; 80l — Ao del Tnabaje Decente, la Satud ¢ la Segunidad de los trabajadenes”
Winiotenis de Salud
Secretaria de Politicas,

Regalacion e Tustitutos
ARMAT DISPOSICION N° 8052

BUENOS AIRES, 29 Nov 201

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-017400-11-2 del Registro de

ila Administracidon Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnoiogia Médica;

Y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma BAYER S.A.
representante en Argentina de BAYER SCHERING PHARMA AG., solicita la
aprobacién de nuevos proyectos de rétulos y prospectos para la Especialidad
Medicinal denominada AVELOX IV / MOXIFLOXACINO 400 mg, Forma
farmacéutica y concentracién: SOLUCION PARA INFUSION INTRAVENOSA
400 mg, aprobada por Certificado N° 48.114.

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

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de
los datos caracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad
Medicinal otorgado en los términos de la Disposicién ANMAT N° 5755/96, se

encuentran establecidos en la Disposicién ANMAT N° 6077/97.
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Que a fojas 292 obra el informe técnico favorable de la Direccién de
Evaluacién de Medicamentos.
Que se actua en virtud de las facultades conferidas por los Decretos

Nros.: 1.490/92 y 425/10.

Por ello:
EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 1°. - Autorizase el cambio de rétulos y prospectos presentado
para la Especialidad Medicinal denominada AVELOX 1V / MOXIFLOXACINO
400 mg, aprobada por Certificado N°© 48.114 y Disposiciébn N°© 4611/99,
propiedad de la firma BAYER S.A. representante en Argentina de BAYER
SCHERING PHARMA AG., cuyos textos constan de fojas 228 a 247, 249 a 268
y 270 a 289, para los prospectos y de fojas 248, 269 y 290, para los rétulos.
ARTICULQO 2°. - Sustitiyase en el Anexo II de la Disposicidon autorizante
ANMAT N° 4611/99 los prospectos autorizados por las fojas 228 a 247 y los
rétulos autorizados por la foja 248 de las aprobadas en el articulo 19, los que

integraran en el Anexo I de la presente.
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ARTICULO 3°. - Acéptase el texto del Anexo de Autorizacion de
modificaciones el cual pasa a formar parte integrante de la presente
disposicion y el que debera agregarse ai Certificado N¢ 48.114 en los
términos de la Disposicion ANMAT N° 6077/97.

ARTICULO 49°. - Registrese; girese a la Coordinaclon de Informatica a los
efectos de su inclusién en el legajo electrénico, por Mesa de Entradas
notifiquese al interesado, girese al Departamento de Registro para que
efectie Ia agregacidn del Anexo de modificaciones al certificado original y
entrega de la copla autenticada de la presente Disposicidén. Cumplido,

archivese PERMANENTE.
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES
El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT), autorizd mediante Disposicion
) 8052 ....... a los efectos de su anexado en el Certificado de
Autorizacién de Especialidad Medicinal N° 48.114 y de acuerdo a lo solicitado
por la firma BAYER S.A. representante en Argentina de BAYER SCHERING
PHARMA AG., del producto inscripto en el registro de Especialidades
Medicinales (REM) bajo:
Nombre comercial / Genérico/s: AVELOX IV / MOXIFLOXACINO 400 mg,
Forma farmacéutica y concentracion: SOLUCION PARA INFUSION
INTRAVENQOSA 400 mg.-
Disposicion Autorizante de la Especialidad Medicinal N°© 4611/99.-

Tramitado por expediente N° 1-47-0000-012159-98-4.-

DATO A MODIFICAR DATO AUTORIZADO MODIFICACION
HASTA LA FECHA AUTOQRIZADA
Rétulos y prospectos.- |Anexo de Disposicién|Prospectos de fs. 228 a
N°® 4074/10.- 247, 249 a 268 y 270 a
289, corresponde

desglosar de fs. 228 a
247. Roétulos de fs. 248,
269 y 290, corresponde
desglosar fs, 248.-
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El presente sélo tiene valor probatorio anexado ai certificado de Autorizacién
antes mencionado.
Se extiende el presente Anexo de Autorizacién de Modificaciones del REM a la

firma BAYER S.A., Titular del Certificado de Autorizacion N° 48.114 en la

Ciudad de Buenos Aires, a los dias......... 2 9“9”"" ........ ,del  mes
e de 2011
Expediente N© 1-0047-0000-017400-11-2 “J ““\L-,
r i"; -
DISPOSICION N© 8 9 5 2 Dr. OTTO A. ORSINGHER
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PROYECTO DE PROSPECTO

AVELOX IV
MOXIFLOXACINO 400 mg

Solucién para infusién intravenosa

Venta bajo receta archivada Industria Alemana
FORMULA

Cada frasco de vidrio contiene:

Moxifloxacino 0,400 g
{Como clorhidrato)

Cloruro de sodio 2009
Agua para inyeccidn c.s.p 250 mi

Hidroxide de sodio y &cido clorhidrico para ajuste de pH.

ACCION TERAPEUTICA
Antibidtico.

INDICACIONES
Avelox® IV esta indicado, en adultos (= 18 afios de edad), para el tratamiento de las siguientes
infecciones bacterianas causadas por cepas sensibles:
N Neumocnia adquirida de la comunidad {NAC) causada por cepas sensibles *).
. Infecciones complicadas de la piel y tejidos blandos (incl. infecciones de pie diabético).
. Infecciones intraabdominales complicadas, incluidas infecciones polimicrobianas como

abscesos.
*) Streptococcus pneurnoniae muiltirresistente (MDRSP) incluye cepas conocidas como PRSP (S. pneumoniae resistente a la
penicilina) y ofras resistentes a dos o mas de los siguientes antibidticos: penicilina (CIM = 2 ug /ml), cefalosporinas de 2°
generacion (p. ej., cefuroxima), macrélidos, tetraciclinas y trimefoprima /sulfametoxazol.

Se deben considerar las recomendaciones oficiales sobre el empleo aprepiado de agentes
antibacterianos.

ACCION FARMACOLOGICA

Moxifloxacino es un antibidtico 8-metoxy-flucroquinolénico de amplio espectro y accidon bactericida.
Moxifloxacino posee actividad in vitro frente a un amplio range de microorganismos Gram-positivos y
Gram-negativos, anaerobios, bacterias acidorresistentes y atipicas como Mycoplasma, Chiamydia y
Legionella. La accidén bactericida resulta de la interferencia con las topoisomerasas Il y IV. Las

fopoisomerasas
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son enzimas esenciales que controlan la estructura del ADN y ayudan a la replicacion, reparacion y
transcripcion del mismo.

La accién bactericida de moxifloxacino es dependiente de la concentracion. Las concentraciones
bactericidas minimas son generalmente similares a las concentraciones inhibitorias minimas.

El moxifloxacino es eficaz frente a las bacterias resistentes a los B-lactamicos y macrélidos. En estudios
en modelos animales de infeccion se ha demostrado una gran actividad in vivo.

Los mecanismos de resistencia que inactivan a las penicilinas, cefalosporinas, aminoglucésidos,
macrdlidos y tetraciclinas no interfieren en la actividad antibacteriana de moxifloxacino.

No hay resistencia cruzada entre moxifloxacino y estos agentes. Hasta la fecha, no se ha observado
resistencia mediada por plasmidos.

Al parecer, el radical C8-metoxi contribuye a la mayor actividad y menor seleccion de mutantes
resistentes de las bacterias grampositivas, en comparacidén con el radical C8-H. La presencia del
sustituyente voluminoso bicicloamino en la posiciéon C-7 evita el eflujo activo, un mecanismo de
resistencia a las fluoroquinolonas.

Se ha demostrado una frecuencia de resistencia muy baja (107 y 10™%). Los estudios in vitro han
demostrado que la resistencia a moxifloxacino se desarrolla lentamente por mutaciones de muiltiples
pasos.

Las exposiciones en serie de microorganismos a moxifloxacino en concentraciones inferiores a la CIM
solo maostraron un pequefio aumento en los valores de CIM, Se cbservd resistencia cruzada entre
guinolonas. Sin embargo, algunos microorganismos Gram-positivos y anaerobios resistentes a otras
quinolonas son sensibles a moxifloxacino.

Efecto sobre la flora intestinal en seres humanos: en dos estudios realizados en voluntarios, se
observaron Ioé siguientes cambios en la flora intestinal después de Ia administracion de moxifioxacino.
Disminuyeron las concentraciones de E. coli, subespecies de Bacillus, Bacteroides vulgatus,
enterococos y subespecies de Klebsiella, asi como de los anaerobios Bifidobacterium, Eubacterium y
Peptostreptococcus. Estos cambios se normalizaron en dos semanas. No se detectd toxina de
Clostridiumn difficile.

Datos sobre sensibilidad irr vitro:

Sensible Intermedia Resistente

Bacterias grampositivas

Gardnerella vaginalis

Ricardo Gutissror a5
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Sensible

Intermedia Resistente

Bacterias grampositivas

Streptococcus pneumoniae*
incluidas las cepas
multirresistentes de
streptococcus pneumoniae
[MDRSP] incluidas las cepas
conocidas como PRSP (S.
pneumoniae resistente a
penicilinas) y las resistentes a
dos o mas de los antibioticos
siguientes: penicilina (CMI =2
pg/ml), cefalosporinas de 2°
generacion (p. ej., cefuroxima),
macrolidos, tetraciclinas y
trimetoprima/sulfametoxazol

Streptococcus pyogenes
{grupo A)*

Grupo Streptococcus milleri
(S. anginosus™,

S. constellatus™y

S. intermedjus™)

Grupo Streptococcus viridans
(S. viridans, S. mutans,

S. mitis, S. sanguinis,

S. salivanus, S. thermophilus,
S. constellatus)

Streptococcus agalactiae

Streptococcus dysgalactiae

Staphylococcus aureus
(cepas sensibles a la
meticilina) *

Staphylococcus aureus (cepas
resistentes a
meticilina/ofloxacino) *

Cepas de estafilococos
coagulasa negativos (S. cohnii,
S. epidermidis,

S. haemolyticus, S. hominis,
S. saprophyticus, S. simulans)
sensibles a meticilina.

Cepas de estafilococos
coagulasa negativos (S. cohnii,
S. epidermidis, S.
haemolyticus, S. hominis, S.
saprophyticus, S. simulans)
resistentes a meticilina
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Sensible

Intermedia

Resistente

Bacterias grampositivas

Enterococcus faecalis*
(sblo cepas sensibles a
vancomicina, gentamicina)

Enterococcus avium™

Enterococcus faecium*

*** | a eficacia clinica se ha demostrado con cepas sensibles en las indicaciones clinicas

aprobadas

Avelox® no se recomienda para el tratamiento de infecciones por S. aureus resistentes a

meticilina (SARM). En caso de sospecha o confirmacién de infeccién debido al SARM, se
debe iniciar el tratamiento con un agente antibacteriano adecuado.

Sensible

Intermedia

Resistente

Bacterias gramnegativas

Haemophilus influenzae
(incluidas las cepas B3-
lactamasa positivas y
negativas) *

Haemophilus parainfluenzae *

Moraxella catarrhalis
(incluidas las cepas f}-
lactamasa positivas y
negativas) *

Bordetella pertussis

Legionella pneumophilia

Escherichia coli *

Acinetobacter baumanii

Klebsiella pneumoniae *

Klebsiella oxytoca

Citrobacter freundii*

Especies de Enterobacter

(E. aerogenes, E. intermedius,

E. sakazaki)

Enterobacter cloacae *

Pantoea agglomerans
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Sensible

Intermedia

Resistente

Bacterias gramnegativas

Pseudomonas fluorescens

Burkholderia cepacia

Stenatrophomonas maltophilia

Proteus mirabilis *

Proteus vulgaris

Morganelia morganii

MNeisseria gonorrhoea **

Especies de Providencia
(P. reltgeri, P. stuartii)

***  La eficacia clinica se ha demostrado con cepas sensibles en las indicaciones clinicas
aprobadas

Sensible Intermedia Resistente

Anaerobios

:

Bactercides sp (B. fragilis®,
B. distasoni®,

B. thetaictaomicron™,

B. ovatus™ B. uniformis®,
B. vulgaris®)

Fusobacterium spp

Peptostreptococcus spp. *

Porphyromonas spp

Prevotella spp

Propionibacterium spp.

Clostridium sp *

*/** La eficacia clinica se ha demostrado con cepas sensibles en las indicaciones clinicas

aprobadas
Sensible Intermedia Resistente
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Microorganismos atipicos

Chiamydia pneumonijae*

Chlamydia trachomatis™**

Mycoplasma pneumoniae™

Mycoplasma hominis

Mycoplasma genitalum

Legionelfa pneumophifa™

Coxiella bumettii

***  La eficacia clinica se ha demostrado con cepas sensibles en las indicaciones clinicas
aprobadas

La frecuencia de resistencia adquirida puede variar segun la region geografica y el tiempo para
determinadas especies. No obstante, hasta la fecha no se ha observado resistencia adquirida al
moxifloxacinc. Es conveniente disponer de informacién local sobre la resistencia de los
microorganismos, sobre todo cuando se tratan infecciones graves. La informacién anterior se ofrece
como una guia orientativa sobre la probabilidad de que un microorganismo resulte sensible al
moxifloxacino.

La farmacocinética/farmacodinamia dependera de la administracion oral e intravenosa de una dosis
unica de Avelox® 400 mg. En pacientes que requieren hospitalizacién los valores AUC/CMI90
superiores a 125 y Cmax / CMI90 de 8 — 10 son predictivas de curacién clinica (Schentag). En
pacientes ambulatorios estos valores son generalmente mas bajos, es decir, AUC/CMI90 superior a 30-
40 (Dudley y Ambrose).

El siguiente cuadro muestra las correspondientes farmacocinéticas/farmacodinamias dependiendo si es
una administracién oral o intravenosa de moxifloxacino de 400 mg calculada a partir de datos cbtenidos
luego de una aplicacién de una dosis Unica:

Modo de Intravenoso Oral
administracién
Parimetro AUCI [h] Coa/ CMIgp ¥ AUCI[h] Conax/CM g
(promedio)
CMIy 0,125 mg/l 313 32,5 279 23,6
CMIy 0,25 mg/i 156 16,2 140 11,8
CMlIy, 0,5 mg/l 78 8,1 70 5,9
\ a) 1hinfusion.
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FARMACOCINETICA
Absorcion y biodisponibilidad:

Cuando se infunden 400 mg por via intravenosa durante 1 hora, se alcanzan en el plasma
concentraciones maximas de aproximadamente 4,1 mg/l al final de la infusién, lo que se corresponde
con un incremento medic cercano al 26 %, en comparacion con la administracion oral. Si se mide la
exposicion farmacologica por el valor AUC, de aproximadamente 39 mg*h/l se observa que resulta
minimamente superior a ia obtenida luego de la administracion oral (35 mg*h/I}, en correspondencia
con la biodisponibilidad absoluta, préxima al 91%.

Después de la infusién intravenosa (durante 1 hora) de dosis multiples, las concentraciones
plasmaticas maximas y minimas en estado de equilibrio (400 mg, una vez al dia) variaron,
respectivamente, entre 4,1 mg/i y 5,9 mg/l y entre 0,43 mg/ml y 0,84 mg/l. En estado de equilibrio, la
exposicion farmacolégica durante el intervalo posolégico se elevé aproximadamente en un 30 % sobre
la de la primera dosis. Al conciuir la infusién de una hora, se obtuvieron concentraciones en estado de
equilibrio medias de 4,4 mg/l.

Distribucion: El moxifloxacino se distribuye con gran rapidez hacia el compartimento extravascular,
La exposicion farmacologica, reflejada por el AUC (AUC,,m = 6 kg*h/l}, es aita y el volumen de
distribucion en estado de equilibrio (Vss) se aproxima a 2 I/kg. En la saliva se pueden alcanzar
concentraciones superiores a ias plasmaticas. La unidn a las proteinas, establecida en experimentos in
vitro y ex vivo con un rango de 0,02 mg/l a 2 mg/l se acerca al 45 % y no depende de la concentracion
farmacolégica. Ei moxifloxacine se une sobre todo a la albumina sérica. Como consecuencia de este
valor reducido, las concentraciones de la fraccion libre resultan aitas (> 10 x CIM).

Ei moxifloxacino aicanza concentraciones altas en tejidos como los pulmones (liquido epitelial,
macréfagos alveciares, tejido bidtico), senos paranasales (senos maxiiar y etmeidal, pélipos nasales) y
iesiones inflamatorias (liquido de !as ampollas por cantaridas), donde las concentraciones totales
exceden las plasmaticas. En los liquidos intersticiales (saliva, intramuscular, subcutaneo} se registran
concentraciones elevadas de la fraccidn libre. Ademas, los tejidos y liquidos abdominales, asi como el
aparato genital femenino contienen altas concentraciones del farmaco.

Las concentraciones maximas y la relacion entre las concentraciones tisular y plasmatica en los
distintos lugares examinados arrojaron resultados comparables después de aplicar dosis Unicas de 400
mg de moxifloxacino por las dos vias de administracion.

Metabolismo: el moxifloxacino sufre biotransformacion de Fase |l y se excreta a través de las vias
renal y biliar/fecal como farmaco inalterado, asi como sulfocompuesto (M1} y glucurénido (M2}, M1 y
M2 son los (inicos metabolitos relevantes en los humanos, ambos son microbiclégicamente inactivos.
No se han observado, ni in vitro ni en estudios metabélicos farmacocinéticos de Fase |, interacciones
con otros medicamentos en los cuales se encontrara involucrado e! sistema enzimatico de
biotransformacién de! citocromo P-450,

Independientemente de la via de administracion los metabolitos M1 y M2 son encontrados en plasma
en concentraciones inferiores a los de la droga origen. Estudios preclinicos han excluido posibles

implicaciones de ambos metabolitos respecto a la seguridad y la tolerabiligafl?FB
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aproximadamente 12 horas. El clearance total aparente promedio después de una dosis de 400 mg
oscila entre 179 a 246 ml/min. El clearance renal asciende a cerca de 24 - 53 ml / min sugiriendo una
reabsorcién tubular parcial de la droga por los rifiones. La administracién concomitante de probenecid y
ranitidina no alteré el clearance renal de la droga.

Se obtuvo una recuperacién casi total de aprox. 96-98% en peso de moxifloxacino de origen y de los
metabolitos de Ia Fase ll, independientemente de la via de administracion, sin observar sefiales de

metabolizacion oxidativa.

Pacientes geriatricos: la farmacocinética de moxifloxacino no se afecta por la edad.

Sexo: hubo una diferencia del 33% en la farmacocinética (AUC, Cmax) de moxifloxacino entre los
varones y las mujeres. El sexo no influyd en la absorcidn del farmaco. Estas diferencias del AUC y la
Cmax eran atribuibles a diferencias en el peso corporal, mas que de génerc. No se consideran de
relevancia clinica.

Diferencias étnicas: las posibles diferencias interéthicas se examinaron entre los grupos blanco,
japonés, negro y otros grupos étnicos. No se detectaron diferencias interétnicas clinicamente
relevantes en la farmacocinética.

Nifios y adolescentes: no se ha estudiado la farmacocinética del moxifloxacino en los pacientes
pediatricos.

Pacientes con insuficiencia renal: la farmacocinética de moxifloxacino no se altera significativamente
por la insuficiencia renal (incluyendo clearence de creatinina < 30 miymin/1.73 m2) ni en los pacientes
sometidos a didlisis cronica, es decir, hemodidlisis y didlisis peritoneal ambulatoria continua.
Pacientes con insuficiencia hepatica: las concentraciones plasmaticas de moxifioxacino en
pacientes con insuficiencia hepatica leve a grave (A a C de Child Pugh) no revelaron diferencias
clinicas relevantes, comparadas con voluntarios sanos o pacientes con funcién hepética normal,
respectivamente (ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo” en pacientes con cirrosis
hepatica).

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION
Posologia (adultos): salvo otra indicacién médica se recomienda la siguiente dosificacion:
Avelox® 400 mg una vez al dia (250 ml de solucién para infusién) y no debe sobrepasarse en ningun
€aso.
Duracién del tratamiento: la duracién del tratamiento debe determinarse por la gravedad de Ia
infeccion o la respuesta clinica.
Iniciar la terapia por via intravenosa y posteriormente cambiar a administracion oral cuando esté
clinicamente indicado.
Neumonia: duracién total recomendada para el tratamientc secuencial de la neumonia
adquirida en la comunidad (administracién intravenosa seguida de administracion oral): 7 a 14

dias.
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» Infecciones intraabdominales complicadas: duracién total del tratamiento secuencial (primero
por via intravenosa y luego por via oral): 5 - 14 dias.

No debe excederse la duracién de tratamiento recomendada en la indicacion correspondiente.
Forma de administracién: la infusion de la solucién debe llevarse a cabo por via intravenosa durante
60 minutos.
El material de acondicionamiento primario de la solucién para infusién debe llevar la etiqueta “infundir
durante 60 minutos”. La solucién para infusion se puede administrar directamente o a través de una
conexién en T junto con soluciones para infusidn compatibles.
Se ha establecido que las siguientes co-infusiones forman mezclas estables durante un periodo de 24
horas a temperatura ambiente con la solucién para infusion de Avelox®, y por lo tanto se pueden
considerar como compatibles: agua para inyectables, cloruro de sodio 0,9%, cloruro de sodio 1 molar,
glucosa 5%, glucosa 10%, glucosa 40%, xilitol 20%, solucién Ringer, solucion Ringer lactato. Si se
tiene que administrar la infusién de Avelox® con otro farmaco, debe administrarse cada farmaco por
separado (ver “Incompatibilidades”).
Soélo deben utilizarse soluciones cristalinas.
Pacientes ancianos: no se precisan ajustes de dosis en los ancianos.
Nifios y adolescentes: la eficacia y seguridad de Avelox® en nifios y adolescentes no ha sido
establecida (ver “Contraindicaciones”).
Pacientes con Insuficiencia hepatica: no es necesario ajustar la dosis administrada a los pacientes
con alteraciones de la funcién hepética leve a moderada (ver “Precauciones y advertencias especiales
de empleo” en pacientes con cirrdsis hepatica).
Pacientes con Insuficiencia renal: no se precisa ajuste de dosis en pacientes con disfuncién renal
(incluso con clearance de creatinina £ 30 mIlminl1,73m2) y en pacientes en dialisis crénica, por
ejemplo. hemodidlisis y dialisis peritoneal ambulatoria continua.
Diferencias étnicas: no se precisa ajuste en diferentes grupos étnicos.

Incompatibilidades: se determind que las siguientes co-infusiones son incompatibies con la solucién
para infusién de Avelox®: cloruro de sodio 10%, cloruro de sodio 20 %, bicarbonato de sodio 4,2 %.
bicarbonato de sodio 8,4%. (ver "Forma de administracion”).

CONTRAINDICACIONES

« Hipersensibilidad a moxifloxacino o a cualquiera de los excipientes.

+ Hipersensibilidad conocida a otros agentes quimioterapicos del grupo de las quinolonas.

» Pacientes menores de 18 afios de edad.

- Embarazo y lactancia: (ver: "Precauciones y advertencias especiales de empleo” - Efectos sobre el
Embarazo y la Lactancia™)

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS ESPECIALES DE EMPLEO

En algunos casos, se produjo hipersensibilidad y reacciones alérgicas tras la primera administracién:

Eu‘ceElP‘izsstos casos debe informarse inmediatamente al médico. Con muypgqarfgec eg\c;a las reacciones
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anafildcticas pueden evolucionar hacia un shock con riesgo para la vida, a veces fras ia primera
administracion. En estos casos debe interrumpirse la administracién de Avelox® y apiicarse tratamiento
médico (p.ej. tratamiento antishock).

Se ha demostrado que Avelox® prolonga el intervalo QT del electrocardiograma en algunos pacientes.
Ya que las mujeres tienden a tener una linea basal del intervalo QTc mas prolongada comparada con la
de los hombres, suelen ser mas sensibles a medicaciones que prolongan este intervalo. Pacientes
ancianos suelen ser asimismo mas susceptibles a los efectos de drogas que actian sobre el intervalo
QT. Como la magnitud de la prolongacion de! intervale QT puede aumentar con concentracicnes
crecientes del farmaco, no deben excederse la dosis ni la velocidad de infusién recomendadas (400 mg
en 60 minutos}). Sin embargo, en pacientes con neumonia no se ha observado correlacion entre ias
concentraciones plasmaticas de moxifloxacino y la prolongacion de! intervale QTc.. La prolongacién QT
puede llevar a un aumentc del riesge de arritmias ventriculares, incluyendo "torsade de pointes” (
taquicardia helicoidal). No se ha registrade ningin caso de morbimortalidad cardiovascular atribuible a
la prolongacién QTc con el tratamiento con Avelox® en mas de 9.000 pacientes, sin embargo, ciertas
condiciones predisponentes pueden aumentar el riesgo de arritmias ventriculares.

Es por ello que el tratamiento con Avelox® debera evitarse:

en pacientes con prolongacion conocida del intervalo QT,

pacientes con hipopotasemia no corregida y

en pacientes que reciben agentes antiarritmicos clase |A (por ejemplo: quinidina, procainamida) ¢ clase
Ill {por ejemplo: amiodarona, sotalol), debido a falta de experiencia clinica con la droga en esta
poblacion de pacientes.

Ya que no puede excluirse la aparicion de un efecto aditivo sobre el intervalo QT, Avelox® deberia ser
utilizado con precaucion en los siguientes casos:

en pacientes tratados concomitantemente con drogas que prolongan el intervalo QT como ser
cisaprida, la eritromicina, los antipsicéticos y los antidepresivos triciclicos.

en pacientes con condiciones proarritmicas incipientes, como ser bradicardia impottante o isquemia
miocardica aguda.

en pacientes con cirrosis hepatica donde no pueda excluirse la preexistencia de una prolongacién del
intervalo QT.

pacientes mujeres y ancianos, mas susceptibles a drogas que preiongan &i intervalo QT.

casos de hepatitis fuiminante que potencialmente puede provocar falla hepética (inclusive fatal} han
sido reportados con Avelox®. Los pacientes deben ser informados de avisar a su médico antes de
continuar el tratamiento, en caso de presentarse los sintomas de una falla hepatica.

se han reportado casos de reaccién de piel y aparicion de ampollas tipo sindrome de Stevens-Johnson
o necrdiisis epidérmica téxica con el tratamiento con Avelox® (ver “Reacciones adversas). Los
pacientes deben estar advertidos antes de continuar con el tratamiento y avisar inmediatamente a su
médico en caso de presentarse reacciones en piel y mucosas.

v
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El tratamiento con quinolonas puede provocar crisis epilépticas. Moxifloxacino debe utilizarse con
precaucién en pacientes donde se sospecha 0 conocen alteraciones del SNC que puedan predisponer
a accesos o reduccidn del umbral convulsivo.

Con el uso de antibidticos de amplio espectro, incluyendo Avelox®., se ha informado sobre la
presentacion de casos de colitis asociada a antibiéticos; por lo tanto, es importante considerar este
diagnostico en pacientes que desarrollan diarrea severa asociada al uso de moxifloxacino. Si se
presenta este cuadro clinico deberan aplicarse inmediatamente medidas terapéuticas adecuadas. Esta
contraindicado el uso de antiperistalticos en pacientes que desarrollan diarrea seria.

se debera utilizar Avelox® con precaucion en pacientes con miastenia gravis debido a que se pueden
exacerbar los sintomas.

Sistema musculoesquelético

En pacientes que recibian quinolonas, entre ellas ciprofloxacino, levofioxacino, ofloxacino y
moxifloxacino, se han detectado casos de rupturas de tendén a nivel del hombro, de la mano y
especialmente tendén de Aquiles u otros que requirieron cirugia o trajeron aparejado como resultado
una incapacidad prolongada. Los informes de Farmacovigilancia post-marketing indican que este riesgo
se incrementa en pacientes que recibenr o hayan recibido tratamiento con corticosteroides,
especialmente en los mayores de 65 afios. Debe discontinuarse la administracién del producto si el
paciente presenta sintomas sugestivos de tendinitis {dolor, inflamacién) o ruptura de tenddn. Los
pacientes deben descansar y abstenerse de hacer ejercicios hasta haberse descartado el diagnéstico
de tendinitis o de ruptura de teriddn. La ruptura puede ocurrir desde las 48 hs. de iniciado el tratamiento
con cualquiera de las drogas referidas, hasta luego de haber finalizado el mismo.

Pacientes mayores de 65 aflos tienen rayor riesgo de desarrollar alteraciones severas en los
tendones, incluyendo ruptura, con el tratamiento con cualquiera de las quinolonas referidas. Este riesgo
es mayor en pacientes que reciben o hayan estado en tratamiento con corticosteroides. Usualmente la
ruptura se observa en el tendért de Aquiles, o tendones de mana u hombro y pueden ocurrir durante o
varios meses despues de completar la terapia antibiética. Los pacientes deben ser informados de dicho
efecto adverso, aconsejandose la suspensidn de la ingesta si se presenta alguno de los sintormas
mencionados, e informando de inmediato a su médico.<

Las quinolonas han mostrado causar reacciones de fotogensibilidad en algunos pacientes. Sin
embargo, no se ha observado fotosensibilidad con Avelox® en estudios preclinicos y clinicos
especialmente disefiados. Mas aln, desde que ha sido inicialmente introducido al mercado, no ha
habido evidencia clinica que el Avelox® haya provocado reacciones de fotosensibilidad. No obstante,
los pacientes deberian ser advertidos sobre la conveniencia de evitar una exposicion extensa a
radiaciones UV o solares.

No es recomendable el uso de moxifioxacino como comprimidos recubiertos en pacientes con una
enfermedad inflamatoria pélvica complicada (p.ej. relacionado con un abceso tubo-ovarico o pélvico) en
los cuales el tratamiento endovenoso es el indicado.

Si el aporte de scdio plantea un problema meédico para el paciente (por insuficiencia cardiaca

congestiva, insuficiencia renal, sindrome nefrotico, etc.) se tendra en cuenta la cgrga adicional de sodio

AvH
il Ricardo \Punn;;, h
\CRLB_Aveiox i.v_CCDS18 Pagina 11 de 21 EEF‘ RO} i
co-
MATRIGULA TeC T2 TEOMg
ROrh;aOh Al '\TUAFQ FrPY




[’ 'R' . P
_,BERGEH_B_Avelox iv_CCDS18 Pagina 12 de 21

de la solucién para infusién {contenido de cloruro de sodio de la solucidn para infusién, ver "Férmula®).

Moxifloxacino no estd recomendada para el tratamiento de las infecciones con MRSA. En caso de
sospecha o confirmacion de la infeccidén debido a MRSA, se debera comenzar el tratamiento con un
agente antibacteriano apropiado (ver "Propiedades farmacocinéticas”).

La actividad de moxifloxacino in vitro puede interferir con la prueba de cultivo de Mycobacterium spp.
por supresion del crecimiento micobacteriano, generando resultados falso negativos en muestras de
pacientes que toman actualmente Avelox®.

Se han comunicado casos de polineuropatia sensofial 0 sensitivomotora que da lugar a parestesias,
hipoestesias, disestesias o debilidad en pacientes tratados con quinclonas, incluyendo Avelox®. Debe
advertirse a los pacientes en tratamiento con Avelox® que desarrollen sintomas de neuropatia como
dolor, ardor, hormigueo, insensibilidad o debilidad {ver "Reacciones adversas") que informen a su
meédico antes de continuar con el tratamiento.

Pueden producirse reacciones psiquiatricas, incluso tras la primera administracién de fluoroquinolonas,
incluyendo moxifloxacino. En casos muy raros, la depresion o las reacciones psicéticas han progresado
a pensamientos suicidas y conducta autolesiva como intentos de suicidio {(ver "Reacciones adversas”).
Si el paciente desarroilara estas reacciones, debe interrumpirse Avelox® e instaurar las medidas
apropiadas. Se recomienda precaucion si Avelox® se va a utilizar en pacientes psicéticos o en
pacientes con antecedentes de enfermedad psiguiatrica.

Debido a la diseminacion y prevalencia creciente de infecciones por Neisseria gonorrhogae resistentes
a fluoroquinolonas, la monoterapia con moxifloxacino debe evitarse en pacientes con enfermedad
inflamatoria pélvica, a menos que pueda excluirse N. gonorrhoeae resistente a las fluoroquinolonas. Si
no se puede excluir N. gonorrhoeae resistente a las fluoroguinolonas, se debe considerar la adiciéon de
un antibidtico adecuado, que sea activo normalmente frente a N. gonorrhoeae (p. ej., una

cefalosporina) al tratamiento empirico con moxifioxacino.

INTERACCIONES

Se ha comprobado que el moxifloxacino no muestra ninguna interaccién clinica relevante con estas
sustancias: atenolol, ranitidina, suplementos de calcio, teofilina, anticonceptivos orales, glibenclamida.
itraconazol, digoxina, morfina y probenecid. No es necesario ajustar la dosis de estos farmacos.
Antidcidos, minerales y preparades multivitaminicos

La ingestion concomitante de Avelox® por via oral mas antidcidos, minerales o preparados
multivitaminicos puede alterar la absorcion del primero debido a la formacién de complejos quelados
con los cationes polivalentes contenidos en estas preparaciones. Por ello las concentraciones
plasmaéticas podrian descender considerablemente con respecto a las deseadas. De aqui que los
antiacidos, ios antirretrovirales (p.ej. didanosina) y otras preparaciones que contengan magnesio o
aluminio, el sucralfato y los medicamentos con hierro o cin¢ deberian administrarse como minimo 4
horas antes 0 2 horas después de la toma oral de moxifloxacino.

Warfarina:

No se han observado interacciones durante el tratamiento concomitante gpa g
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protrombina y otros parametros de la coagulacién.

Cambios en el RIN (refacion internacional normalizada): se han descritc casos de aumento de la
actividad anticocagulante en pacientes que toman anticoagulantes orales en forma concomitante con
antibicticos, incluido Avelox®. La enfermedad infecciosa (v el proceso inflamatorio que la acompana), la
edad y el estado general de! paciente constituyen factores de riesgo. A pesar de que en los estudios
clinicos no se ha demostrado ninguna interaccién entre e! moxifloxacinog y la warfanina debera
controlarse la RIN y en caso necesario, ajustar apropiadamente la dosis de anticoagulante cral.
Digoxina:

E! moxifloxacino no influye significativamente en la farmacocinética de la digoxina (ni viceversa). Tras la
administracién repetida de moxifioxacino a voluntarios sanos, la Cps, estacionaria de la digoxina se
elevo aproximadamente en un 30 % sin que se modificaran los valores de AUC ni las concentraciones
minimas.

Carbén:

La administracién concomitante de carbon activado mas Avelox® 400 mg oral redujo la disponibilidad
sistémica del farmaco en mas del 80 % al impedir su absorcién in vivo. La aplicacién de carbén
activado en fases precoces de la absorcidn impide el incremento posterior de la exposicién sistémica
en caso de sobredosis.

Tras la administracion intravencsa del farmaco, el carbon medicinal sélo reduce ligeramente la
exposicidn sistémica (aprox. 20%).

Alimentos v productos lacteos:

La ingesta (incluidos los productos lacteos) no altera la absorcion del Avelox®, que puede tomarse con
independencia de los alimentos.

Efectos sobre el embarazo y lactancia:

Embarazo: no se ha establecido la seguridad de uso de Avelox® durante el embarazo en humanos. Se
han informado lesiones articulares reversibles en nifios que recibieron ciertas quinolonas, sin embargo
estos efectos no han side observados en fetos expuestos. Estudios en animales han mostrado toxicidad
reproductiva. Se desconoce el riesgo potencial en humanos; en consecuencia el uso de Avelox® durante
el embarazo esta contraindicado.

Lactancia: Asi como sucede con otras quinclonas, Avelox® ha demostrado producir lesiones en
articulaciones que soportan e! peso en animales inmaduros. Evidencias preclinicas han mostrade que
pequefias cantidades de moxifloxacino pueden ser secretadas por la leche humana. No existen datos en
lactantes ni en mujeres durante e! periodo de lactancia; en consecuencia el uso de Avelox® durante la

lactancia se encuentra contraindicada.

Efectos en la capacidad para conducir y usar maquinas: Las fluoroquinclonas incluyendo el
moxifloxacino pueden alterar la habilidad para conducir u operar maquinarias debido a su efecto sobre

el SNC y a alteraciones en la vision.



En un estudio de tolerabilidad local no se constataron signos de intolerancia local en perros que habfan
recibido moxifloxacino por via intravenosa. Tras la inyeccion intraarterial se observaron lesiones
inflamatorias de los tejidos blandos periarteriales, por lo que deberia evitarse la administracion
intraarterial del moxifloxacino.

Carcinogénesis y mutagénesis: aunque no se realizaron estudios convencionales a largo plazo para
determinar el potencial carcinogénico del moxifloxacino, se realizaron numerosos estudios de
genotoxicidad in vitro e in vivo. Ademads, se realizd un bioensayo acelerado para carcinogénesis
humana (ensayo de iniciacion / promocion) en ratas. Se obtuvieron resultados negativos en 4 cepas en
la prueba de Ames, en el ensayo de mutacion HPRT en células ovéricas de hamster chino y en el
ensayo UDS en hepatocites primarios de rata. Como sucede con otras quinolonas, la prueba de Ames
con TA 102 fue positiva y la prueba in vitro en células v79 de hamster chino mostraron anomalias
cromosoémicas en concentraciones elevadas (300 meg/ml). No obstante, el ensayo de microntcleos in
vivo en el ratén fue negativo. Otro ensayo in vivo — el ensayo letal dominante en el ratén — también fue
negativo. Se concluye que los resultados negatives in vivo reflejan adecuadamente la situacién in vivo
en términcs de genotoxicidad. No se observaron evidencias de carcinogenicidad en un ensayo de
iniciacién / promocién en ratas.

ECG: Ei moxifloxacino, en concentraciones elevadas, inhibe la corriente rectificadora diferida de
notasio del corazdn y puede, en consecuencia, prolongar el intervalo QT. Los estudios de toxicidad con
dosis = 90 mg/kg, administradas por via oral a perros para alcanzar concentraciones plasmaticas 2 16
mg/i, revelaron una prolongacién de! intervalo QT pero sin arritmias. Las arritmias ventriculares
reversibles y no mortales sdlo se observan cuando se adminisiran por via intravenosa dosis
acumulativas mas de 50 veces superiores a la dosis humana (> 300 mg/kg) que dan concentraciones
plasmaticas = 200 mg/l (mas de 30 veces superiores a los valores terapéuticos tras la administracion
intravenosa).

Toxicidad articular: Las quinolonas han demostrado causar lesiones en los cartilagos de las
principales diartrosis de los animales inmaduros. La dosis minima de moxifloxacino que produjo
toxicidad articular por via oral a perros jovenes resulté cuatro veces mayor que la dosis terapéutica
maxima recomendada (400 mg para una persona de 50 kg) sobre una base de mg/kg y las
concentraciones plasmaticas duplicaron o triplicaron las obtenidas con las dosis terapéuticas
recomendadas.

Toxicidad sobre la funcién reproductora. Los estudios de reproduccion realizados con ratas,
conejos y monos indicaron que el moxifloxacino atraviesa la placenta. Los estudios con ratas (vias oral
e iv.) y monos (via oral) no mostraron indicios de teratogénesis o trastornos de la fertilidad después de
la administracién de moxifloxacino. Se observaron malformaciones esqueléticas en los conejos tratados
con una dosis de 20 mg/kg por via intravenosa. Los resultados de este estudio son consistentes con los
efectos conocidos de las quinolonas sobre el desarrolic esquelético. La incidencia de abortos entre
monas y conejas se elevd tras la exposicibn a concentraciones terapéuticas humanas. La
administracion de dosis 63 veces superiores a la maxima recomendada, sobre una base de mg/kg con
Jﬁaﬂdmminucmn del
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ratas asi como una hiperactividad espontanea de algunas crias de ambos sexos.

REACCIONES ADVERSAS
A continuacién, se presentan las reacciones adversas medicamentosas (RAM) basadas en todos los

estudios clinicos con moxifloxacino 400 mg (tratamiento oral y secuencial {IV/ oral)/ administracién solo

intravenosa), clasificadas segln las categorias de frecuencia CIOMS Il {n total = 17.951, incluyendo n

= 4.583 de los estudios de tratamiento secuencial/ intravencsa; fecha: Mayo del 2010): las RAM

descritas en el apartado “frecuentes” se presentaron con una frecuencia inferior al 3%, a excepcion de

las nauseas y la diarrea.

Las RAM derivadas de los informes posteriores a la comercializacién {fecha: Mayo 2010)

se realzan en negrita y cursiva.

Los efectos adversos se presentan en orden decrecienie de gravedad dentro de cada grupo de

frecuencia.

Las frecuencias se definen como: frecuentes (= 1/100 a <1/10), poco frecuentes (= 1/1000 a < 1/100},
raras ((= 1/10000 a < 1/1000), muy raras (< 1/10000).

sistema
inmunolégico

s froe®

Prurito
Exantermna
Urticaria

Eosinofilia
sanguinea

anafilactica /
anafilactoide

Edema alérgico /
angioedema (incl.
edema laringeo
potencialmente
mortal}

Clase de drgano
0 sistema Frecuentes Poco frecuentes Raras Muy raras
{MedDRA)
Infecciones e Sobreinfecciones
infestaciones micéticas
Trastornos de la Anemia Valor anormal de Aumento del valor
sangre y del tromboplastina de protrombina
sistema linfatico Leucopenia /descenso de RIN
Neutropenia Anomalias del valor
de protrombina / de
Trombocitopenia RIN
Trombocitemia
Tiempo de
protrombina
aumentado/
aumento de RIN
Trastornos del Reaccidn alérgica | Reaccién Shock anafilactico/

anafilactoide
(potencialmente
mortal}
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Clase de 6rgano

Trastornos del
gusto (incl.
ageusia en casos
muy raros)

Confusién y
desorientacion

Trastornos del
suefio

Temblor
Vértigo

Somneclencia

olfato (incl.
anosmia)

Suefios anormales

Coordinacién
alterada (incl.
alteraciones de la
marcha, esp. por
mareos o vértigo;
en casos muy
raros
ocasionando
caidas con
lesiones, esp. en
los ancianos)

Convulsiones de
diferentes
manifestaciones
clinicas (incl.
convulsiones de
tipo gran mal)

Atencion alterada

Trastornos del

o sistema Frecuentes Poco frecuentes Raras Muy raras
{MedDRA)
Trastornos del Hiperlipidemia Hiperglucemia
metabolismo y de
la nutricion Hiperuricemia
Trastornos Reacciones de Labilidad Despersonalizacion
psiquiatricos ansiedad emocional
Reacciones
Hiperactividad Depresion {en psicéticas,
psicomotora/agita | casos muy raros | (culminacidn
cién culminacion potencial en
potencial en conducta
conducta autolesiva, como
autolesiva, como | ideas de suicidio /
ideas de suicidio / | pensamientos o
pensamientos o intentos de
intentos de suicidio)
suicldio)
Alucinaciones
Trastornos del Cefalea Parestesia y Hipoestesia Hiperestesia
sistema nervioso disestesia
Mareos Trastornos del

habla
L Amnesia
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reacciones del
SNC)

Clase de 6rgano
o slstema Frecuentes Poco frecuentes Raras Muy raras
{MedDRA)
Neuropatia
periférica y
polineuropatia
Trastornos Trastornos Pérdida transitoria
oculares visuales de la vision
{especialmente {especialmente
durante las durante las

reacciones del SNC)

Trastornos del
oido y del
laberinto

Tinitus

Alteraciones en la
audicién,
incluyendo sordera
{normalmente
reversible)

Trastornos del
sistema
cardiovascular

Prolongacién del
intervalo QT en
pacientes con
hipopotasemia

Prolongacion del
intervalo QT

Palpitaciones
Taquicardia

Vasodilatacion

Taquiarritmias
ventriculares

Sincope
Hipertension

Hipotensidn

Arritmias
inespecificas

Torsade de pointes
*

Paro cardiaco™

* (especialmente
en pacientes con
graves trastornos
proarritmicos
subyacentes,
como bradicardia
clinicamente
significativa,
isquemia
miocardica aguda)

Trastornos
respiratorios,
toracicos y
mediastinicos

Disnea
(incluyendo
trastornos
asmaticos)
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Gammaglutamiltra
nsferasa
aumentada

Aumento de la
fosfatasa alcalina
en sangre

Clase de 6rgano
o slstema Frecuentes Poco frecuentes Raras Muy raras
{MedDRA)
Trastornos Nauseas Disminucién del Disfagia
gastrointestinales apetito y de la
Vomitos ingesta de Estomatitis
alimentos
Dolores Colitis asociada a
gastrointestinales | Estreflimiento antibiéticos (en
y abdominales casos muy raros
Dispepsia asociada a
Diarrea complicaciones
Flatulencia potencialmente
mortales)
Gastroenteritis
{excepto
gastroenteritis
erosiva)
Aumento de la
amilasa
Trastornos Aumento de las Insuficiencia Ictericia Hepatitis
hepatobiliares transaminasas hepatica (incl. fulminante que
aumento de LDH) | Hepatitis puede ocasionar
(predominante- insuficiencia
Bilirrubina mente colestasica) | hepatica
aumentada potencialmente

mortal (incl. casos
mortales)

Trastornos de la
piel y del tejido
subcutdneo

Reacciones
cutaneas
ampollosas como
el sindrome de
Stevens-Johnson
o la necrdlisis
epidérmica téxica
{potencialmente
mortal)
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Clase de érgano

diarrea o por
ingesta reducida
de liquidos)

Fallo renal (debido
a deshidratacion,
esp. en ancianos
con alteraciones
renales

o slstema Frecuentes Poco frecuentes Raras Muy raras
{MedDRA)
Trastornos Artralgia Tendinitis Rotura tendinosa
musculoesquelétic
08, 6seos y del Mialgia Tono muscular Artritis
tejido conjuntivo aumentado y
calambres Alteracién de la
musculares marcha (causada
por sintomas
Debilidad musculares,
muscular tendinosos o
articulares)
Exacerbacion de
sintomas de la
miastenia grave
}_
Trastornos Deshidratacion Insuficiencia renal
renales y urinarios (causada por

administracion

Sudoracion

{Trombo)flebitis
en el lugar de la
infusion

preexistentes)
Trastornos Reacciones en el | Sensacién de Edema
generales y lugar de inyeccién | malestar
alteraciones en el | e infusion
lugar de Dolor inespecifico

Los siguientes efectos adversos son mas frecuentes en el subgrupo de pacientes que siguen

tratamiento secuencial i.v./oral;

Frecuentes:

Poco frecuentes.

SOBREDOSIS

PLB_Avelox i.v_CCDS18

aumento de la gamma-glutamiltransferasa

taquiarritmias ventriculares, hipotension, vasodilatacion, colitis asociada a los

antibioticos (en casos muy raros asociada a complicaciones con riesgo mortal),

crisis epilépticas con diferentes manifestaciones clinicas (incl. convulsiones de

tipo gran mal), alucinaciones, alteraciones de la funcién renal e insuficiencia

renal, debida a deshidratacion, en especial en ancianos con trastornos renales

preexistentes).
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Los datos disponibles de sobredosis son limitades. Se administraron dosis lUnicas de hasta 1200 mg y
dosis muitiples de 600 mg de moxifloxacino durante 10 dias, a sujetos sanos, sin que se registraran
efectos no deseados significativos. En caso de sobredosis, se recomiendan medidas terapéuticas
adecuadas, inclusive registros ECG, segun la condicion clinica del paciente.

Ante |la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital més cercano o comunicarse con los
Centros de Toxicologla:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: {011)4962-6666/2247.

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

Centro de Asistencia Toxicoldgica La Plata: {0221) 451-5555.

PRESENTACION
Avelox® IV inyectable para infusion: 1 frasco de vidrio de 250 ml conteniendo 400 mg de moxifloxacino.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Conservar en el envase original a temperatura ambiente (15 y 30 °C).

No almacenar en heladera.

Si ocurriera una precipitacion durante el almacenaje en frio, redisolver agitando la solucion a
temperatura ambiente. Es por ello que no se recomienda aimacenar en heladera. '
Administrar en un periodo no menor de 60 minutos.

No mezclar ni coadministrar con otros farmacos si la compatibilidad no esta probada.

Descartar inmediatamente la solucién ne utilizada.

“Este medicamento debe ser usado, exclusivamente bajo prescripcidn y vigilancia médica y no puede
repetirse sin nueva receta médica”.

®Marca registrada de Bayer AG, Alemania.

Fabricado por Bayer Schering Pharma AG, D-51368, Leverkusen, Alemania.

Importado y distribuido por: BAYER S.A., Ricardo Gutiérrez 3652, {(B160SEHD), Munro, Buenos
Aires.

Director Técnico: José Luis Role, Farmacéutico.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado: N° 48.114

Version: CCDS 18 VER
Fecha de Ultima revision: M ATRJgﬁ'D

ECNICA
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PROYECTO DE ROTULO

AVELOX® IV
MOXIFLOXACINO 400 mg

Solucién para infusion intravenosa

Venta bajo receta archivada Industria Alemana
FORMULA

Cada frasco de vidrio contiene:

Moxifloxacino 0,400 g

(Como clorhidrato)
En un excipiente de cloruro de sodio, hidrdxido de sodio y acido clorhidrico para ajuste de ph. agua
para inyeccion c¢.s.p 250 ml.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION
Seglin prescripcion médica.

ADVERTENCIAS

“Este medicamento debe ser usado, exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica y ho puede
repetirse sin nueva receta médica”.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Conservar en el envase original a temperaturas entre 15 y 30 °C.

No almacenar en heladera

Si ocurriera una precipitacion durante el almacenaje en frio, redisolver agitando la solucién a
temperatura ambiente. Es por ello que no se recomienda almacenar en heladera.

Administrar en un periodo no menor de 60 minutos.

No mezclan ni coadministrar con otros farmacos si la compatibilidad no esta probada. Descartar
inmediatamente {a solucidn no utilizada.

PRESENTACION
Avelox® IV inyectable para infusidn: 1 frasco de vidrio de 250 ml conteniendo 400 mg de moxifloxacino.

®Marca registrada de Bayer AG, Alemania.
Fabricado por Bayer Schering Pharma AG, D-51 368. Leverkusen, Alemania.

Importado y distribuido por BAYER S.A., Ricardo Gutiérrez 3652, (B1605EHD), Munro. Buenos
Aires.

Director Técnico: José Luis Role, Farmacéutico.
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado: N° 48.114.
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