido establecida. La Claritromicina se excreta en la leche
materna.

Efec10s sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinarias: No existen datos sobre el efec10 de la Claritro-lcina sobre la capa.
cidad para conducir automóviles o utilizar máquinas. Deberá tenerse en cuenta la posibilidad de mareos, vértigo, confusión y
desorientación, que pueden presentarse con la medicaci6n, antes de que los pacientes conduzcan automóviles o 'utilicen máquinas.
INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS J .....•.( ~ V)
Se han informado niveles elevados de Cisaprida en pacientes que reciben Claritromlcina y Cisaprida en.form.a con~mitante. Esto
puede provocar una prolongación del intervalo OT y arritmias cardiacas Incluyendo taquicardia ventricular, fibrilación ventricular y
torsade de paintes. Se han observado efectos similares en pacientes que reciben Claritromicina y Pimozida concomitantemente
(Ver Contraindicaciones). Se ha informado que los macrólidos alteran el metabolismo de la Terfenadina provocando niveles eleva.
dos de esta última, lo cual ha estado asociado ocasionalmente con arritmias cardiacas tales como prolongación del intervalo OT,
taquicardia ventricular, fibrilación ventricular y torsade de paintes (Ver Contraindicaciones). En un estudio en 14 voluntarios sanos,
la administraci6n concomitante de Claritromicina (comprimidos) y Terfenadlna proVOCÓun incremento de 2 a 3 veces en los niveles
séricos de los metabolitos acidos de la Terfenadina y prolongación del intervalo cn los cuales no desencadenaron ningún efecto
clinico detectable. Se han observado efectos siml1ares con la administración concomitante de Astemizol y otros macr6lidos.

~ ,,\ ~ ~
Alcaloides Ergotamlnicos: Informes Post-Mar1tetlng indican que la'coadministración de Claritromlcina con Ergotamina o Dihidroer.
gotamina han estado asociados con toxicidad ergotamlnica aguda, caracterizada por vasoespasmo e isquemia de las extremidades
y otros tejidos incluyendo el sistema nervioso central. La administración concomitante de Claritromicina y Alcaloides Ergotamlnicos
está contraindicada. (Ver Contraindicaciones) \ " ...••._ ,/
Inhibidores de la HMG.CoA reductssa (esta tinas}: ••. .' (/
El empleo concomitante de Claritromiclna con Lovsstatlna o Simvsstatlns está contraindicado (Ver contraindicaciones) ya
que estas estatlnas son ampfiamente metabotizadas por el CYP3A4 y el tratamiento concomitante con Claritromlcina au-
menta su concentración en plasma, io que incrementa el riesgo de miopatla, incluyendo rabdom/óllsis. Se han reportado
casos de Rabdomiólisis en pacientes tratados con Clarltromlcina y Estatlnas. SI el tratamiento con Claritromiclna no pue-
de evitarse, la terapia con Lovastatlna o Simvastatlna debe suspenderse durante el curso del tratamiento .

./' ,,/ "....... '... '\
Se debe tener precaución cuando se prescriba C/aritromicina con estatlnas. En situaciones en que el uso concomitante de
C/aritromlclna con eststinas no puede evitarse, se recomienda la administración de la dosis mss baja registrada de la esta-
tina. Puede considerarse el uso de una estatlns que no depende del metabolismo de CYP3A (por ejemplo f1uvastatina). Los
pacientes deben ser monltoreados para detectar signos y sintomss de miopatla.

." I

Efectos de otros productos medicinales sobre la Clarltromlclna

Los medIcamentos que son induc1óres de CYP3A (por ejemplo, Rlfampicina, Fenitolna, Carbamazepina, Fenobarbital, Hierba de
San Juan) pueden inducir el metabolismo de la Claritromiclna. Esto podrla causar niveles sub--terapéuticos de Claritromicina y re-
ducir la eficacia. Además, poclria ser necesario controlar los niveles plasmáticos del indudor de CYP3A, que podrla aumentar debi.
do a la inhibición de CYP3A por la Claritromicina (véase también la información de producto pertinente del inhibidor de CYP3A4
administrado). La administración concomitante de Rlfabulina y Claritromiclna aumentó los niveles séricos de la rifabutina y disminu-
yó los niveles séricos de la Claritromicina junto con un mayor riesgo de uveltis.

Efavirenz, Nevlraplna, Rifamplclna, Rlfabutlna y Rlfapentina: Los inductores importantes del sistema metabólico de la citocromo
P 450, tales como Efavirenz, Nevirapina, Rifampicina, Rifabutina y Rlfapentina pueden acelerar el metabolismo de la Claritromlcina
y de esa manera disminuir los niveles plasmaticos de esta últfma, a la vez que aumentan aquellos de la 14-HO-Claritromicina, un
metabolito que también es microbiol6gicamente activo. Debido a que las actividades microbiológicas de la Claritromicina y de la 14-
HO-Claritromicina son diferentes para bacterias diferentes, el efecto terapéutico deseado puede verse disminuido durante la admi-
nistración concomitante de Claritromicina e inductores enzimatlcos.

Etravirina: La etravirina redujo la exposición de la Claritromicina; sin embargo, las concentraciones del metabolito activo, 14.0H-
Claritromicina, aumentaron. Debido a que el 14.0H-Clarilromlcina tiene actividad reducida contra el complejo Mycobacterium avium
complex (CMA), la actividad global contra este germen puede alterarse y, por lo tanto, deberán considerarse otras alternativas a la
Claritromiclna para el tratamiento de las infecciones por el CMA.

Fluconazol: La admlnistraci6n de 200 mg diarios de Fluconazol y de 500 mg de Clarilromicina dos veces al dla a 21 voluntarios
sanos llevó a aumentos de la concentraci6n mlnima de Clarilromicina en estado de equilibrio (C••••) y del area bajo la curva (AUC)
del 33 % y del 18% respectivamente. Las concentraciones en estado de equilibrio del metabolito adivo 14.HQ.Claritromicina no
estuvieron afectadas significativamente por la admlnislración concomitante de Fluconazol. No es necesario un ajuste de la dosis de
Claritromicina •
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studio farmacocinético demostró que la administración concomitante de Ritonavir 200 mg cada 8 horas y Claritromi-
cina 500 mg cada 12 horas, provOCÓuna marcada inhibición del metabolismo de la Claritromicina. La Cmax de la Claritromicina au-
mentó alrededor de un 31%, la CI'IWlaumentó 182% y el AUC aumentó alrededor del 77% con la administración concomitante de
Rltonavir. Se observó una inhibición completa de la fonnación de 14-(Rj-hidroxidaritromicina. Debido a la amplia ventana terapéuti-
ca de la Claritromidna no seré necesario ninguna reducción de la dosis en pacientes con función renal normal. Sin embargo, para
pacientes con compromiso renal, deberén considerarse los siguientes ajustes en la dosis: para pacientes con un clearance de crea-
tinina entre 30-60 mt1min. se reducirá la dosis de Claritromicina alrededor de un 50%, resultando en una dosis máxima de un como
primldo de Claritromicina de liberación modificada por dla. No se deberé usar la Claritromidna de liberación modificada en pacien-
tes con compromiso renal signifteallvo (c1earance de creatinina inferior a 30 mlJmin), debido a que no seré posible efectuar una
adecuada reducción de la dosis con esta presentación. Para esta población de pacientes se debera emplear. en cambio, Claritro-
micina de liberación inmediata. No seran coadministradas con Ritonavir dosis de Claritromicina mayores de 1 g/dia. Deberán consi-
derarse ajustes similares de la dosis en pacientes con función renal reducida cuando se administre ritonavir como un potenciador
farmacocinétlco con otros inhibidores de la proteasa del HIV tales como atazanavir y saquinavir (ver Interacciones medicamentosas
bidireccionales). ) "-->
Efectos de la Claritromlcina sobre otros productos medicinales ro. r \ (\.

Antlarrltmlcos: Informes Post-Marketing reportaron casos de lorsades de pointes con el uso concomitante de Claritromlcina y Oul.
nidina o Disopiramida. Se deberá monitorear los niveles séricos de estos medicamentos durante la terapia con Claritromicina. se
debe monitorear el electrocardiograma para descartar una prolongación del OTc, durante la coadministración de Claritromlcina con
dichas drogas. / r, \ '\../
Se han reportado casos de hipoglucemia con la administración concomitante de Clarltromlcina y Disopiramida. Por lo tan-
to los niveles de glucosa en sangre deben sermonitoreados durante la administración concomitante de Claritromlclna y
Disopiramida. /" ~ \..'- ~ "/
Hipoglucemientes Oralesllnsul1na: Con ciertos fármacos hlpoglucemlantes como Nateglinida y Repagl1nlda, la Inhibición
de la enzima CYP3A por la Claritromlcina puede estar Involucrado y podrla causar hipoglucemia cuando se uUliza de for-
ma concomitante. Se recomienda un control cuidadoso de la glucosa:.. ,t-... "" ~./
Interacciones con Cltocromo P450: los datos existentes hasta ahora Indican que la Claritromicina es primariamente metaboliza.
da por las isozimas 3A (CYP3A) del Citocromo P450 heplltico. Este es un mecanIsmo importante para determinar muchas interac-
ciones medicamentosas. El metabolismo de otras drogas por este sistema puede ser inhibido a través de la administración conco-
mitante de Ctaritromicina y puede estar asociado con aumentos del nivel sérico de estas otras drogas. Pueden considerarse ajustes
de la dosificación, y cuando sea posible, deberán monitorearse las concentraciones séricas de las drogas principalmente metaboli.
zadas por la CYP3A. en pacientes que reciban Claritromicina concomitantemente.

Se conoce o se sospecha que las siguientes drogas son metabolizad~; ~r las mismas isozimas: Alprazolam, anticoagulantes ora-
les (por ej., Warfarina), Astemizol, Carbamazepina, Cilostazol, Clsaprida, Cldosporina, Dlsopiramida, alcaloides de Ergotamina,
lovaslatina, Metilprednfsolona, Midazolam. Omeprazol, Pimozida. Quinidina. Rifabutina, Sildenafil, Simvastatlna. Tacrolimus, Ter-
fenadina, Triazolam y Vinblastina, pero esta lista no es exhaustiva. las drogas que interactúan por mecanismos similares a través
de otras isozimas dentro del sistema Citocromo P450 incluyen Fenitolna, Teofi1ina y Valproato.

Omeprazol: Se administró Claritromicina (500 ~g~cada 8 horas) en combinación con Omeprazol (40 mg diarios) a sujetos adultos
sanos. las concentraciones plasmáticas en estado de equilibrio de Omeprazol se vieron aumentadas (C•••••, AUC0-24y tll2 aumenta.
ron 30%. 89% Y 34%, respectivamente) por la administración concomitante de Claritromlcina. El valor medio del pH gástrico de 24
horas fue 5.2 cuando se administró Omeprazol solo y 5.7 cuando el Omeprazol se coadministr6 con Claritromicina.

Sildenafil, Tadalafil y Vardenafil~ Cada uno de estos Inhibidores"de la fosfocliesterasa es metaboHzado al menos en parte por la
CYP3A y ésla puede ser inhibida por la Claritromiclna administrada concomilantemente. La coadministración de Claritromicina con
Sildenafil, Tadalafil o Vardenafil, puede provocar probablemente un aumento de la exposición al inhibidor de la fosfodiesterasa. Se
deberé considerar una reducción de la dosis de Sildenafil, Tadalafil y Vardenafil cuando estas drogas se administren concomitan-
temente con Claritromicina. '\ " ../ • ...-

Teofillna. Carbamazeplna: los resultados de los estudios cl[nicos indican que hubo un Incremento modesto, pero estadisticamen-
te significativo (p:SO.05) en los niveles circulantes de Teofilina o Carbamazeplna cuando estas drogas se administran concomitan.
temente con Claritromiclna. Por [o tanto. se recomienda monilorear las concentraciones séricas de Teofilina o Carbamazepina.

Tolterodina: la ruta primaria del metabolismo de la Tolterodina es a través de la isoforma 206 de la citocromo P450 (CYP2D6).
Sin embargo, en un subgrupo de la población carente de CYP2D6, la vla_metabólica identificada es a través de la CYP3A. En esta
población, la Inhibición de la CYP3A provoca concentraciones séricas significativamente elevadas de Tolleroclina. Puede ser nece-
saria una reducción de la dosis de Tolterodina en la presencia de Inhibidores de la CYP3A. tales como la Claritromlcina, en la po-
blación de metabolizadores pobres en CYP206.

Triazolobenzodlazepinas (por ejemplo, Alprazolam, Midazolam, Triazolaml: Cuando se coadministr6 Midazolam con 500 mg
de Claritromlcina dos veces al d[a, el AUC del Midazolam aumentó 2.7 veces después de la administración de Midazolam intrave-
noso y 7 veces después de la administración por v[a oral. Se debe evitar la administración concomitante de Midazolam oral y de
Claritromicina. Si se administra Midazolam intravenoso concomitantemente con Claritromlcina, el paciente debera ser estrechamen-
le monfloreado para permitir el ajuste de la dosIs. la misma precaución aplica para otras benzodiazepinas que son metabalizadas
por la CYP3A, incluyendo Triazolam y A1prazolam. Para las benzodiazepinas que no dependen de la CYP3A para su eliminación
(Temazepam, Nitrazepam, Lorazepam) es improbable una interacción con Claritromicina clinicamente importante. Hubo informes
post comercialización de interacciones medicamentosas y de efectos sobre el SNC (somnolencia y confusión) con el uso concomi-
tante de Claritromicina y Triazolam. Se sugiere monitorear a los pacientes para descartar un incremento de los efedos farmacológi-
cos sobre el SNC.
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ones medicamentosas
Aminogluoosidos
Se recomienda precaución en relación a la administración concomitante de Claritromicina con otros ({,"nacos ototóxicos, especia/-
mente con I~s aminogfucósidos. (Ver Adverlencias y Precauciones).

Colchicina: La Colchicina es un sustrato para ta CYP3A y para ellransportador de eflujo, P-glicoprotelna (Pgp). Se sabe que la
Claritromicina y otros macr6lidos inhiben ambos sistemas enzimalicos. Cuando la Claritromicina y la Colchicina se administran jun.
las, la inhibici6n de Pgp y/o CYP3A por la Claritromicina puede llevar a una exposición aumentada a la Colchlcina. Los pacientes
deben ser monitoreados para descartar slntomas dlnicos de toxicidad a la Colchicina. La dosis de Colchicina debe ser reducida
cuando se la coadminlstra con Claritromlcina en pacientes con funci6n renal y hepatica nonnal. El uso concomitante de Claritromi-
cina y Colchlcina esta contraindicado en pacientes con insuficiencia hepática o renal (Ver Advertencias y Precauciones - y Contra-
indicaciones).

Digoxina: Se piensa que la Oigoxina es un sustrato para el transportador de efluJo, P-glucoprotelna (Pgp). Se sabe que la Claritro-
micina inhibe el Pgp. Cuando la Oigoxina y la Claritromicina se administran juntas, la inhibición del Pgp por la Cla'ritromicina puede
llevar a una exposici6n aumentada a la Oigoxina. Se ha informado de concentraciones elevadas de Digoxina en pacientes que reci-
ben Claritromicina en comprimidos y Digoxina concomitante mente. Se considerará el moniloreo de los niveles sérlcos de Dlgoxina.
Algunos pacientes presentaron signos dlnicos compatibles con toxicidad por Digoxina. induyendo arritmias poténcialmente fatales.

Zidovudina: La administraci6n oral simultanea de Claritromicina comprimidos y Zidovudina a pacientes adultos infect8dos eÓn HIV
puede disminuir las concentraciones de estado constante de la Zidovudina. Este efeclo no parece ocurrfr en pacientes pediatricos
infectados con HIV que reciben Claritromlcina en suspensi6n con Zidovudina o dideoxlinosina. Dado que la Clarilromicina parece
Interferir con la absorci6n de la Zidovudina administrada simultaneamente por vla oral en adultos, esta interacci6n probablemente
no será un pr~blema cuando la Claritromicina se administre por vla endovenosa. ~ ..•••••..•\ ...•• } /

Fenitoina y valproato: Se han presentado informes espontáneos o publicados de interacciones de inhibidores de CYP3A. incluida
la Claritromicina con drogas no consideradas como metabolizadas por CYP3A (por ejemplo, Fenitoina y Valproato). Se recomien-
dan detenninaciones de los niveles séricos de estos medicamentos cuando se administren concomitantemente con Claritromidna.
Se ha informado elevaci6n de los niveles sérlcos. ~ \,J.","",,- \ ~- -
Interacciones medicamentosas bidireccionales /" •.. ~ \ \ ) I
Atazanavir: La Claritromicina y el Atazanavir son sustratos e inhibidores de la CYP3A y existe evidencia de una interacci6n medi-
camentosa bidireccional. La coadministraci6n de 500 mg de Claritromidna dos veces al dla con 400 mg de Atazanavir una vez al
dia provocó un aumenlo de dos veces la exposici6n a la Claritromicina y una disminuci6n del 70% en la exposici6n al 14-HO-
Claritromicina, con un aumento del 28% en el AUC de Atazanavir. Debido a la amplia ventana terapéutica de la Claritromiclna no es
necesaria una reducci6n de la dosis en pacientes con funci6n renal normal. Para pacientes con una funci6n renal moderadamente
disminuida (clearence de creatinina 30 a 60 mllmln) la dosis de Claritromicina debe disminuirse un 50%. Para pacientes con un
dearence de creatinina <30 ml/min, la dosis de Clarltromidna debe disminuirse un 75% utilizando la fonnulaci6n de Claritromicina
apropiada. Dosis de Clarltromlcina mayores a 1g por dia no deben coadmlnistrarse con inhlbidores de la proteasa.

Itraconazol: Tanto la Claritromiciriá' como elltraconazol son sustratos e inhibidores de la CYP3A lo que lleva a una interacci6n me-
dicamentosa bidireccional. La.Claritromicina puede incrementar los niveles plasmaticos delllraconazol mientras que elltraconazol
puede aumentar los niveles plasmaticos de la Claritromicina. Los pacientes que reciben Itraconazol y Claritromldna concomitante-
mente deberán ser monitoreados estrechamenle para descartar signos y slntomas de un efecto farmacológico aumentado o pro-
longado. \ ./ '" / J
Saquinavir: Tanto la Claritromicina como el Saquinavir son sustratos e inhlbidores de la CYP3A y existe evidenda de una interac-
ci6n medicamentosa bidireccional. La adminlstraci6n concomitante de Claritromicina (500 mg dos veces al dla) y Saquinavir (cáp-
sulas blandas de gelatina, 1200 mg tres veces al dial a 12 voluntarios sanos provocaron valores del AUC en estado de equilibrio y
de Cmp de Saquinavir un 177% y 187% mayores a los observados con Saquinavir solo. los valores del AUC y C"",x de la Claritro-
micina fueron aproximadamente un 40% mayores que aquéllos observados con Claritromicina sola. No se requiere un ajuste de la
dosis cuando ambas drogas son coadministradas durante un tiempo limitado con las dosislformulaciones estudiadas. las observa-
ciones de los estudios de interacci6n utilizando la fonnulaci6n de cápsulas blandas de gelatina pueden ser no representativas de
los efectos observados utilizando las cápsulas duras de gelatina. Las observadones de los estudios de interacciones medicamen-
tosas realizados con Saquinavir solo pueden ser no representativas de los efectos observados con la terapia de Saquina-
vlrlRltonavlr. Cuando se coadministra Saquinavir con Ritonavir, se deben considerar los efectos potenciales de Ritonavir sobre la
Claritromicina.

Bloqueantes de los Canales de Calcio: Deberá tenerse cuidado cuando se administre concomllantemente Claritromicina y blo-
queantes de los canales de calcio que son metabolizados por el CYP3A4 (por ejemplo Verapamilo, Amlodipina, Diltiazem) debido al
riesgo de hipotensi6n. las concentraciones de Claritromicina asi como la de los bloqueantes de los canales de calcio pueden in-
crementarse debido a su interaccl6n. Se han observados casos de hipotensi6n, bradiarritmias y acidosis lactlca en pacientes que
tomaron Clarilromicina y Verapamilo en forma concomitante.

REACCIONES ADVERSAS
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Las reacciones adversas más frecuentes y comunes relacionadas con el tratamiento con Claritromicina. tanto para adultos como
para pacientes pediátricos, son dolor abdominal, diarrea, nauseas, v6mitos y alteraci6n del gusto. Estas reacciones adversas son
generalmente de intensidad leve y son oonsistentes con el perfil de seguridad de los antibióticos macr6lidos. No hay una diferencia
significativa en la Incidencia de éstas reacciones adversas gastrointestinales durante los estudios dlnicos entre padentes con o sin
Infecci6n micobacleriana preexistente.

En la siguiente tabla se describen las reacciones adversas reportadas en estudios clinicos y experiencia post-marketing para todas
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I

es de Claritromicina. Las reacciones consideradas por lo menos como posiblemente relacionadas con la Claritrom¡"
cins se presentan por dasificaci6n por sistema y órgano y por frecuencia con la siguiente convención: muy comunes (~1I10). ro-
munes (~1I100 a <l/lO), infrecuentes (0l:1I1.000a <l/lOO) y se desconoce (reacciones adversas de la experiencia post-
comercialización; no pueden ser estimadas de los dalos disponibles). Las reacciones adversas se presentan en orden decreciente

,
I
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de oravedad dentro de cada Bnrunaci6n de frecuencia cuando se nudo evaluar la oravedad.
r Reacciones adversas notificadas con la Claritromicina

Clasificación por sistema Muy Común Comun Poco Común Se desconoce.
y órgano 0l:1I10 ~1I100a <1/10 ~1/1.000a <1/100 (no pueden ser estimad:~

o de los datos disnnnibles

Infecciones e Celulitis 1
, candidiasis, Colitis seudomembranosa,

infestaciones' gastroenteritis2 ,infección3, erisipela, eritrasma,
j infección vaainal

Sistema hemo1infél1co leucopenla, neutropenia., Agranulocitosis, trom-
I trombocltooenia3 eosinofilia. boc/lOnAnia .•.. ~

Trastornos del sistema Reacción anafilaetoidea', hiper- Reacción anafiláctica:' An-
inmunitario 1 sensibilidad aioedema .•.', I
Trastornos metabólicos y Anorexia, disminución del

/ :-"",, '0)
nutricionales ~ anetito
Trastornos psiquiátricos Insomnio Ansiedad, nerviosismo3 ~ Trastorno psicótico, estado

I de confusión, despersona-A~cS)lización, depresión,
desorientación, alucinacio-

1 nes, suel'ios anormales,
manla

Trastornos del sistema Disgeusia, cefa- Pérdida del conocimiento1, dis- Convulsión, ageusia, pa-,
cinesia',' mareos, somnolencia7,nervioso 1 I ~:' alteración del rosmia, anosmia, pares-

usto ~ temblor ... ,- tesia
Trastornos del oldo y del \ Vértigo, audición disminuida, Sordera
laberinto -, • tinnitus r
Trastornos cardiacos - Paro cardiaco 1

, fibrilación aun- Torsade de paintes,,
I /

cular', OT prolongado en elee- taquicardia ventricular

I \ trocardiograma, extraslstoles',, , , n~l;;ilaclones
Trastornos vasculares - - Vasodilataclón' Hemorraala
Trastornos respiratorios, / / '\ • \, Asma 1

1
epislaxis2, embolia pul-

torácicos v mediastlnicos / .- " monar
Trastornos gastrolntesti- /- Diarrea, vómitos, Esofagitis 1

, enfermedad por Pancreatltis aguda, decolo-
nales I . dispepsia, náu- reflujo gastroesofágico2, gastn- ración de la lengua, deco-

\ - seas, dolor ah- / tis, prodalgia2, estomatitis, glo- loración de los dientes
, - dominal / sllis, distensión abclomina~,,

/' constipación, xerostomia, erue-
, tos flatulencia

Trastornos hepatobiliares • / Prueba de la fun- Coleslasls., hepatitis., alanina Insuficiencia heplltica, le-
o

~

ci6n heplltica aminotransferasa elevada, as- tericia hepatocelular

I anormal partato aminotransferasa eleva-
da, gamma-glutamittransferasa

I elevada.
Trastornos de piel y tejido Exantema, Dermatitis bullosa', prurito, Slndrome de Stevens-
subcutáneo hiperhidrosis urticaria, exantema Johnson, nea6lisis

I maculopapuloso3 epidérmica t6xica,

I exantema medicamentoso
con eosin~~~a y sl~~omas
sistémicos DRESS acné

Trastornos musculoes- Espasmos musculares3, rigidez Rabclomlólisis2.-, miopatla
qu~:~ticos y del tejido musculaesquelética', mialgia2
con untivo J

Trastornos renales y uri- Creatininemia aumentada 1
, Insuficiencia renal, nefritis

narios , uremia aumentada' intersticial
Trastornos generales y en Flebitis en el Dolor en el sitio Malestar., pirexia3, astenia, dol-
el sitio de administraci6n sitio de la in- de la inyecci6n', or tortl:cico ,escalofrios., fatiga.

J--.. yecci6n' inflamación en el
sitio de la inuee-

~Jt~!)) ,. "i ~ ~il):.{V."'~ Ora, . Yoshldll
FllflTI8Céutica - Co-Dired,/ rII'Técnic8 ,1IrrnRCl!' - DlrectOl'll TécnIClI
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ción
Investigaciones comple- Relación albúmina/globulina R1N elevado, tjempo de
men1arias anormal', fosfatasa alcalina en protrombina prolongado,

sangre elevada4, lactato deshi- color anormal de la orina
dronenasa en sannre elevada4

• Debido a que estas reacciones son comunicadas en forma voluntaria por una población de tamaño incierto, no es siempre posible
estimar en forma fidedigna su incidencia o establecer una relación causal con la exposición al medicamento. Se es1ima que la exposi-
ción del paciente es mayor a 1.000 millones de días de tra1amiento del paciente con Claritromicina.; •• En algunos reportes de rabdo-
miólisjs, Claritromicina fue administrada administrada concomitantemente con otros fármacos que se sabe están asociados con
rabdomiólisis (tales como esta1inas, fibratos, colchicina o alopurinol).
; 1 RAM notificadas sólo con la formulación en Polvo para Solución Inyectable; 2 RAM notificadas sólo con la formulación en Com-
primidos de Liberación Prolongada; 3 RAM notificadas sólo con la formulación en Gránulos para Suspensión Oral; 4 RAM notifica-
das sólo con la formulación en Comorimidos de Liberación Inmediata

SOBREDOSIS

Los informes indican que la ingestión de grandes cantidades de Clarilromicina puede ocasionar sintomas gastrointestinales. Un
paciente con antecedentes de trastomo bipolar ingirió 8 g de Claritromicina y manifestó estado mental a"erado, comportamiento
paranoide, hípokalemia e hipoxemia. Las reacciones adversas que acompañan a la sobredosis deberán tratarse mediante la inme-
diata eliminación de la droga no absorbida y medidas de sostén. Como con otros macrólidos, los nivetes séricos de Claritromicina
no se ven apreciablemente afectados por la hemodiáltsis o la diálisis peritoneal. Ante la eventualidad de una sobre dosificación con.
currir al Hospital más cercano o comunicarse las 24 horas del día en Argentina con los Centros de Toxicologia:

• Hospital de Pediatría Ricardo Gutiérrez - Ciudad de Buenos Aires - Tel.: (011) 4962-6666/2247

• Hospital A. Posadas - Provincia de Buenos Aires - Tel.: (011) 4654-6648/4658- 7777
• Hospital de Niños Pedro Elizalde - Ciudad de Buenos Aires. - Tel.: (011) 4300-2115

• Hospital de Niños Sor Maria Ludovica - La Plata - Tel.: (0221) 451-5555

• Sanatorio de Niños - Rosario - Tel.: (0341)-448-0202

Optativamente otros Centros de Intoxicaciones.

CONSERVACION

Conservar los comprimidos a temperatura ambiente (15_30°C) en envase cerrado. Proteger de la luz.

PRESENT ACION

Klaricid UD se presenta en envases conteniendo 4, 5, 6, 8,10,50,100,250 Y 500 comprimidos de liberación modificada.

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCR1PCION y VIGILANCIA MEDICA Y NO DEBE
REPETIRSE SIN NUEVA RECETA.

Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los niños

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud. Certificado N" 38.778

Abbotl Laboratories Argentina S.A .• lng. Bulty 240 - Piso 12 (C1001AFB) Ciudad Autónoma de Buenos Aires - Plan1a Industrial:
Vatentin Vergara 7989 (B1891EUE) Ingeniero Allan, Partido de Florencio Varela, Provincia de Buenos Aires ~Directora Técnica:

Mónica E. Yoshida, Farmacéutica.

~
Dra. Maria Alejandra lanc

Farmacéutica - Co-Directora Técnica
Abbotl Laboratories Argentina SA

abbott,argen\ina, regulatorio@abbott,com
Planta Industnal: Av, Valentin Vergara 7989
61891 EUE, Ing. Allan, Florencia Varela, 8s, As. Argentina

Tei" 54 11 42294245
Fax: 54 11 4229 4366

Útima Revisión: Diciembre 2013
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