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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Disposicion
NUmero: DI-2021-2009-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 16 de Marzo de 2021

Referencia: EX-2020-84762029-APN-DGA#ANMAT

VISTO el Expediente EX-2020-84762029-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médicay,

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma KLONAL SRL solicita la aprobacion de nuevos proyectos de rétul os,
prospectos e informacién para € paciente, y € cambio de condicién de expendio del producto denominado
KLONARIZOL / FLUCONAZOL, Forma Farmacéuticay Concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS /
FLUCONAZOL 50 mg, 100 mg, 150 mgy 200 mg - INYECTABLE / FLUCONAZOL 50 mg/ 25 ml y 200 mg /
100 ml - POLVO PARA SUSPENSION ORAL / FLUCONAZOL 50 mg/ 5 ml y 200 mg / 5 ml, autorizado por
el Certificado N° 46935.

Que lo solicitado se encuadra dentro de los acances de la Ley N° 16.463 y del Decreto N° 150/92 y las
Disposiciones N° 2843/02 y 5904/96 y Circular N° 4/13.

Que existen en plaza productos con similar formulacion y condicién de expendio ala peticionada.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos caracteristicos correspondientes
a un certificado de Especiaidad Medicinal otorgado en los términos de la Disposicion ANMAT N° 5755/96 se
encuentran establecidos en la Disposicion ANMAT N° 6077/97.

Que laDireccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos hatomado laintervencion de su competencia.

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

Por ello:



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

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma KLONAL SRL propietaria de la Especialidad Medicinal denominada
KLONARIZOL / FLUCONAZOL, Forma Farmacéuticay Concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS /
FLUCONAZOL 50 mg, 100 mg, 150 mgy 200 mg - INYECTABLE / FLUCONAZOL 50 mg/ 25 ml y 200 mg /
100 ml - POLVO PARA SUSPENSION ORAL / FLUCONAZOL 50 mg/ 5 mly 200 mg/ 5 ml, a cambiar la
condicion de expendio del producto antes mencionado, la que en lo sucesivo ser& BAJO RECETA
ARCHIVADA.

ARTICULO 2°.- Acéptase para la Especialidad mencionada en el Articulo 1°, los nuevos proyectos de rétulos
obrantes en los documentos |F-2021-03143074-APN-DERM#ANMAT;  1F-2021-03142985-APN-
DERM#ANMAT; |F-2021-03142684-APN-DERM#ANMAT; [F-2021-03142457-APN-DERM#ANMAT; |IF-
2021-03142315-APN-DERM#ANMAT; 1F-2021-03142227-APN-DERM#ANMAT; 1F-2021-03141638-APN-
DERM#ANMAT e IF-2021-03141556-APN-DERM#ANMAT; e nuevo proyecto de prospecto obrante en e
documento 1F-2021-03141948-APN-DERM#ANMAT; e informacion para el paciente obrante en € documento
IF-2021-03141763-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 3°. — Practiquese la atestacion correspondiente en e Certificado N° 46935, cuando el mismo se
presente acompariado de la presente Disposicion.

ARTICULO 4°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado, haciéndole
entrega de la presente Disposicion y rétulos, prospectos e informacion para €l paciente. Girese a la Direccion de
Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL

Comprimido 100 mg
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA
Cada comprimido contiene:

FLUCONAZOL 100 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sddica, Cellactose 80.

Lote:

Vencimiento:

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

Conservar entre 20 °C y 25 °C, al abrigo de la luz.
Contenido: 10 comprimidos. *
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N.° 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceéutico

Elaborado en Planta Quilmes.

KLONAL S.R.L.

Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)

Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955

Planta Cordoba: Av. Bernardo O Higgins 4034 - Barrio San Carlos,

Cordoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina. /

Otra presentacién: *150, 1.000 y 1.005 comprimidos, estos tres ultimos para uso
hospitalario.

|F-2021-03141556-APN-DERM#ANMAT
Leondrdo lannelly

F :arrni’iclu{llu—.,‘”
Director Técnico
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: |F-2021-03141556-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 13 de Enero de 2021

Referencia: EX-2020-84762029 ROT COMP REC 100mg

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 1 pagina/s.
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL

Comprimido 50 mg
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA
Cada comprimido contiene:

FLUCONAZOL 50 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sodica, Cellactose 80,
anhidrico silicico, almidon de maiz, c.s.

Lote:

Vencimiento:

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

Conservar entre 20 °C y 25 °C, al abrigo de la luz.
Contenido: 20 comprimidos. *
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N.° 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceéutico

Elaborado en Planta Quilmes.

KLONAL S.R.L.

Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)
Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955
Planta Cérdoba: Av. Bernardo O Higgins 4034 - Barrio San Carlos
Cordoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina. |

Otra presentacién: *1.000 comprimidos de uso hospitalario exclusivo

IF-2021-03141638-APN-DERM#ANMAT
o 4
Lcun.;nﬁé lannello /

Farmacéutico
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: |F-2021-03141638-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 13 de Enero de 2021

Referencia: EX-2020-84762029 ROT COMP REC 50mg
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Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
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KLONARIZOL
FLUCONAZOL
Comprimidos - Inyectable - Polvo para suspension oral

Industria Argentina
Venta bajo receta archivada

INFORMACION PARA EL PACIENTE
“CONSULTE A SU MEDICO”

Lea con atencién antes de comenzar a tomar este medicamento.

Conserve este prospecto. Podria necesitar leerlo nuevamente.

Consulte con su médico o farmacéutico para informacion adicional.

Este medicamento ha sido prescripto solamente para usted. No lo entregue a nadie mas, ni lo utilice
para alguna otra enfermedad.

Si alguno de los efectos colaterales lo afecta severamente, o si observa alguin efecto colateral no
incluido en este prospecto, inférmelo a su médico o farmacéutico.

Contenido del Prospecto:

1- ¢ Qué es KLONARIZOL y para que se utiliza?
2- Antes usar y al tomar KLONARIZOL

3- ;Como y cuanto tomar de KLONARIZOL?

4- Efectos indeseables.

5- ¢ Cémo se almacena el KLONARIZOL?

6- Presentaciones.

7- Informacién adicional.

1- ¢ Qué es KLONARIZOL y para que se utiliza?
Antifangico, inhibidor potente y especifico de la sintesis de los hongos.

FORMULA:

KLONARIZOL comprimidos 50 mg:
Cada comprimido contiene:
FLUCONAZOL 50 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sédica, Cellactose 80, anhidrico
silicico, almidén de maiz, c.s.

KLONARIZOL comprimidos 100 mg:
Cada comprimido contiene:
FLUCONAZOL 100 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sédica, Cellactose 80.

_ZIF-2021-03141763-APN-DERM#ANMAT
ceonat™io lannelln -~
Farmacéutico

Direclor Técnico
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KLONARIZOL comprimidos 150 mg:
Cada comprimido contiene:
FLUCONAZOL 150 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sodica, Cellactose 80, Laca
colorante amarillo de Tartrazina 22 %-30 % , Laca colorante rojo punzé 4R 20 %-30 %.

"Este medicamento contiene Tartrazina como colorante”

KLONARIZOL comprimidos 200 mg:

Cada comprimido contiene:

FLUCONAZOL 200 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sodica, Cellactose 80.

KLONARIZOL inyectable 50 ma/25mil:

Cada frasco ampolla contiene:
FLUCONAZOL 50 mg/25ml
Cloruro de Sodio, Agua para inyeccion C.s.

KLONARIZOL inyectable 200 mg/100 ml:

Cada bolsa plastica de PEBD contiene:
FLUCONAZOL 200 mg/100 ml

Cloruro de Sodio, Agua para inyeccion C.s.

KLONARIZOL polvo para suspension oral 50 ma/s ml:
Cada 5 ml de suspension reconstituida contiene:
FLUCONAZOL 50 mg

Excipientes, sabor naranja, benzoato de sodio, &cido citrico anhidrido, citrato de sodio dihidratado,
goma xanthan, diéxido de titanio, didéxido de silicio coloidal, sucrosa, c.s.

KLONARIZOL polvo para suspension oral 200 mg/5 ml:
Cada 5 ml de suspension reconstituida contiene:
FLUCONAZOL 200 mg

Excipientes, sabqf r}aranja, benzoato de sodio, acido citrico anhidrido, citrato de sodio dihidratado,
goma xanthan, diéxido de titanio, didxido de silicio coloidal, sucrosa, c.s.

-
L,;.um,ﬁ()g&-,93141763-APN{5ERM#ANMAT
Farmaceulico
Director Técnico
Lab. Klonal S.R.L
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Se utiliza:

para el tratamiento de:
- Candidiasis vaginal.
- Candidiasis orofaringea.
- Candidiasis esofagica.
- Candidiasis mucocutanea.
- Candidiasis oral atrofica crénica (por dentadura postiza).
- Candidiasis sistémica(candidemia, candidiasis diseminada, candidiasis invasiva).
- Infeccién del tracto urinario.
- Peritonitis.
- Meningitis criptococeica.
- Profilaxis en pacientes con transplantes de medula 6sea.
- Dermatomicosis (tinea pedis, corporis, cruris, versicolor, unguium).

KLONARIZOL puede ser usado como terapia de mantenimiento para prevenir la recaida de la
enfermadad criptocéceica en los pacientes con SIDA. También como prevencion de infeccion fungica
en pacientes con enfermedades malignas (como resultado de quimioterapia citotoxica o
radioterapia).

2- Antes de usar y al tomar KLONARIZOL:

ADVERTENCIAS:
Existe una asociacion entre el uso de Fluconazol en el embarazo y aborto espontaneo.

En Europa se realizé un estudio de cohortes, basado en el registro nacional danés de pacientes,
para estudiar la relacion entre la administracion de Fluconazol oral en embarazadas y el riesgo de
aborto y nacido muerto. Los resultados del estudio muestran que la administracion de Fluconazol
oral en mujeres embarazadas se asocia con un aumento del riesgo de aborto espontaneo
estadisticamente significativo, comparado con mujeres no expuestas o mujeres en tratamiento con
azoles topicos. En el caso de nacido muerto, aunque es un evento extrafio, los resultados para altas
dosis de Fluconazol son clinica y estadisticamente significativos.

También, estudios previos sobre la seguridad del Fluconazol en el embarazo relacionan el
tratamiento a dosis altas y a largo plazo con el riesgo de malformaciones congénitas. El Fluconazol
en dosis estandar y tratamientos a corto plazo no debe ser utilizado durante el embarazo a menos
que sea claramente necesario; Mientras que el Fluconazol en altas dosis y/o en regimenes
prolongados no debe usarse durante el embarazo excepto para infecciones potencialmente mortales.

El Fluconazol es asociado esporadicamente con toxicidad hepatica.

El tratamiento debera suspenderse si aparecen signos y sintomas clinicos compatibles con una
enfermedad hepatica atribuibles a Fluconazol, o debera ser evaluada la ecuacién riesgo-beneficio si
se produce un aumento importante en las enzimas hepaticas.

Los casos de anafilaxia han aparecido rara vez.

-2021-03141763-
I-el'.zﬁl'mull“ 3 763 APN

Farmaceéuticno
Uwrector Té&<ide

Labt. ¥iomal & M.C
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Ocasionalmente, se presentaron casos de dermatitis exfoliativa durante el tratamiento con ’
Fluconazol. Los pacientes que padecieron exantemas durante la terapia con esta droga deberan
suspenderla en caso de lesion grave.

PRECAUCIONES:
Empleo en Embarazo: ver ADVERTENCIAS.

Empleo en Lactancia: Se sugiere no utilizar en mujeres que amamantan pues KLONARIZOL se
halla en la leche materna en concentraciones similares al plasma.

Empleo en Ancianos: Si no existen evidencias de insuficiencia renal, deben adoptarse las dosis
normales recomendadas para adultos. Si existen evidencias de insuﬂciencua_ renal (clearance de
creatinina > 40 mi/min) el esquema de la dosis debe ajustarse segun la siguiente tabla:

CLEARANCE DE CREATININA (ml/min) INTERVALOS DE DOSIS (diarias)

> 40 24 horas (régimen normal de dosis)
21-10 48 horas (0 mitad de dosis normal diaria)
10-20 72 horas (o 1/3 de la dosis normal diaria)
Pacientes con didlisis regulares 1 dosis luego de cada sesion.

En terapia de dosis UGnica no son necesarios ajustes.

Pacientes en hemodialisis: Cuando se cuenta sélo con la creatinina sérica como medida de la
funcién renal, se debe usar la siguiente formula para estimar al clearance de creatinina en los
adultos:

Hombres:
(140 —edad )

Peso (Kg) x
72 x creatinina sérica (mg/100 ml)

Mujeres: 0,85 x el valor anterior

Empleo en Pediatria: La dosis diaria para los nifios con deterioro renal deberé ser reducida segun la
tabla recomendada para los adultos. Se pude usar la siguiente férmula para estimar el clearance de
creatinina en los nifos:
altura (cm)
K x

Creatinina sérica (mg/100ml)

K constante que varia con la edad del nifio.

Interacciones Medicamentosas:

Los médicos deben ser informados sobre los estudios de interaccién droga-droga, aunque no se
hayan realizado con otros medicamentos, pues las interacciones pueden ocurrir.

* Hipoglucemiantes orales:

/-2021—03141763-A FEIQE{ #ANMAT

Leonar lannello o
Farmacéutico
Lirecior Técnico
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* Anticoagulantes:

* Fenitoinas:

» Ciclosporinas:

* Rifampicina:

* Teofilina:

+ Terfenadina:

« Sulfonilureas:

* Hidroclorotiazida:

« Anticonceptivos orales:

» Alimentos y otros:

No se han demostrado alteraciones clinicas relevantes en la absorgic’m qe ﬂuconazol al ser
coadministrado con comida, cimetidina, antiacidos ni luego de una irradiacion total para el

transplante de médula dsea.

3- ;Cémo y cuanto tomar de KLONARIZOL?

La duracion del tratamiento esta basada en la respuesta clinica y micologica de_l paciente. La terapia
para las infecciones en nifios y adultos que requieren varias dosis debe(ia continuarse hasta que los
parametros clinicos y los analisis de laboratorio sostengan que la infeccion activa ha desaparecido.

La interrupcién del tratamiento puede hacer recurrente la infeccion.
La dosis es diaria (una vez al dia).
CUADRO DE EQUIVALENCIA DE DOSIS

NINOS ADULTOS

3 mglkg 100 mg

6 mg/kg 200 mg
12 mg/kg 400 mg

Candidiasis vaginal:
Adultos: Dosis UNICA de 150 mg

Candidiasis orofaringea:
Adultos: Dosis de carga de 200 mg y dosis diarias de 100 mg durante 14 dias.

Observaciones: los pacientes recurrentes,

: ; eneralmente requier i imi
sltar 16 Foskida. g quieren terapia de mantenimiento para

Nifos: Dosis de carga de 6 m
recurrencia de la infeccién.
Nifios menores de 4 semanas de edad:

E‘r; Iis 2 primeras semanas de vida se deben utilizar las mismas dosis en mg/kg como en nifios
) ge res, pero suministradas cada 72 hor_as' Durante las otras 2 siguientes semanas de vida se
eben utilizar las mismas dosis pero suministradas cada 48 horas. '

g/kg y dosis diarias de 3mg/kg durante 14 dias, para evitar la

|E-2021-03141763-APN-DERM#:

Z
Leon&fdo lannello

Farmacéulico
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Candidiasis esofagica:

Adultos: Dosis de carga de 200 mg y dosis diarias de 100 mg durante 21 dias como minimo. Se
pueden utilizar dosis diarias de hasta 400 mg.

Observaciones: por lo menos durante 14 dias debe observarse la evolucion de los sintomas.
Nifios: Dosis carga de 6 mg/kg y dosis diarias de 3 mg/kg durante 21 dias.

Observaciones: pueden utilizarse dosis diarias de hasta 12 mg/kg, segun criterio medico.
Luego de la resolucién de los sintomas, se aconseja continuar |a terapia durante 14 dias mas.

Nifios menores de 4 semanas de edad: En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar las
mismas dosis de mg/kg. como en nifios menores que estos, pero suministradas cada 72 horas.
Durante las 2 siguientes semanas de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero suministradas
cada 48 horas.

Candidiasis mucocutanea:
Adultos: Dosis diarias de 50 mg durante 14 a 30 dias.
Observaciones: en casos dificiles de tratar, la dosis diaria puede ser de 100 mg.

Nifios: Dosis diarias de 3 mg/kg, pudiéndose suministrar una dosis de carga de 6 mg/kg para lograr
los niveles de estado estable mas rapidamente.

Nifios menores de 4 semanas de edad: En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar las
mismas dosis de mg/kg. como en nifios menores que estos, pero suministradas cada 72 horas.
Durante las 2 siguientes semanas de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero suministradas
cada 48 horas.

Candidiasis oral atrofica crénica (por dentadura postiza):

Adultos: Dosis diarias de 50 mg durante 14 dias.
Observaciones: se aconseja tomar medidas antisépticas locales de la dentadura postiza.
Candidiasis sistémica (candidemia, candidiasis diseminada, candidiasis invasiva):

Adultos: No se ha establecido la dosis 6ptima ni la duracién del tratamiento (*).

La dosis usual de carga es de 400 mg y dosis diarias de 200 mg, cuya duracion depende de la
respuesta clinica del paciente.

Nifios: Dosis de 6-12 mg/kg, segun la severidad de la enfermedad.

Nifilos menores de 4 semanas de edad: En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar las
mismas dosis de mg/kg. como en niflos menores que estos, pero suministradas cada 72 horas.
Durante las otras 2 siguientes semanas de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero
suministradas cada 48 horas.

Infeccién del tracto urinario:

Adultos: Dosis diarias de entre 50 mg y 200 mag.
Peritonitis:

Adultos: Dosis diarias de entre 50 y 200 mg.
Meningitis criptococdccica:

Adultos: Dosis de carga de 400 mg y dosis diarias de 200 mg durante 10 semanas luego de
resultado negativo del cultivo del liquido cefalorraquideo.

. ﬁ629%1'03141763'p‘ PN-_ #ANMAT

Farmacéulico
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Observaciones: en pacientes con SIDA se recomienda la dosis diaria de 200 mg para la supresion de
la recurrencia.

Nifios: Dosis de carga de 12 mg/kg y dosis diarias de 6 mg/kg durante 10 a 12 semanas (luego de la
negativizacion del cultivo del liquido cefalorraquideo).

Observaciones: en nifios con SIDA se recomienda la dosis diaria de 6 mg/kg. para la supresién de la
recurrencia.

Nifios menores de 4 semanas de edad: En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar las
mismas dosis de mg/kg. como en nifios menores que estos, pero suministradas cada 72 horas.
Durante las otras 2 siguientes semanas de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero
suministradas cada 48 horas.

Profilaxis en pacientes con transplante de médula ésea:
Adultos: Dosis diarias de 400 mg para la prevencion de candidiasis.

Observaciones: en pacientes con presunta granulocitopenia severa (menos de 500 neutrofilos de
mm?3), se recomienda comenzar en forma profilactica antes del comienzo de la neutropenia,
continuando durante 7 dias una vez que el nimero de neutréfilos llegé a las 1000 celulas por mm?,

Nifios: Dosis diarias de 3 a 12 mg/kg segun la extension y duracién de la neutropenia inducida, para
la prevencién de infecciones fungicas en nifios inmunocomprometidos considerados de riesgo, como
consecuencia de la neutropenia posterior a quimioterapia citotéxica o radioterapia.

Nifios menores de 4 semanas de edad:

En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar las mismas dosis de mg/kg. como en ninos
menores que estos, pero suministradas cada 72 horas. Durante las otras 2 siguientes semanas de
vida, se deben utilizar las mismas dosis pero suministradas cada 48 horas.

Dermatomicosis (tinea pedis, corporis, cruris, versicolor, unguium):

Adultos: Dosis diarias de 50 mg 6 150 mg una vez a la semana. La duracién del tratamiento varia
entre 14 y 30 dias, aunque en la tinea pedis puede alcanzar hasta los 45 dias. Unguium debe
continuar hasta que la ufia infectada sea reemplazada (**).

Observaciones: después de un tratamiento prolongado por infeccién cronica de las unas, estas
pueden quedar deformadas.

(*) En estudios realizados con un limitado nimero de pacientes, se utilizaron dosis de hasta 400 mg/
dia.

(**) El re-crecimiento de las ufias de los dedos de la mano se produce entre los 3 y 6 meses y entre
los 6 y 12 meses las ufias de los dedos de los pies, variando segun los individuos y la edad.

- USO INTRAVENOSO:

Para obtener una solucién de facil control para su administracion por perfusion intravenosa, se
aconseja la dilucién de 4 frascos ampolla de 50 mg o 1 bolsa plastica de 200 mg en 100 ml de
solucioén fisiolégica, logrando una concentracion de 1 mg/ml. La administracion de fluconazol debe
gfectuarse a un maximo promedio de 200 mg por hora en perfusion continua. Al pasar de la
intravenosa a la oral o viceversa, no es necesario cambiar la dosificacion diaria. Fluconazol se

presenta en solucion salina a 0,9%, lo que significa que por cada 100 ml de solucién hay 15 mmoles
de Na*y 15 de CI'.

Com_o fluconazol intravenoso esta disponible en solucién salina diluida, en pacientes que tienen
_restn'r]gac.io el uso sodio o liquido, debera tenerse en cuenta su velocidad de administracion. La
infusion intravenosa de fluconazol es compatible con los siguientes liquidos de administracion:

IF-2021-03141763-APN-DERM#ANMAT
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Dextrosa al 20%
Solucién de Ringer

Soluciéon de Hartmann
Bicarbonato de Sodio al 2%
Solucion Salina Normal

Aminofusina
Cloruro de Potasio en dextrosa

Fluconazol puede ser perfundido a través de una via venosa preexistente con cualquiera de los
liquidos enumerados precedentemente.

No se recomienda mezclar en la solucién ningun otro farmaco, a pesar de no haberse observado
incompatibilidades especificas.

1]

-USO ORAL:
El polvo reconstituido para suspension oral debe ser descartado luego de 14 dias.

4- Efectos indeseables.
Los efectos colaterales mas frecuentes son: nauseas, cefalea, dolor abdominal.

Otros menos frecuentes (igual o superior al 1%): diarrea, dispepsia, mareos, distorsion del gusto,
flatulencia, rash.

Rara vez han ocurrido casos de anafilaxia.

En algunos pacientes con SIDA o Céncer, aparecieron algunos cambios de las funciones renales y

algunas anormalidades hepaticas, siendo incierto aun su significado clinico y su relacion con el
tratamiento.

En algunos pacientes con SIDA, aparecieron reacciones cutaneas severas al recibir esta droga
concominatantemente con otros agentes conocidos para provocar exfoliacion cutanea.

Si apareg:iera rash cutaneo causado por este medicamento en aquellos pacientes que se trataren por
una funclon fungica superficial, debera evitarse toda terapéutica posterior con este agente. Si el
tratamiento fuere por infecciones fungicas invasivas/sistémicas, debera monitorearse muy de cerca y
suspender la terapia si surgen lesiones ampollosas o si desarrolla un eritema multiforme.

5- ¢Como se almacena KLONARIZOL?
KLONARIZOL debe ser conservado; entre 20 °C y 25 °C.
Al abrigo de la luz.

6- Presentaciones.

KLONARIZOL comprimidos:

50 mg-Envases de 20 y 1.000 comprimidos, este Ultimo para uso hospitalario.
100 mg-Envases de 10, 150, 1.000 y 1.005 comprimidos, estos tres ultimos para uso hospitalario.
150 mg- Envases de 2, 20, 100 y 1.000 comprimidos, estos 2 ultimos para uso hospitalario.

IF-2021-03141763-APN-DERM#ANMAT
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200 mg- Envases de 10, 20 y 1000 comprimidos, este Ultimo para uso hospitalario.

KLONARIZOL inyectable:
50 mg/25 ml-Envases de 1y 50 frascos ampolla, este ultimo para uso hospitalario.
200 mg/100 ml-Envases de 1y 50 bolsas plasticas, este Ultimo para uso hospitalario.

KLONARIZOL polvo para suspension oral:
50 mg/5 ml: 1 frasco para 35 mly 60 ml.
200 mg/5 ml: 1 frasco para 35 ml y 60 ml.

7- Informacién adicional.

Sobredosificacion:

KLONARIZOL es excretado principalmente en la orina. Una diuresis forzada provocaria un
incremento del promedio de eliminacion. Una sesién de hemodialisis de 3 horas disminuye
aproximadamente un 50 % los niveles en plasma.

Ante sobredosis es necesario el tratamiento sintomatico con lavaje gastrico si correspondiese.
Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con alguno de los Centros de Toxicologia del pais. Entre otros:

Hospital Nacional Alejandro Posadas:

Centro de toxicologia: 011-4658-7777/011-4654-6648

Centro Nacional de Intoxicaciones: 0800-333-01!60

Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez: 0800-444-8694

Centro de toxicologia: 011-4962-6666

Hospital General de Agudos J.A. Fernandez: 4808-2606/2646/2604/2121:
Centro de toxicologia: 011-4808-2655

Optativamente otros centros de intoxicaciones.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

NO UTILIZAR DESPUES DE LA FECHA DE VENCIMIENTO
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°: 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmacéutico

Elaborado en Planta Quilmes:
KLONAL S.R.L.
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Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)
Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955
Planta Cordoba: Av. Bernardo O’Higgins 4034 - Barrio San Carlos,
Cérdoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina.

Fecha de ultima revision:

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que esta en la Pagina

Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT responde 0800-333-1234"
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL
Comprimidos - Inyectable - Polvo para suspension oral

Industria Argentina
Venta bajo receta archivada

FORMULA:

KLONARIZOL comprimidos 50 mag:
Cada comprimido contiene:
FLUCONAZOL 50 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sédica, Cellactose 80,
anhidrico silicico, almidén de maiz, c¢.s.

KLONARIZOL comprimidos 100 mag:

Cada comprimido contiene:

FLUCONAZOL 100 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sédica, Cellactose 80.

KLONARIZOL comprimidos 150 maq:
Cada comprimido contiene:
FLUCONAZOL 150 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sddica, Cellactose 80, Laca
colorante amarillo de Tartrazina 22 %-30 % , Laca colorante rojo punzé 4R 20 %-30 %.

"Este medicamento contiene Tartrazina como colorante"

KLONARIZOL comprimidos 200 mg:

Cada comprimido contiene:

FLUCONAZOL 200 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sédica, Cellactose 80.

KLONARIZOL inyectable 50 mg/25ml:
Cada frasco ampolla contiene:

AT
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FLUCONAZOL 50 mg/25ml
Cloruro de Sodio, Agua para inyeccion C.s.

KLONARIZOL inyectable 200 mg/100 ml:
Cada bolsa plastica de PEBD contiene:
FLUCONAZOL 200 mg/100 ml

Cloruro de Sodio, Agua para inyeccion C.s.

KLONARIZOL polvo para suspension oral 50 mg/5 mi:
Cada 5 ml de suspension reconstituida contiene:
FLUCONAZOL 50 mg

Excipientes, sabor naranja, benzoato de sodio, acido citrico anhidrido, citrato de sodio
dihidratado, goma xanthan, diéxido de titanio, dioxido de silicio coloidal, sucrosa, C.S.

KLONARIZOL polvo para suspension oral 200 mg/5 mi:
Cada 5 ml de suspensién reconstituida contiene:
FLUCONAZOL 200 mg

Excipientes, sabor naranja, benzoato de sodio, acido citrico anhidrido, citrato de sodio
dihidratado, goma xanthan, diéxido de titanio, diéxido de silicio coloidal, sucrosa, C.s.

cODIGO ATC:
JO2ACO01

ACCION TERAPEUTICA:

Antifungico, inhibidor potente y especifico de la sintesis de los hongos.

Antimicotico para uso sistémico. Activo por via oral en candidiasis orofaringeas y vaginales.

Administrado tanto o;almente como por via intravenosa, ha resultado ser activo contra micosis
tales como las infecciones por Candida spp, incluyendo Crypyococcus neoformans, por

Microsgorum spp., por Trichophyton spp., por Blastomyces dermatiditis, por Coccidiooides inmitis
y por Histoplasma capsulatum.

INDICACIONES:

KLONARIZOL esté indicado para el tratamiento de:
- Candidiasis vaginal.

- Candidiasis orofaringea.
- Candidiasis esofagica.

- Candidiasis mucocutanea.

Leo nnelo y
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Candidiasis oral atrofica cronica (por dentadura postiza).
Candidiasis sistémica(candidemia, candidiasis diseminada, candidiasis invasiva).

Infeccion del tracto urinario.

Peritonitis.

Meningitis criptococeica.
Profilaxis en pacientes con transplantes de médula osea.
Dermatomicosis (tinea pedis, corporis, cruris, versicolor, unguium).

KLONARIZOL puede ser usado como terapia de mantenimiento para prevenir la recaida de |a
enfermadad criptocéceica en los pacientes con SIDA. También como prevencion de infeccion
fungica en pacientes con enfermedades malignas (como resultado de quimioterapia citotoxica o
radioterapia).

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/PROPIDADES
ACCION FARMACOLOGICA:

Los antifangicos triazélicos inhiben selectivamente la enzima lanosterol 14-a desmetilasa
dependiente citocromo P450, la enzima que convierte lanosterol en ergosterol. El ergosterol es
un lipido de la familia de los esteroles que actla dandole fluidez, simetria e integridad a la
membrana del hongo. De éste modo, la pérdida de los esteroles normales y la acumulacion de
14-a -metilesteroles son responsables de la actividad fungistatica.

FARMACOCINETICA:

Tanto administrado oralmente como por via intravenosa, las propiedades farmacocinéticas de
este medicamento son similares. Los niveles plasmaticos y la biodisponibilidad sistémica estan
por encima del 90% de los niveles obtenidos luego de la administracion intravenosa.

La absorcion oral no es afectada por la ingestion concomitante de alimentos. En ayunas, las
concentraciones plasmaticas pico se producen entre 0,5 y 1,5 horas posterior a la dosis y la vida
media de eliminacion plasmatica es de 30 horas aproximadamente. El mayor porcentaje de los
niveles plasmaticos estables se logran entre el 4° y 5° dia.

El volumen aparente de distribucién se aproxima al total de agua corporal; la union a las proeinas
plasmaticas esta entre el 11% y 12%.

KLONARIZOL obtiene buena penetracion en todos los fluidos corporales. En pacientes con
meningitis fungica, los niveles de KLONARIZOL en el liquido cefalorraquideo rondan el 80% de
los niveles correspondientes.

La via principal de eliminacion es renal, apareciendo el 80% de la dosis administrada en la orina
como droga sin modificar. La depuracién plasmatica es proporcional a la depuracion de
creatinina.

La vida media de depuracion prolongada permite la administracion de una dosis Unica en el
tratamiento de la candidiasis vaginal y una dosis diaria en el resto de las indicaciones.

Es altamente especifico para las enzimas fungicas dependientes del citocromo P-450.

KLONARIZOL 50 mg administrado diariamente durante 28 dias, no afecta las concentraciones

plasmaticas de testosterona en el hombre o las concentraciones esteroideas en la mujer en edad
de embarazarse. Fluconazol 200-400 mg diarios no posee efectos clinicos significativos sobre log
niveles endégenos de esteroides o sobre la respuesta de ACTH estimado en voluntarios sanos //

Los estudios de interacién con antipirina indican que KLONARIZOL 50 mg no afecta al

metabolismo de dicha sustancia.
IF- 3141948-APN-DERM#ANMAT
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POSOLOGIA/DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION:

La duracion del tratamiento esta basada en la respuesta clinica y micolégica del paciente. La
terapia para las infecciones en nifios y adultos que requieren varias dosis deberia continuarse
hasta que los parametros clinicos y los analisis de laboratorio sostengan que la infeccion activa
ha desaparecido. La interrupcién del tratamiento puede hacer recurrente la infeccion.

La dosis es diaria (una vez al dia).
CUADRO DE EQUIVALENCIA DE DOSIS

NINOS ADULTOS

3 mg/kg 100 mg

6 mg/kg 200 mg
12 mg/kg 400 mg

Candidiasis vaginal:
Adultos: Dosis UNICA de 150 mg

Observaciones: es aconsejable el tratamiento concomitante de la pareja con igual dosis de 150
mg para evitar la reinfeccion.

Candidiasis orofaringea:
Adultos: Dosis de carga de 200 mg y dosis diarias de 100 mg durante 14 dias.

Observaciones: los pacientes recurrentes, generalmente requieren terapia de mantenimiento para
evitar la recaida.

Nifos: Dosis de carga de 6 mg/kg y dosis diarias de 3mg/kg durante 14 dias, para evitar la
recurrencia de la infeccion.

Nifios menores de 4 semanas de edad:

En las 2 primeras semanas de vida se deben utilizar las mismas dosis en mg/kg como en nifios
mayores, pero suministradas cada 72 horas. Durante las otras 2 siguientes semanas de vida, se
deben utilizar las mismas dosis pero suministradas cada 48 horas.

Candidiasis esofagica:

Adultos: Dosis de carga de 200 mg y dosis diarias de 100 mg durante 21 dias como minimo. Se
pueden utilizar dosis diarias de hasta 400 mg.

Observaciones: por lo menos durante 14 dias debe observarse la evolucion de los sintomas.
Nifios: Dosis carga de 6 mg/kg y dosis diarias de 3 mg/kg durante 21 dias.

Observaciones: pueden utilizarse dosis diarias de hasta 12 mg/kg, segun criterio médico.
Luego de la resolucion de los sintomas, se aconseja continuar la terapia durante 14 dias mas.

Nifios menores de 4 semanas de edad: En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar
las mismas dosis de mg/kg. como en nifios menores que estos, pero suministradas cada 72
horas. Durante las 2 siguientes semanas de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero
suministradas cada 48 horas.

Candidiasis mucocutanea:

Adultos: Dosis diarias de 50 mg durante 14 a 30 dias.
Observaciones: en casos dificiles de tratar, la dosis diaria puede ser de 100 mg.

21-03141948-APN-DERM#ZANMAT
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Nifos: Dosis diarias de 3 mg/kg, pudiéndose suministrar una dosis de carga de 6 mg/kg para
lograr los niveles de estado estable mas rapidamente.

Nifios menores de 4 semanas de edad: En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar
las mismas dosis de mg/kg. como en nifios menores que estos, pero suministradas cada 72
horas. Durante las 2 siguientes semanas de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero
suministradas cada 48 horas.

Candidiasis oral atréfica crénica (por dentadura postiza):
Adultos: Dosis diarias de 50 mg durante 14 dias.

Observaciones: se aconseja tomar medidas antisépticas locales de la dentadura postiza.
Candidiasis sistémica (candidemia, candidiasis diseminada, candidiasis invasiva):
Adultos: No se ha establecido la dosis Optima ni la duracion del tratamiento (*).

La dosis usual de carga es de 400 mg y dosis diarias de 200 mg, cuya duracién depende de la
respuesta clinica del paciente.

Nifios: Dosis de 6-12 mg/kg, segun la severidad de la enfermedad.

Nifios menores de 4 semanas de edad: En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar
las mismas dosis de mg/kg. como en nifios menores que estos, pero suministradas cada 72
horas. Durante las otras 2 siguientes semanas de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero
suministradas cada 48 horas.

Infeccidn del tracto urinario:
Adultos: Dosis diarias de entre 50 mg y 200 mg.
Peritonitis:

Adultos: Dosis diarias de entre 50 y 200 mg.
Meningitis criptococéccica:

Adultos: Dosis de carga de 400 mg y dosis diarias de 200 mg durante 10 semanas luego de
resultado negativo del cultivo del liquido cefalorraquideo.

Observaciones: en pacientes con SIDA se recomienda la dosis diaria de 200 mg para la
supresion de la recurrencia.

Nifos: Dosis de carga de 12 mg/kg y dosis diarias de 6 mg/kg durante 10 a 12 semanas (luego
de la negativizacion del cultivo del liquido cefalorraquideo).

Observaciones: en nifios con SIDA se recomienda la dosis diaria de 6 mg/kg. para la supresion
de la recurrencia.

Niflos menores de 4 semanas de edad: En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar
las mismas dosis de mg/kg. como en nifios menores que estos, pero suministradas cada 72
horas. Durante las otras 2 siguientes semanas de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero
suministradas cada 48 horas.

Profilaxis en pacientes con transplante de médula ésea:
Adultos: Dosis diarias de 400 mg para la prevencion de candidiasis.

Observaciones: en pacientes con presunta granulocitopenia severa (menos de 500 neutréfilos de //
mm?®), se recomienda comenzar en forma profilactica antes del comienzo de la neutropenia, __/

continuando durante 7 dias una vez que el nimero de neutrdfilos llegd a las 1000 células por //
mm?3, "
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Nifios: Dosis diarias de 3 a 12 mg/kg segun la extension y duracién de la neutropenia inducida,
para la prevencion de infecciones fungicas en nifios inmunocomprometidos considerados de
riesgo, como consecuencia de la neutropenia posterior a quimioterapia citotoxica o radioterapia.

Nifios menores de 4 semanas de edad:

En las primeras 2 semanas de vida se deben utilizar las mismas dosis de mg/kg. como en nifios
menores que estos, pero suministradas cada 72 horas. Durante las otras 2 siguientes semanas
de vida, se deben utilizar las mismas dosis pero suministradas cada 48 horas.

Dermatomicosis (tinea pedis, corporis, cruris, versicolor, unquium):

Adultos: Dosis diarias de 50 mg 6 150 mg una vez a la semana. La duracién del tratamiento
varia entre 14 y 30 dias, aunque en la tinea pedis puede alcanzar hasta los 45 dias. Unguium
debe continuar hasta que la uiia infectada sea reemplazada (**).

Observaciones: después de un tratamiento prolongado por infeccién crénica de las ufias, éstas
pueden quedar deformadas.

(*) En estudios realizados con un limitado nimero de pacientes, se utilizaron dosis de hasta 400
mg/dia.

(**) El re-crecimiento de las unas de los dedos de la mano se produce entre los 3y 6 meses y
entre los 6 y 12 meses las ufas de los dedos de los pies, variando segun los individuos y la edad.

ADMINISTRACION:
- USO INTRAVENOSO:

Para obtener una solucién de facil control para su administracién por perfusion intravenosa, se
aconseja la dilucion de 4 frascos ampolla de 50 mg o 1 bolsa plastica de 200 mg en 100 ml de
solucion fisiologica, logrando una concentracion de 1 mg/ml. La administracion de fluconazol
debe efectuarse a un maximo promedio de 200 mg por hora en perfusion continua. Al pasar de la
intravenosa a la oral o viceversa, no es necesario cambiar la dosificacion diaria. Fluconazol se
presenta en solucion salina a 0,9%, lo que significa que por cada 100 ml de solucién hay 15
mmoles de Na*y 15 de CI*.

Como fluconazol intravenoso esta disponible en solucién salina diluida, en pacientes que tienen
restringido el uso sodio o liquido, debera tenerse en cuenta su velocidad de administracion. La
infusion intravenosa de fluconazol es compatible con los siguientes liquidos de administracion:

Dextrosa al 20%

Solucion de Ringer

Solucién de Hartmann
Bicarbonato de Sodio al 2%
Solucion Salina Normal

Aminofusina
Cloruro de Potasio en dextrosa

Fluconazol puede ser perfundido a través de una via venosa preexistente con cualquiera de los
liquidos enumerados precedentemente.

No se recomienda mezclar en la solucién ningln otro farmaco, a pesar de no haberse observado

incompatibilidades especificas.
F-2021-03141948-APN-DE
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- USO ORAL:
El polvo reconstituido para suspension oral debe ser descartado luego de 14 dias.
CONTRAINDICACIONES:

Este medicamento esta contraindicado en mujeres embarazadas y en periodos de lactancia.
Fluconazol no debe ser administrado en pacientes con sensibilidad conocida a esta droga o con
relacién a los compuestos triazoélicos.

ADVERTENCIAS:
Existe una asociacién entre el uso de Fluconazol en el embarazo y aborto espontaneo.

En Europa se realizd un estudio de cohortes, basado en el registro nacional danés de pacientes,
para estudiar la relacién entre la administraciéon de Fluconazol oral en embarazadas y el riesgo de
aborto y nacido muerto. Los resultados del estudio muestran que la administracion de Fluconazol
oral en mujeres embarazadas se asocia con un aumento del riesgo de aborto espontéaneo
estadisticamente significativo, comparado con mujeres no expuestas 0 mujeres en tratamiento
con azoles tépicos. En el caso de nacido muerto, aunque es un evento extrafio, los resultados
para altas dosis de Fluconazol son clinica y estadisticamente significativos.

También, estudios previos sobre la seguridad del Fluconazol en el embarazo relacionan el
tratamiento a dosis altas y a largo plazo con el riesgo de malformaciones congénitas. El
Fluconazol en dosis estandar y tratamientos a corto plazo no debe ser utilizado durante el
embarazo a menos que sea claramente necesario; Mientras que el Fluconazol en altas dosis y/o
en regimenes prolongados no debe usarse durante el embarazo excepto para infecciones
potencialmente mortales.

El Fluconazol es asociado esporadicamente con toxicidad hepatica, especialmente en aquellos
pacientes que presentan graves cuadros clinicos de base. Sin embargo, no se observo una
relacion manifiesta entre el tratamiento en general y los casos de hepatoxicidad, si bien en
algunos pacientes se ha revertido este cuadro al interrumpirse la administracion de la droga. Los
pacientes que presentaron alteraciones en las pruebas de funcion hepatica deben ser
controlados periddicamente para determinar posibles lesiones hepaticas mas severas.

El tratamiento debera suspenderse si aparecen signos y sintomas clinicos compatibles con una
enfermedad hepética atribuibles a Fluconazol, o debera ser evaluada la ecuacion riesgo-beneficio
si se produce un aumento importante en las enzimas hepaticas.

Los casos de anafilaxia han aparecido rara vez.

Ocasionalmente, se presentaron casos de dermatitis exfoliativa durante el tratamiento con
Fluconazol. Los pacientes que padecieron exantemas durante la terapia con esta droga deberan
suspenderia en caso de lesiéon grave.

PRECAUCIONES:
Empleo en Embarazo: ver ADVERTENCIAS.

Empleo en Lactancia: Se sugiere no utilizar en mujeres que amamantan pues KLONARIZOL se
halla en la leche materna en concentraciones similares al plasma.

Empleo en Ancianos: Si no existen evidencias de insuficiencia renal, deben adoptarse las dosis
normales recomendadas para adultos. Si existen evidencias de insuficiencia renal (clearance d
creatinina > 40 ml/min) el esquema de la dosis debe ajustarse segun la siguiente tabla:

IF-2021-03141948-APN-DERM#ANMAT
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CLEARANCE DE CREATININA (ml/min) INTERVALOS DE DOSIS (diarias)

> 40 24 horas (régimen normal de dosis)
21-10 48 horas (o mitad de dosis normal diaria)
10-20 72 horas (0 1/3 de la dosis normal diaria)
Pacientes con dialisis regulares 1 dosis luego de cada sesién.

En terapia de dosis Unica no son necesarios ajustes.

Pacientes en hemodialisis: Cuando se cuenta sélo con la creatinina sérica como medida de la
funcion renal, se debe usar la siguiente férmula para estimar al clearance de creatinina en los
adultos:

Hombres:
(140 —edad)
Peso (Kg) x

72 x creatinina sérica (mg/100 ml)

Mujeres: 0,85 x el valor anterior

Empleo en Pediatria: La dosis diaria para los nifilos con deterioro renal debera ser reducida
segun la tabla recomendada para los adultos. Se pude usar la siguiente férmula para estimar el
clearance de creatinina en los nifos:

altura (cm)
K x

Creatinina sérica (mg/100ml)

K constante que varia con la edad del nifio.

Interacciones Medicamentosas:

Los médicos deben ser informados sobre los estudios de interaccion droga-droga, aungue no se
hayan realizado con otros medicamentos, pues las interacciones pueden ocurrir.

* Hipoglucemiantes orales:

Puede precipitarse una hipoglucemia clinicamente significativa por el uso de fluconazol con
hipoglucemiantes orales. El fluconazol reduce el metabolismo de la tolbutamida, gliburida y
glipizida, y aumenta la concentracién plasmatica de tales agentes. Cuando se usa fluconazol
junto con esas u otras sulfonilureas, la glucemia debe ser monitoreada cuidadosamente, y la
dosis de sulfonilureas debe ser ajustada tanto como sea necesaria.

* Anticoagulantes:

El tiempo de protrombina puede incrementarse en pacientes que reciban fluconazol con
anticoagulantes cumarinicos, en cuyo caso debe monitorearse cuidadosamente el tiempo de
protrombina.

* Fenitoinas:

Leon T lannello
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El fluconazol aumenta las concentraciones plasmaticas de la fenitoina. Se recomienda el
monitoreo de las concentraciones de fenitoina cuando los pacientes reciban ambas drogas.

* Ciclosporinas:

El fluconazol puede aumentar significativamente los niveles de ciclosporina en pacientes con
transplante renal con o sin insuficiencia renal. Se recomienda un cuidadoso monitoreo de las

concentraciones de ciclosporina y de la creatinina sérica cuando los pacientes reciban ambas
drogas.

* Rifampicina:

La rifampicina aumenta el metabolismo de fluconazol. Dependiendo de las circunstancias
clinicas, se debe considerar el aumento de la dosis de fluconazol cuando los pacientes reciban
ambas drogas.

*» Teofilina:

El fluconazol aumenta las concentraciones séricas de la teofilina. Se debe monitorear
cuidadosamente la teofilina sérica cuando los pacientes reciban ambas drogas.

* Terfenadina:
La coadministracién de fluconazol y terfenadina debe ser monitoreada cuidadosamente.
» Sulfonilureas:

Fluconazol prolonga la vida media en plasma de las sulfonilureas orales administradas
concomitantemente (clorpropamida, glibenclamida, glipizida y tolbutamida), fluconazol y las
sulfonilureas pueden ser coadministradas en pacientes diabéticos, pero la posibilidad de un
episodio de hipoglucemia es probable.

* Hidroclorotiazida:

La coadministracion de esta droga y fluconazol incrementd las concentraciones plasmaticas de
fluconazol en un 40 %. Por lo tanto no es necesario un cambio en el régimen de dosis de
fluconazol cuando los pacientes reciben ambas drogas, aunque deben estar alertas.

* Anticonceptivos orales:

Segun los estudios realizados, con fluconazol 50 mg no aparecié ningun efecto significativo en el
nivel hormonal; sin embargo, con dosis diarias de 200 mg las areas bajo la curva de etinil
estradiol aumenté un 40 % y la de levonorgestrel aumenté un 24 %. Por lo tanto, no es probable
que produzca algun efecto en la eficacia del anticonceptivo oral combinado.

» Alimentos y otros:

No se han demostrado alteraciones clinicas relevantes en la absorcién de fluconazol al ser
coadministrado con comida, cimetidina, antiacidos ni luego de una irradiacion total para el
transplante de médula ésea.

REACCIONES ADVERSAS:

Los efectos colaterales mas frecuentes son: nauseas, cefalea, dolor abdominal.

Otros menos frecuentes (igual o superior al 1%): diarrea, dispepsia, mareos, distorsion del gusto,
flatulencia, rash.

Rara vez han ocurrido casos de anafilaxia.
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En algunos pacientes con SIDA o Céncer, aparecieron algunos cambios de las funciones renales
y algunas anormalidades hepaticas, siendo incierto aun su significado clinico y su relacion con el
tratamiento.

En algunos pacientes con SIDA, aparecieron reacciones cutaneas severas al recibir esta droga
concominatantemente con otros agentes conocidos para provocar exfoliacion cutanea.

Si apareciera rash cutdneo causado por este medicamento en aquellos pacientes que se trataren
por una funcién fungica superficial, debera evitarse toda terapéutica posterior con este agente. Si
el tratamiento fuere por infecciones fiingicas invasivas/sistémicas, debera monitorearse muy de

cerca y suspender la terapia si surgen lesiones ampollosas o si desarrolla un eritema multiforme.

SOBREDOSIFICACION:

KLONARIZOL es excretado principalmente en la orina. Una diuresis forzada provocaria un
incremento del promedio de eliminacién. Una sesién de hemodialisis de 3 horas disminuye
aproximadamente un 50 % los niveles en plasma.

Ante sobredosis es necesario el tratamiento sintomatico con lavaje gastrico si correspondiese.
Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o

comunicarse con alguno de los Centros de Toxicologia del pais. Entre otros:
Hospital Nacional Alejandro Posadas:

Centro de toxicologia: 011-4658-7777/011-4654-6648

Centro Nacional de Intoxicaciones: 0800-333-0160

Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez: 0800-444-8694

Centro de toxicologia: 011-4962-6666

Hospital General de Agudos J.A. Fernandez: 4808-2606/2646/2604/2121:

Centro de toxicologia: 011-4808-2655

PRESENTACIONES:

KLONARIZOL comprimidos:

50 mg-Envases de 20 y 1.000 comprimidos, este Gltimo para uso hospitalario.

100 mg-Envases de 10, 150, 1.000 y 1.005 comprimidos, estos tres tiltimos para uso hospitalario.
150 mg- Envases de 2, 20, 100 y 1.000 comprimidos, estos 2 Ultimos para uso hospitalario.

200 mg- Envases de 10, 20 y 1000 comprimidos, este Ultimo para uso hospitalario.

KLONARIZOL inyectable:
50 mg/25 ml-Envases de 1y 50 frascos ampolla, este ultimo para uso hospitalario.
200 mg/100 ml-Envases de 1y 50 bolsas plasticas, este Ultimo para uso hospitalario.

Leona rf(i/r 1F2021-03141948-APN-DERM#ANMAT
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KLONARIZOL polvo para suspension oral:
50 mg/5 ml: 1 frasco para 35 mly 60 ml.
200 mg/5 ml: 1 frasco para 35 mly 60 ml.

CONDICIONES DE CONCERVACION Y ALMACENAMIENTO:
KLONARIZOL debe ser conservado, entre 20 °C y 25 °C.
Al abrigo de la luz.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°: 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceutico

Elaborado en Planta Quilmes

KLONAL S.R.L.
Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)

Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955
Planta Cérdoba: Av. Bernardo OHiggins 4034 - Barrio San Carlos,

Cérdoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina
Fecha de Gltima revision: ----/-=----
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL

Comprimido 150 mg
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA
Cada comprimido contiene:

FLUCONAZOL 150 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sodica, Cellactose 80,
Laca colorante amarillo de Tartrazina 22 %-30 % , Laca colorante rojo punzé 4R 20 %-30
%.

"Este medicamento contiene Tartrazina como colorante”

Lote:

Vencimiento:

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

Conservar entre 20 °C y 25 °C, al abrigo de la luz.
Contenido: 2 comprimidos. *
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N.° 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceéutico

Elaborado en Planta Quilmes.

KLONAL S.R.L.

Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)
Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955
Planta Cérdoba: Av. Bernardo O’Higgins 4034 - Barrio San Carlos,
Coérdoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina.

Otra presentacion: * 20, 100 y 1,000 comprimidos, estos 2 Gltimos para uso hospitalario.
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL

Comprimido 200 mg
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA
Cada comprimido contiene:

FLUCONAZOL 200 mg

Excipientes autorizados: Estearato de magnesio, Croscaramelosa sédica, Cellactose 80.

Lote:

Vencimiento:

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

Conservar entre 20 °C y 25 °C, al abrigo de la luz.
Contenido: 10 comprimidos. *
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N.° 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceutico

Elaborado en Planta Quilmes.

KLONAL S.R.L.

Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)
Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955
Planta Cordoba: Av. Bernardo O Higgins 4034 - Barrio San Carlos,
Cérdoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina.

Otra presentacion: * 20, 1.000 comprimidos, estos 2 Ultimos para uso hospitalario. /
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL

Inyectable 50 mg/25 mi
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

USO INTRAVENOSO
FORMULA

Cada frasco ampolla contiene:
FLUCONAZOL 50 mg/25ml

Cloruro de Sodio, Agua para inyeccion c.s.

Lote:

Vencimiento:

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

Conservar entre 20 °C y 25 °C, al abrigo de la luz.

Contenido: 1 frasco ampolla *

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N.° 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceéutico

Elaborado en Planta Quilmes.

KLONAL S.R.L.

Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)
Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955
Planta Cérdoba: Av. Bernardo O’Higgins 4034 - Barrio San Carlos,
Cérdoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina.

Otra presentacion: * 50 frascos ampolla, este Gltimo para uso hospitalario.
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL

Inyectable 200 mg/100 ml
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

USO INTRAVENOSO
FORMULA

Cada bolsa plastica de PEBD contiene:
FLUCONAZOL 200 mg/100 ml

Cloruro de Sodio, Agua para inyeccion c.s.

Lote:

Vencimiento:

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

Conservar entre 20 °C y 25 °C, al abrigo de la luz.
Contenido: 1 bolsa plastica *
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N.° 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceéutico

Elaborado en Planta Quilmes.

KLONAL S.R.L.

Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)
Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955
Planta Cordoba: Av. Bernardo O Higgins 4034 - Barrio San Carlos,
Cérdoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina.

Otra presentacion: * 50 bolsas plasticas, este ultimo para uso hospitalario.
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL

Polvo para suspension oral 50 mg/5 ml
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA
Cada 5 ml de suspension reconstituida contiene:

FLUCONAZOL 50 mg

Excipientes, sabor naranja, benzoato de sodio, acido citrico anhidrido, citrato de sodio
dihidratado, goma xanthan, diéxido de titanio, diéxido de silicio coloidal, sucrosa, c.s

Lote:

Vencimiento:

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

Conservar entre 20 °C y 25 °C, al abrigo de la luz.

Contenido: 1 frasco de 35 ml*

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N.° 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceéutico

Elaborado en Planta Quilmes.

KLONAL S.R.L.

Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)
Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955
Planta Cérdoba: Av. Bernardo O Higgins 4034 - Barrio San Carlos,
Cérdoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina.

Otra presentacion: * 1 frasco de 60 ml ﬁ”ﬁb%iﬁ%bss APN DI;_RM s A T
relled-Un 14 - -DERI .’#AN*_, \
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KLONARIZOL

FLUCONAZOL

Polvo para suspension oral 200 mg/5 mi
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA
Cada 5 ml de suspension reconstituida contiene:

FLUCONAZOL 200 mg

Excipientes, sabor naranja, benzoato de sodio, acido citrico anhidrido, citrato de sodio
dihidratado, goma xanthan, diéxido de titanio, didxido de silicio coloidal, sucrosa, c.s.

Lote:

Vencimiento:

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

Conservar entre 20 °C y 25 °C, al abrigo de la luz.
Contenido: 1 frasco de 35 m|*
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N.° 46.935

Director Técnico: Leonardo lannello
Farmaceutico

Elaborado en Planta Quilmes.

KLONAL S.R.L.

Planta Quilmes: Lamadrid 802 - Quilmes - C.P. (B1878CZV)

Provincia de Bs. As., Argentina. Tel. Fax: +54 11 4251-5954/5955 ’
Planta Cérdoba: Av. Bernardo O’Higgins 4034 - Barrio San Carlos, /

Coérdoba Capital, Provincia de Cérdoba, Argentina. y

Otra presentacion: * 1 frasco de 60 ml
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