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VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-013517-11-2 del Registro de 

la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Medica; 

y 

CONSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones la firma ABBOTT LABORATORIES 

ARGENTINA S.A. solicita la aprobación de nuevos proyectos de prospectos 

para el producto KLARICID FORTE / CLARITROMICINA, forma farmacéutica y 

concentración: SUSPENSIÓN PARA RECONSTITUIR 250 mg/5 mi, autorizado 

por el Certificado N° 45.679. 

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable 

Ley 16.463, Decreto N° 150/92 Y Disposiciones NO: 5904/96 y 2349/97. 

Que a fojas 207 obra el informe técnico favorable de la Dirección de 

Evaluación de Medicamentos. 

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto NO 

1.490/92 Y del Decreto N° 425/10. 
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Por ello: 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 10. - Autorízase los proyectos de prospectos de fojas 51 a 95, 

desglosando de fojas 51 a 65, para la Especialidad Medicinal denominada 

KLARICID FORTE / CLARITROMICINA, forma farmacéutica y concentración: 

SUSPENSIÓN PARA RECONSTITUIR 250 mg/5 mi, propiedad de la firma 

ABBOTT LABORATORIES ARGENTINA S.A., anulando los anteriores. 

ARTICULO 20. - Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado 

N° 45.679 cuando el mismo se presente acompañado de la copia autenticada 

de la presente Disposición. 

ARTICULO 30. - Regístrese; gírese al Departamento de Registro a sus 

efectos, por Mesa de Entradas notifíquese al interesado y hágase entrega de 

la copia autenticada de la presente Disposición. Cumplido, archívese 

PERMANENTE. 

Expediente N0 1-0047-0000-013517-11-2 
,I,J ,1 J W.4 L¡ I _ 

Dr. OTTO A. ORSINGHER 
SUB-INTERVENTOR 

~.M.A.T. 
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PROYECTO DE PROSPECTO 

KLARICID" For1e Lista L207 

CLARITROMICINA Suspensión - Gránulos para reconstituir - Expendio bajo receta archivada - Industria Argentina 

COMPOSICION 

KLARICIDe For1e - Cada 5 mi de la suspensión reconstituida contienen: Claritromicina 250 mg; Carbopol 974P, 
150,00 mg; Povidona, 35,00 mg; Ftalato de hidroxipropilmetilcelulosa, 304,30 mg; Aceite de castor, 32,10 mg; 
Dióxido de silicio, 10,00 mg; Goma Xanlhan, 3,80 mg; Esencia de frutilla, 35,70 mg; Dióxido de titanio, 35,70 mg; 
Sorbato de potasio, 20,00 mg; Acido cltrico, 4,24 mg; Azúcar, 2276,07 mg; Maltodextrina, 238,10 mg. 

ACCION TERAPEUTICA 

Antibiótico macrólido semi-sintético. 

INDICACIONES 

Nlftos: Klaricid Forte está indicado para el tratamiento de infecciones debidas a organismos susceptibles, en las 
siguientes condiciones: 
• Infecciones respiratorias aHas (por ejemplo, faringitis estreptoc6ccica) 

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

• Otitis media aguda 

• Infecciones de piel y faneras (por ejemplo, impétigo, foliculitis, e!!Iulitis, I!bscesQs) 

• Infecciones micobacterianas diseminadas o localiza<!lIS debidás~ MYé»bacterium avium o Mycobacterium 
intracellulare. Infecciones localizadas debidas a <MYC<ilbac!erium cfÍelonae, Mycobacterium fortuitum, o 
Mycobacterium kansasii. 

Adultos: 

• FaringitisJamigdalitis, debidas a S. pyogenes (la droga dlt .. elección en el tratamiento y prevención de infecciones 
estreptocóccicas y la profilaxis de la fii>bre reumáticll"es la penicilina administrada por vla oral o 1M). La 
Claritromicina es generalmente efectiva eh~\enradicación de S. pyogenes de la nasofaringe; sin embargo, no 
hay datos disponibles que establezcan la etiéaéia. de la Claritromicina en la subsiguiente prevención de la fiebre 
reumática). 

• Sinusitis maxilar aguda, debida a H.influenzae, M:'P<!\llrrhalis o S. pneumoniae. 

• Exacerbación bacteriana aguda de la bronquitis cr~-debidO aH. influenzae, M. catarrhalis, S. pneumoniae. 

• Neumonla debida a M. pneumoniae o S. pneum(lnií!&:' 

• Infecciones no complicadas de piel y fanera~:~as a S. aureus o S. pyogenes (los abscesos habitualmente 
requieren drenaje quirúrgico). 

• Infecciones micobacterianas diseminadas:debidas a M. avium o M. intracellulare. 

• La Clarilromicina en presencia de supresión ácida también está indicada para la erradicación de H. pylori 
provocando una disminución de larecurrencia de la úlcera duodenal (ver Información Adicional). 

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS 

Propiedades Farmacodlnámlcas 

Microbiología: La Clarilromicina ejerce su acción antibacteriana mediante la unión a las subunidades ribosomales 
50S de las bacterias susceptibles y la inhibición de la slntesis proteica. La Claritromicina ha demostrado una 
actividad excelente in vitro contra cepas estándar de bacterias y de aislados ctinicos. Es sumamente potente contra 
una gran variedad de organismos aeróbicos y anaeróbicos gram-positivos y gram-negativos, asl como también 
contra la mayorla de los microorganismos del complejo Mycobacterium avium (CMA). La concentración inhibitoria 
mlnima (CIM) de la Claritromicina es generalmente dos veces menor que la CIM de la Erilromicina. Los datos in vitro 
también indican que la Claritromicina tiene excelente actividad contra Legionella pneumophila, Mycoplasma 
pneumoníae y Helicobacter (Campylobacter) pylori. Los datos in vitro e in vivo muestran que este antibiótico tiene 
actividad contra especies de micobacterias cllnicamente significativas. Los datos in vilro indican que las 
enterobacteriáceas,especies de pseudomonas y otros bacilos gram-negativos no fermentadores de lactosa no son 
susceptibles a la Claritromicina. 

La producció e [1-lactamasa no afecla la actividad de la Clarilromicina. La mayorla de las cepas estafil0c6cicas 

\,. 

Dra. Maria Alejandra lene ~ 
Farmacéutica - Co-Dlredora Técnica 
Abbott Laboratolies Argentina SA __ 

cellna marun@abbotl com >/ 
Planta Industrial Av Valentln velgar~ . 
81891 EUE In9 Allan FlorenCIO Varela Bs As Argentina 

~~ F~~~i~6~~reqtora Técnica 
Abbott laborat~entina S.A. 
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resistentes a la meticilina y a la oxacilina son resistentes a la Clalriilro,nicina .. El espectro antibacteriano de la 
Claritromieina tanto in vitro como en infecciones clinicas es el siguiente: 
Aerobios Gram-positlvos 
• Staphylococcus aureus 
• Streptococcus pneumoniae 
• Streptococcus pyogenes 
• Listeria monocytogenes 
Aerobios Gram-negatlvos 

• Haemophilus influenzae 

• Haemophilus parainfluenzae 

• Moraxella Calarrhalis 

• Neisseria gonorrhoeae 

• Legionella pneumophila 
Otros microorganismos 

• Mycoplasma pneumoniae 
• Chlamydia pneumoniae(lWAR) 
Micobacterlas 

• Mycobacterium leprae 
• Mycobacterium kansasii 
• Mycobacterium chelonae 
• Mycobacterium fortuitum 
• Complejo Mycobacterium Avium (CMA) que comprende: 

Mycobaeterium avium 
Mycoabacterium intracellulare 

.,;~;' 

Hellcobacter - Helicobacter PYIOri:.¡:O'~:!i~re~a~lizados antes delp~:~~::"~~, se aisló H pylori, y se 
determinaron las CIMs pre tratamiento·eri De éstos, cuatro tenlan cepas resistentes, dos 
pacientes tenlan cepas con susceptibilidad y 98 pacientes tenlan susceptibles. 

Los siguientes datos in vitre están disponibles, ~~~~~~~~~~~~~ii~La Claritromicina 
exhibe in vitro concentraciones inhibitCitÍlÍ.s',mlnimas ;¡ de las cepas de 
los siguientes microorganismos;.in >eríibargo, la ~~lt~ en el tratamiento de 
infecciones cHnieas debidas a dichos organismos o' estudios cHnicos adecuados y bien 
controlados. 
Aerobios Gram-positlvos 
• Streptococcus agaliactlae 
• Streptocci (grupo C, F, G) 
• Estreptococcus del grupo vindans 
Aerobios Gram-negativos 
• Bordetella Pertussis 
• Pasteurella multocida 
Anaerobios Gram-positivos 

• Clostridium perfringens 
• Peptococcus niger 
• Propionibacterium aenes 
Anaerobios Gram-negatlvos 
• Bacteroides melaninogenieus 
Espiroquetas 
• Borrelia burgdoferi 
• Treponema pallidum 
Campylobacter 

D~.M~ 
Farmacéutica - Ca-Directora Técnica L 
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El principal metabolito de la Claritromiclna, el 14-hidroxi-Claritromiclna, es microbiológicamente activo en el hombre 
y otros primates. Este metabolito es igual o una a dos veces menos activo que el componente madre para la 
mayorla de los organismos, excepto para H. influenzae contra el cual es dos veces más activo. El componente 
madre y el metabolito 14-0H ejercen un efecto aditivo o sinérgico sobre H. influenzae in vitro e in vivo, seglln las 
cepas bacterianas. Sin embargo, para aislados del Complejo Mycobacterium Avium (CMA) el metabolito 14-0H fue 
4 a 7 veces menos activo que la Claritromicina. El significado cllnico de esta actividad contra el CMA alln no se 
conoce. 

Pruebas de Susceptibilidad: los métodos cuantitativos que requieren detenminación de diámetros zonales brindan 
estimaciones más precisas de la susceptibilidad de las bacterias a los antibióticos. Un procedimient¡¡, recomendado 
utiliza discos impregnados con 15 mog de Claritromicina para comprobar la susceptibilidad (teslde di'ij¡sión de Kirby­
Bauer); las interpretaciones correlacionan los diámetros de la zona de inhibición con los v¡¡l¡;lresdÉt"·1a CIM para 
Claritromicina. las CIM se determinan por el método de dilución en caldo o agar. El medio ~dado.para el test 
de susceptibilidad de Haemophilus influenzae acorde con el Comilé Nacional de Estánd~~épara Laboratorio 
Cllnico es el Medio de Test para Haemophilus (MTH). Con estos procedimientos un iJJfQnme"d,Í!llaboratorio de 
"sensible" indica que es probable que el organismo infeccioso responda a la terapéutica'. Úrf'(h!'!i>rmade "resistente" 
indica que probablemente no responda al tratamiento. El infonme de "intenmedio" sugil\~. qué~efecto terapéutico 
de la droga puede ser equivoco o que el organismo será susceptible si se.\I~lizaJ¡1 •. \19"'i.s-"~~o¡ilS (la susceptibilidad 
intenmedia también es mencionada como susceptibilidad moderada).l¡l.:;p¡edlcillf1'. a¡;-:'(j¡ CIM o CBM y las 
concentraciones de los agentes antimicrobianos alcanzadas pueden proporéiOlllilr uná:.l!u(a terapéutica Iltil frente a 
algunas infecciones. . 

Af~~~~~~~a1!~~~i~;-¡~~fir~~m; de'mostrado actividad in vitro contra 
e en tanto Aunque se pueden utilizar técnicas 
genéticas para distinguir la especie M. . solamente infonmaron resultados 
de aislados de CMA. Varias metodologras in vitro sólidos a diferentes pH. con O sin 
ácido oleico-albllmina-<lextrosa-catalasa han sido \os valores de la CIM de Claritromicina 
en especies micobacterianas. En general más de 16 veces a medida que el pH del 
caldo Middlebrook 7H12 aumenta de de CIM detenminados con agar Moeller-Hinton 

fueron 4 a 8 veces mayores que ~~~~~§~5~~E:~ Middlebrook 7H12. la utilización de ácido oleico-albllmina-<lextrosa-catalasa en aHerar alln más \os valores de la CIM. Se evaluó la 
actividad de la Claritromicina de pacientes con SIDA y 211 aislados de CMA de 
pacientes no sidóticos mediante con caldo Middlebrook 7H9. Los resuRados mostraron 
un valor de CIM de 91 rncg/ml de CMA de pacientes sid6ticos y no sidóticos 
respectivamente. El 12% de los un valor de CIM ,;(l,5 mog/ml. la Claritromicina 
demostró ser activa contra el células macrófagas de ratones y seres humanos asl 
como en el modelo de infección la actividad de la Claritromicina contra Mycobacterium 
tuberculosis. En un estudio utilizando el i en agar con medio Middlebrook 7Hl0, 3 de 30 aislados 
cllnicos tenian una CIM de 2,.5 mcglml. la inhibió todos los aislados a más de 10 mog/ml. 

~:~~!~~~::~~~~~~!~iis~~e utilizarán técnicas de difusión y dilución para la susceptibilidad contra bacterias para detenminar los valores de la CIM de Claritromicina contra 
mico bacterias. los métodos de I in vitro y los productos de diagnóstico habilualmente disponibles para 
detenminar los valores de la CIM contra el CMA no han sido validados. los valores de CIM de Claritromicina variarán 
seglln el método de susceptibilidad empleado, composición y pH del medio y la utilización de suplementos 
nutricionales. los break-points para determinar si los aislados clinicos de M. avium o M. intracellulare son 
susceptibles o resistentes a la Claritromicina no han sido establecidos. 

Propiedades Fannacocinélicas: los primeros datos fanmacocinéticos se obtuvieron con Claritromicina en 
comprimidos. Estos datos indicaron que la Claritromicina fue rápidamente absorbida del tracto gastrointestinal y que 
la biodisponibilidad absoluta de un comprimido de 50 mg de Claritromicina fue de aproximadamente 50%. El 
comienzo de la absorción del fármaco y la fonmación del metabolito bactericida (14-0H-Claritromicina) se vieron 
levemente demorados por lOS alimentos, pero el grado de biodisponibilidad no Se vio afectado cuando la 
Claritromicina no se administró en ayunas. Por lo tanto, Klaricid puede ser administrado independientemente del 
horario de las comidas. 

In vitro: los estudios in vitro demostraron que la unión de la Claritromicina a las prote!nas del plasma humano 
promedió alrededor de un 70% a concentraciones cUnicamente significativas de 0.45 a 4.5 mcglml. 

Su'etos n Se estudió la biodisponibilidad y la fanmacocinética de Klaricid Suspensión en adultos y en 

(-
Dra. María Alejand Blanc I 
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pacientes pediátricos. Un estudio de dosis única en aduHos demostró que la biodlsponibilidad total de la formulación 
pediátrica fue similar o levemente superior a la de los comprimidos (la dosificación con ambas presentaciones fue de 
250 mg). Al igual que con los comprimidos, la administración de la formulación pediátrica con las comidas tiende a 
demorar levemente el comienzo de la absorción, pero no afecta la biodisponibilidad total de la Claritromicina. La 
C""'. el AUC y el T% comparativos de la Claritromicina para la formulación pediátrica (administrada sin ayuno previo) 
fue de 0.95 mcg/ml, 6.5 mcgohlml y 3.7 horas, respectivamente, mientras que para los comprimidos de 250 mg (en 
ayunas) fue de 1.10 mcg/ml, 6.3 mcg h/ml y 3.3 horas, respectivamente. En un estudio de dosis múltiples en el que 
se administró 250 mg de Klaricid Suspensión cada 12 horas a adultos, los niveles de concentración plasmática a 
estado constante se alcanzaron con la quinta dosis. Los parámetros farmacocinéticos después de la quinta dosis de 
Klaricid Pediátrico fueron: C"'" 1.98 mcglml, AUC 11.5 mcg h/ml, T"", 2.8 horas y T% 3.2 horas para la 
Claritromicina y 0.67, 5.33, 2.9 Y 4.9, respectivamente, para el metabolito 14-OH-Claritromicina. En swetos sanos en 
ayunas, la concentración sérica máxima se alcanzó dentro de las 2 horas posteriores a la administraQif¡n de la dosis 
oral. Con dosis de 250 mg en comprimidos cada 12 horas, la concentración sérica máxim~.de C@itromicina a 
estado constante se alcanzó en 2 ó 3 dlas y fue de aproximadamente 1 mcglml. La vida media:~!!fitri¡'iía<;ión fue de 
3 a 4 horas. Con dosis de 500 mg cada 12 horas, la C"'" de estado constante fue de 2 a 3i'.lIi~/ml pero la vida 
media de eliminación aumentó a 5-7 horas. Con dosis de 250 mg en comprimidos cadª.1.21'k1@$, el metabolito 
principal 14-OH-Claritromicina, alcanza una concentración máxima de estado constante:,l,je'á\lé!!\I!!~'!Ie 0.6 mcg/ml 
y tiene una vida media de eliminación de 5 a 6 horas. Con dosis de 500 mg cada ~:ho"'';la C..., de estado 
constante del 14-0H-Claritromicina es de aproximadamente 1 mcglml.y.su vida m'edia de"eliminación es de 
alrededor de 7 horas. Con ambas dosis, la concentración de estado constante de este meta bolito generalmente se 
alcanza al cabo de 2 a 3 dlas. Aproximadamente el 20% de la dosis oral de l\5Q,mg S!,IWinistrada cada 12 horas se 
excreta en la orina como Claritromicina inalterada. Después de 1ª:~[I1i~_c5n~icll</sis de 500 mg cada 12 horas, 
la excreción urinaria de la droga madre sin modificar es de aprOXi~eril/!'i!l1 áll.%. Después de la administración 
de una dosis oral de 250 mg (125 mgl5 mi) de suspensiA/l cada fzi)pras;'w\excreción de la Claritromicina es de 
aproximadamente el 40%. Sin embargo, el clearance req¡i¡~:,1í'Clariil'~!,!i<iIiia es relativamente independiente del 
tamano de la dosis, aproximándose al Indice normal de ftI\!B~mel'ülar. El principal metabolito hallado en orina 
es el 14-oH-Claritromicina, que representa entre un 1 O$y·l5.% :¡odicional de las dosis de 250 mg ó 500 mg 
administradas cada 12 horas. 

Pacientes: la Claritromicina y su metabolno se dis\llbtlyen rápidamente en los tejidos y fluidos corporales. 

~D~e~b~id~o~a~la~s~a~l~ta~s~co~n~ce~ntr~a~c~io~n~e~s~~~¡!i concentraciones tisulares son habitualmente varias veces más ~ concentraciones séricas: 

En ninos que requieren antibiótico. terapia oral, la . . ha demostrado una buena biodisponibilidad y su 
perfil farmacocinético concuerda con los en adultos a los que se les administro la misma 
formulación en suspensión. Los resuHados i la droga se absorbe rápida y extensamente en los niños y, 
salvo por una leve demora en el i los alimentos parecen no tener ningún efecto significativo 
sobre la biodisponibilidad o la la misma. Los parámetros farmacocinéticos de estado constante 
obtenidos después de la 9' al quinto dla de tratamiento fueron los siguientes para la droga 
madre: C"'" 4.60 mcg/ml, AUC I Y Tm .. 2.8 horas; los correspondientes valores para el metabolito 14-
OH fueron: 1,64 mcg/ml, 6,69 mcg h1ml y 2.7 horas, respectivamente. La vida media de eliminación fue estimada en 
aproximadamente 2.2 horas para la droga madre y 4.3 horas para el metabolno. En otro estudio se obtuvo 
información respecto de la penetración de la Claritromicina en el fluido del oldo medio en ninos con otitis media. 
Aproximadamente 2.5 horas después de recibir la quinta dosis (7,5 mglkg dos veces por dla), la concentración 
media de la Claritromicina en el fluido del oldo medio fue de 2,53 mcglg y la del metabolito 14-0H-Claritromicina de 
1,27 mcg/g. Estas concentraciones fueron generalmente dos veces más aHas que las conrespondientes 
concentraciones en suero. No existen datos sobre la penetración en el liquido cefalonraquldeo (LCR), 

Compromiso hepático: No se observaron diferencias en las concentraciones de estado constante de la 
Claritromicina entre pacientes con disfunción hepática y sujetos normales; sin embargo, las concentraciones del 14-
OH-Claritromicina fueron más bajas en los pacientes con compromiso hepático. Esta menor formación de 14-OH­
Claritromicina fue parcialmente compensada por un incremento en el clearance renal de Claritromicina en los 
pacientes con disfunción hepática, en comparación con los sujetos sanos. 

Compromiso renal: La farmacocinética de la Claritromicina también se vio aHerada en sujetos con disfunción renal 
que recibieron dosis orales múltiples de,500 mg. Los niveles plasmáticos, vida media, C"'" y C"'" de la Claritromicina 
y su me . 14-hidroxilado fueron más aHos y el área bajo la curva fue mayor en los sujetos con compromiso 
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renal que en los sujetos normales, Las diferencias en estos parámetros se correlacionaron con el grado de deterioro 
renal; a mayor compromiso renal, más significativa la diferencia (ver Posologla - Forma de Administración), 

Ancianos: En un estudio comparativo entre adultos jóvenes sanos y ancianos sanos a los que se les administró 
dosis orales múltiples de 500 mg de Claritromicina, los niveles plasmáticos circulantes fueron mayores y la 
eliminación más lenta en el grupo de ancianos que en el grupo más joven, Sin embargo, no hubo diferencia entre los 
dos grupos cuando el clearance renal fue correlacionado con el de creatinina, De estos resultados se desprende que 
cualquier efecto sobre el comportamiento de la Claritromicina está relacionado con la función renal y no con la edad 
en sI. 

Pacientes con infecciones micobacterianas: Las concentraciones de estado constante de Claritromicina y 14-OH­
Claritromlcina observadas después de la administración de dosis usuales a pacientes con inlE!!:ción por HIV 
(comprimidos en adultos; suspensión en ninos) tueron similares a aquellas observadas en sujetos normales, Sin 
embargo, a las dosis más altas requeridas para tratar infecciones micobacterianas, las: concentraciones de 
Claritromicina pueden ser mucho más elevadas que aquellas observadas a las dosis usuale"'::j?n;n1i1os infectedos 
con HIV que recibieron 15 a 30 mglkg/dla de Claritromicina en dos dosis divididas, los valo~fl1l;l C"'" de estado 
constante oscilaron entre 8 y 20 meg/ml. Sin embargo, se han observado valores de C"""~ hÍíi;la23 mcglml en 
ninos infectados con HIV que reciblan 30 mglkg/dla de Klaricid Suspensión en dos dosis:!!m)'iII{~§, tas, vidas medias 
de eliminación fueron más prolongadas con estas dosis más altas que con las dosis 4§g!lles'~ sujetos normales, 
Las concentraciones plasmáticas más elevadas y las vidas medias de elim"'í!ció9;lI!IÍ!~~~ p!iServadas con estas 
dosis fueron compatibles con la conocida no-linealidad larmacocinética dela;(¡:lai'ilrc5n!\1t¡¡t\á'/ ' 

TOXICOLOGIA 

Mutagenicidad: Se realizaron estudios para evaluar el polte",Ciarmí\\'~'!lénl~I>:~lela,Claritromicina mediante pruebas 
inactivadas y activadas de microsomas de hlgado resultados de estos estudios no 
brindaron evidencia de potencial mutagénico a de Claritromicina/placa de Petri o 
menores, A una concentración de 50 meg, la droga fue especies analizadas. 

!!!Ii~!:. En estudios cllnicos, la Claritromicina a dosis 
de 7,5 mglkg 12 ser segura y el tratamiento de pacientes pediátricos con 
infecciones que requerlan antibiótico te(Bpl¡q¡llr vla oral. en más de 1200 ninos, entre 6 meses y 12 
anos de edad, con otitis media, laringitis'.'i~es de e infecciones respiratorias bajas. En estos estudios, la 
Claritromicina a una dosis de 7,5 mglkgdos veéi!l;jpor dla demostró una encacia cHnica y bacteriológica similar a la 
de los agentes de referencia penicilina V, Airiélxíbilina, Amoxicilina/clavulanato, Etilsuccinato de Eritromicina, 
Cefaclor y Celadroxilo. ' , 

Un estudio preliminar en pacientes pediátricos 
iSCierr,ostró que la Claritromicina fue segura y efectiva 

cuando se la y Dideoxiinosina. Klaricid Suspensión se administró a 
dosis de 7.5, 15 ó observaron efectos estadlsticamente significativos en los 
parámetros administró con antirretrovlrales; sin embargo, éstos fueron 
cambios menores que nO!'eVistiero~:~~:!;~ cHnica. La Claritromicina fue bien tolerada a dosis de hasta 30 
mglkg/dla. La Claritromicina resu~ó tratamiento de infecciones diseminadas por el complejo M. avium 
en pacientes pediátricos con SIDA, y paCientes demostró eficacia continuada después de más de 1 ano 
de tratamiento. 

POSOLOGIA - FORMA DE ADMINISTRACION 

Pacientes pedlátrlcos menores de 12 allos: Se han realizado estudios clfnlcos con C/aritromicina 
suspensión pedlátrlca en n/llos de 6 meses a 12 allos. Por lo tanto, los ni/los menores de 12 allos deben 
emplear Claritromic/na suspensión pedlátrica (gránulos para SUSPensión oral), 

La dosificación diaria recomendada en ninos es de 7.5 mglkg cada 12 horas, hasta una dosis máxima, de 500 mg 
dos veces al dla, para infecciones no micobacterianas. La duración usual del tratamiento es de 5 a 10 dlas 
dependiendo del germen involucrado y la severidad del cuadro. La suspensión preparada puede ser tomada 
independiente de las comidas, y puede ser ingerida con leche. 

La siguiente tabla representa una gula sUQerlda para determinar la dosificación: 
Gula para la dosificación para Dacientes oediétricos - Basado en el peso corporal 

Peso· Dosificación en cucharaditas de las de té(5 mI) administradas dos veces al dla 
Ka 
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0.5 

0.75 

en a roximadamente 7.5 dos veces al dia 

Dosificación en pacientes con compromtso renal: En ninos con un clearance de creatinina menor de 30 mUmin, 
la dosificación de Claritromicina será reducida a la mitad, por ejemplo, hasta 250 mg una vez al dla, ó 250 mg 2 
veces al dla en infecciones más severas. La dosificación no será continuada más allá de los 14 dlas. 

Dosificación en pacientes con Infecciones mlcobaclerlanas: En ninos con infecciones micobaclerianas 
diseminadas o localizadas (M. Avium, M intracellulare. M. Chelonae, M. Fortuttum, M. Kansasii) la dosis 
recomendada es de 15 a 30 mgJkg de Claritromicina por dla en dos dosis divididas hasta 500 mg d~ veces al dla. 
La Claritromicina se debe utilizar en combinación con otras drogas antimicobacterianas que hay¡m.demostrado 
actividad in vitro contra CMA, incluyendo Etambutol, Clofazimina y Rifampiclna. El tratamiento~n Q!¡í¡ítr:omicina se 
prolongará mientras sea demostrado un beneficio cllnica. El agregado de otros agentes antim¡~áéterianos puede 
ser I I 

GUIA DE I 
Peso" 

Ka 

12·19 
20-29 
3Q.4() 

; CON SIOA· easada en~ 

,de las de té de 5 mi, ~~ .. ~; in;;¡J)'=====~ 
30 mglkg é.·. 

1 ::. 
2 
3 

I "Los n;~os de menos de 8 ko de .. '0, ¡ 'obre una base Doikalil$ • : 

Preparación de la Suspensión: Reconstituya la suspen$!Qí!.de aCIJeralla.ha&1Sii,guienltes instrucciones: 

1.- Agregue agua hasta la flecha indicada en la etiqueta y'~giíé::eriérgicamente. 

2.- Vuelva a agregar agua hasta llegar nuev¡¡mente al nivel indicado por la flecha y agite hasta obtener una 
suspensión homogénea. 

Forma de Administración 

Puede optar por dos formas de administración: "A" o "B". 

A) Administración con cucharita doble doslncadora: 
A.l- Lueg haber pre arado la sus'pensión según las instrucciones detalladas más arriba, administre la misma 
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con la cucharita doble dosificadora. La cuchara plástica doble está graduada para administrar 2,5 o 5 mI. 
A.2 Lave la cucharita con agua hervida fria, para utilizarla en la próxima administración. 

7 

A.3 Conserve la suspensión reconstituida a temperatura ambiente (15 a 30'C) y empléela dentro de los 14 dlas. NO 
REFRIGERAR. Agite bien antes de cada uso. 

B) Administración con lerlnga dosificadora 

B.1.- Retire el tapón perforado del extremo de la jeringa. 

B.2.- Acople el mismo en la boca del frasco y presione hasta que encaje totll!mepte, 

B.3.- Introduzca el dosificador oral en eI.oTificio del tatlÓ.I1,l!e,rforadlo. 

BA.- Invirtiendo el frasco, retire con el dosificador oral la cantidad del producto hasta alcanzar la marca del 
dosificador que coincida con el peso del nino (o según le haya indicado su médico). 
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8.6.- Cierre el frasco con la tapa original sin retirar el taDÓl!.~do. 

B.7.- Separe los componentes de la je~nga,.:y!ílve por fuera y por dentro con abundante agua. 
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B.B.-Conserve la suspensión reconstituida a temperatura ambiente (15 a 30"C) y empléela dentro de los 14 dlas. NO 
REFRIGERAR. Agite bien antes de cada uso. 

CONTRAINDICACIONES 

sión está contraindicado en pacientes con conocida hipersensibilidad a los antibióticos macr6lidos o 
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También está contraindIcado en pacientes que reciben terapéutica concomitante con Astemlzo/, Clsapride, 
Pimozida, Terfenadlna debido a que puede producir prolongación del Intervalo QT y arritmias cardiacas 
incluyendo taquicardia ventricular, fibrilación ventricular y totsade de polntes (ver Interacciones 
Medicamentosas). La administración concomitante de Claritromicina y ergotamlna o dihidroergotamlna está 
contraindicada ya que puede producIr ergotismo. La admInIstracIón concomitante de Clarltromicina con 
lovastatina o simvastatina también está contraindIcada (ver Interecclones Medicamentosas). 

La Clarltromlclna no debe adminlstratse a pacientes con antecedentes de prolongación del Intervalo QT o 
arritmia venúicular, incluyendo totsades de pointes (ver Advertencias y Precauciones e Interacciones 
Medicamentosas). 

La ealehicina está contraindicada en pacientes con compromIso renal o hepático tratados con p. 
glucoprotelna o un fuerte inhibidor de CYP3A4. 

ADVERTENCtAS y PRECAUCtONES 

En caso de considerar la administración de Klaricid Suspensión a pacjente"s~~:=~~~\~jJo~eJ~.·,im~éd:'ico deberá 
evaluar cuidadosamente los beneficios y los riesgos cuando exista sospecha o o 

La utilización a largo plazo puede, como sucede con otros antibióticos, un número 
aumentado de bacterias y hongos no susceptibles. Si ocurriera una i la terapéutica 
apropiada. El empleo de cualquIer tratamIento antibiótico para ""''''"" i6i:ItIll'íiOr H. pylorl, tal como la 
Clarltromiclna, puede seleccionar organismos resistentes a l,oti;a"tiI.¡¡~~,;c>$;j 

Se recomienda precaución en pacientes con Insuf/c/ellf'./a rerlaf'~~a''''; 

Se ha Informado disfunción hepática, elevación de 
colestáslca~ con o sin ictericia, con la Clan"tromlclna.·· 
genere/mente es revetsible. En algunos casos, se ha 

y por lo ganeral se ha asocia~do:co:n~:i~~:i:~~ Suspender la Clarltromlclna 
anorexia, ictericia, orina oscura. 

~~~;~:~:~~~C~Ular~o severa y 
con desenlace fatal 

. serias y/o medicaciones concomItantes. 
signos y slntomas de hepatitis, tales como 

La coJitis seudomembranosa ha sjdo."ela,ciona<l!!;;< .. \ casi todos los agentes antibacterianos, incluyendO macr6lidos, 
y puede variar en severtdad la vida. La diarrea asociada al Clostridium Difficile (DACD) 
ha sido reportada con la i . a la Claritromicina, y puede variar en su 
severtdad desde una diarrea I con agentes antibacierianos altera la flora 
normal del colon, lo cual puede I La DACD debe ser considerada en todos 
aquellos pacientes que de antibióticos. Es necesario contar con una 
detallada historia cllnica, dado DACD ha después de transcurridos dos meses después de la 
administración de agentes anti.bacterianos. 

Se ha informado de la exacerbación de losslnllímas de miastenia gravis, en pacientes quienes naciblan terapéutica 
con Claritromícina. 

La Claritromicina se excreta principalmente a través del hlgado y el riMn. Por lo tanto, deberá tenerse precaución 
cuando se administre el antibiótico a pacientes con función hepética deteriorada. También deberá tenerse 
precaución al administrarlo a pacientes con disfuncí6n renal moderada a severa. 

Cotchicina: Hubo informes post-marketing de toxicidad a la Colchicina cuando se utilizó ésta concomitantemente 
con Claritromicina, especialmente en ancianos, Jos cuales se presentaron en pacientes con insuficiencia renal. En 
tales pacientes se han informado casos fatales. ryer Interacciones Medicamentosas: Colchicina) 

Se deberá prestar atención a la posibilidad de resistencia cruzada entre la Claritromicina y otras drogas macrólidas, 
asl como con Lincomicina y Clindamicina. 

Se recomiende precaución al admInIstrar en forma concomitante Clarltromlclna y úiazolobenzodiazeplnas, 
tales como Triazolam y Midazolam (ver InteraccIones Medicamentosas). 

Debido al riesgo de prolongación del intervalo QT, la Claritromicina debe utillzatse con precaución en 
pacientes con un cuadro clinico asociado con una mayor tendencIa a la prolongación del Intervalo QT y 
totsades de pointes. 

Neumonla: En vista de la resistencla.emergante del Straptococcus pneumonlae a los macr6/1dos, es 
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Importante realizar la prueba de sensibilidad cuando se Indique C/arltromlclna para la neumon/a adquirida 
en la comunidad. En neumonla Intrahospitelaria, la C/arltromlclna debe utilizarse en combinación con otros 
antibióticos adecuados. 

Infecciones leves a moderadas de piel y tejidos blandos: Estas Infecciones son comúnmente causadas por 
Staphylococcus auraus y Streptococcus pyogenes, los cuales pueden ser resistentes a los macrólidos. Por 
lo tonto, es Importante realizar la prueba de senslblllded. En /OS casos en que no se puedan emplear 
bate/actámlcos (por ejemplo, alergia), otros antibióticos, tales como la clindemlcina, pueden ser el 
medicamento de primera elección. En la actualidad, se considera que /OS macró/ldos sólo desempeñan un 
papal en algunas Infecciones de piel Y tejidos blandos, como las causadas por Corynebacterium 
mlnutlsslmum (erltrasma), acné vulgar y erisipela, y en situaciones donde no se puede administrar el 
tratamiento con penicilina. 

En caso de reacciones de hipersensibilidad aguda seveta, como anafilaxia, slndrome de Steven&.Johnson, 
necrólisls epidérmica tóxica, exantema medicamentoso con eosinofilia y slntomas s/sté~ y pútpura de 
Schonle/n-Henoch, se debará suspander inmediatamente el tratamiento con Clarltromicirtji4jilniciar el 
tratamiento adecuado con urgencia. 

La C/arltromlcina deba emplearse con precaución cuando se administra concomttatiteml!l7fe con Inductores 
de la enzima del citocromo CYP3A4 (ver Interscclones Medicamentosas). . 

Hipoglucemiantes orales/lnsulina: La administración concomitante de Cla~ícini:~~~:tli~ucemiantes orales y/o 
insulina puede producir una hipoglucemia significativa. Con determin~: •• hi~cemiantes, tales como la 
Nateglinida, Pioglitazona, Repaglinida y Rosiglitazona, puede .j!!.~eniJ'·:¡~"j¡th~C¡¡\Q;i,de la enzima CYP3A por la 
Claritromicina y podrfa causar hipoglucemia cuando se admiiíl.,~en·f<i>'t!lIa;mncomitante, Se recomienda un 
cuidadoso control de la glucosa. ,. 

Anticoaqulantes orales: Cuando se COadministr'aa~~~~;~:ti~ "'iatfi>ri~a. existe riesgo de hemorragias serias y 
elevaciones significativas de RIN y tiempo de p niend,m controles frecuentes de RIN y tiempo 
de protrombina en pacientes tratados con Claritromicina y . orales en forma concomitante. 

¡~~;~~¡I ~~~~~~~~~~~~~~O~~'fc;n~~¡~te de Claritromicina con Lovastatina o Simvastatina 
está contraindicado la","1 ,,' me otros macrOlidos, la Claritromicina aumenta las 
concentraciones de los Se han comunicado raros casos de rabdomiólisis en 
pacientes que toman estos Deberá controlarse a los pacientes para detectar 
signos y slntomas de miopatla. e~~~::i:n~:fo~:rm~ es de rabdomiólisis en pacientes que toman 

Atorvastatina o RO~u~v~:a~s~ta~~ti~.n~~a~. ~~~;~~~!;:~~ ¡C Cuando se emplee con Claritromicina, la Atorvastatina o la más bajas posibles. Deberá considerarse un 
ajuste en la dosis de que no dependa del metabolismo de CYP3A (por 
ejemplo, Fluvastatina o 

~:~::~::::::~~~~e se ha establecido la segurided de la administración de ; no se aconseja su administración durante el embarazo sin 

Lactancia: La Claritromicina ha sido en la leche matema; por lo tanto, se deberá administrar con precaución 
durante este periodo. 

Uso pediátrico: La seguridad y efectividad de la Claritromicina no han sido establecidas en ninos de menos de 6 
meses de edad. La seguridad de la Claritromicina no ha sido estudiada en pacientes con CMA, de menos de 20 
meses de edad, 

Efectos sobra la capacidad para conducir y utilizar maquinarias: No existen datos sobre el efecto de la 
Clarilromlcina sobra la capaclded para conducir automóviles o utilizar máquinas. Deberé tenerse en cuenta 
la poslblllded de mareos, vértigo, confusión y desorientación, qua pueden presentarse con la medicación, 
antes de que /OS paCientes conduzcan automóviles o utilicen máquinas. 

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS 

Se han informado niveles elevados de Cisaprida en pacientes que reciben Claritromicina y Cisaprida en forma 
concomitante. Esto puede provocar arritmias cardiacas y prolongación del intervalo QT incluyendo taquicardia 
ventricular, fibrilación ventricular y torsada de pointes. Se han observado efectos similares en pacientes que reciben 
Claritromicina y Pimozida concomitantemente (ver Contraindicaciones). 

Se ha informado que los macrOlidos alteran el metabolismo de la Terfenadina provocando niveles elevados de esta 

'--- , 
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última, lo cual ha estado asociado ocasionalmente con arritmias cardiacas tales como prolongación del intervalo OT, 
taquicardia ventricular, fibrilación ventricular y torsade de peintes (ver Contraindicaciones). En un estudio en 14 
voluntarios sanos, la administración concomitante de Claritromicina y Terfenadina provocó un incremento de 2 a 3 
veces en los niveles séricos de los metabolitos écidos de la T erfenadina y prolongación del intervalo OT los cuales 
no desencadenaron ningún efecto cHnico detectable. Con la administración concomitante de Astemizol y otros 
macrólidos se observaron efectos similares. 

Ergotamlnal Dihidroergotamina: Infonnes Post-Marketing indican que la coadministración de Claritromicina con 
Ergotamina o Dihidroergotamina han estado asociados con toxicidad ergotamlnica aguda, caracterizada por 
vasoespasmo e isquemia de las extremidades y otros tejidos incluyendo el sistema nervioso central. La 
administración concomitante de Claritromicina y de estas drogas esté contraindicada. 01er Contraindicaciones) 

Efectos de otros productos medicinales sobre la Clarilromlclna 

Los medicamentos que son Inductores de CYP3A (por ejemplo. rlfamplclna. fenltol/1lJ. carbamazeplna. 
fenobarbital. hierba de San Juan) pueden inducir el metabolismo de la C/aritromlcina. ',€¡ita podrla causar 
niveles sub-terapéuticos de C/aritromicina y reducir la eficacia. Además. podrla ser necfil(flJe Cflntro/ar los 
niveles plasmáticos del inductor del CYP3A. que podrla aumentar debido a la in/l.i!J/.~. éfí¡I};¡:;YP3A por la 
Claritromlclna (véase también la Información de producto pertinente del Inhlbidor;. C.4 a·dmlnlstrado). 
La administración concomitante de rlfabutina y C/arltromicina aumentQ.losniY!#~*rlcft¡i de la rifabutina y 
disminuyó los niveles séricos de la C/arltromicinajunto con un ma~, 

Efavirenz, Neviraplna, Rifamplcina, RHabutlna y Rifapentina: Los inductoresimpol1antes del sistema metabólico 
de la citocromo P450, tales como Efavirenz, Nevirapina, RifamJ!iQ!~a,.Rifl!b.util\!l;Y Bifapentina pueden acelerar el 
metabolismo de la Claritromicina y de esa manera disminuir lOS.s ~álicos de esta última a la vez que 
aumentan aquellos de 14-HO-Claritromicina, un metaboli.!,? que taii1ií)él'eS:"¡;icrobiológicamente activo. Debido a 
que las actividades microbiológicas de la Claritromicina:~:<\ll!;'''' .14-H~ariiromicina son diferentes para bacterias 
diferentes, el efecto terapéutico deseado puede verse§'dis~o .durante la administración concomitante de 
Claritromicina e inductores enzimáticos. ' . 

Etravirina: La Etravirina redujo la ~k;ión de la ~ínicina; sin embargo. las concentraciones del 
metabolito activo. 14-0H-Clarltromlc/,,;¡.··jJ.iíll¡entaron. }(f$/do a que el 14-0H-C/aritromlcina tiene actividad 
reducida contra el complejo MYCOl!i.ctjirlUií¡..al/:ium complex (CMA). la actividad global contra este germen 
puede alterarse y. por lo tanÚ! .. dÍíberárl"i~slde",rse otras alternativas a la C/aritromicina para el 
tratamiento de las Infecciones pór el CMA. . 

Fluconazol: La administración de 200'1'g.~i;!¡ios 
voluntarios sanos prod~jeron aumen!<>it(ié)la 
del érea bajo la curva (AUe¡ del3.:¡:~y 18% 
metabolito activo 14-HO-Claritr6mícina no 
concomitante de Fluconazol. No es necesario 

y de 500 mg de Claritromicina dos veces al dla a 21 
l,mlO,nl~ de Claritromicina en estado de equilibrio (Cm .. ) y 

Las concentraciones en estado de equilibrio del 
afectadas significativamente per la administración 

la dosis de Claritromicina. 

Ritonavir: Un estudio fannacocinético la administración concomitante de 200 mg cada 8 horas de 
Ritonavir y 500 mg cada 12 horas provocaron una marcada inhibición del metabolismo de la 
Claritromicina. La C_de la I en un 31%, la c"" aumentó un 182% y el AUC aumentó un 77% 
con la administración Se observó esencialmente una inhibición completa de la fonnación 
de 14-[R]-hidroxi-Claritromicina. a la amplia ventana terapéutica de la Claritromicina no fue necesaria una 
reducción de la dosis en pacientes con función renal nonnal. Sin embargo, para pacientes con compromiso renal, 
los siguientes ajusles de la dosis deban ser considerados: para pacientes con un clearance de creatinina de 30-60 
ml/min, la dosis de Claritromicina se reducirá en un 50%; para pacientes con clearance de creatinina menor de 30 
ml/min, la dosis se reduciré en un 75%. No deben coadministrarse dosis mayores de 1 gldla de Claritromicina con 
Ritonavir. Deberán considerarse ajustes similares de la dosis en pacientes con función renal reducida 
cuando se administre rltonavlr como un potenciador farmacoc/nético con otros Inhlbldores de la proteasa 
del HIV tales como atazanavlr y saquinavir (ver Interacciones medicamentosas bidireccionales). 

Efectos de la Clarltromlclna sobre otros productos medicinales 

Antiarrítmlcos: Informes Post-Marketing reportaron casos de Torsades de Pointes con el uso concomitante de 
Claritromicina y Ouinidina o Disopiramida. Se deberé monitorear los niveles séricos de estos medicamentos y el 
electrocardiograma para descartar una prolongación OTc durante la terapia con Ctaritromicina. 

Interacciones con Citocromo P450: Los datos existentes hasta ahora indican que la Claritromicina es 
primariamente metabolizada por las ispzimas 3A (CYP3A) del Citocromo P450 hepático. Este es un mecanismo 
impertan~ .. araa detenninar muchas interacciones medicamentosas. El metabolismo de otras drogas por este 
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sistema puede ser inhibido a través de la administración concomitante de Claritromicina y puede estar asociado con 
aumentos del nivel sérico de estas otras drogas. Pueden considerarse ajustes de la dosificación, y cuando sea 
posible, deberán monitorearse las concentraciones séricas de las drogas principalmente metabolizadas por la 
CYP3A, en pacientes que reciban Claritromicina concomitantemente. 

Se conoce o se sospecha que las siguientes drogas son metabolizadas por las mismas isozimas: Alprazolam, 
anticoagulantes orales (por el. Warfarina), Astemizol, Carbamazepina, Cilostazol, Cisaprida, Ciclosporina, 
Disopiramida, alcaloides de Ergotamina, Lovastatina, Metilprednisolona, Midazolam, Omeprazol, Pimozida, 
Quinidina, Rifabutina, Sildenafil, Simvastaina, Tacrolimus, Terfenadina, Triazolam y Vinblastina. Las drogas que 
interactuan por mecanismos similares a través de otras isozimas dentro del sistema Citocromo P450 incluyen 
Fenitolna, Teofilina y Valproato. 

Omeprazol: Se administró Claritromicina (500 mg cada 8 horas) en combinación con Omeprazol (40·mg diarios) a 
sujetos adultos sanos. Las concentraciones plasmáticas en estado de equilibrio de omeprazol se vieron 
aumentadas (C_, AUCo.'4 y t,12 aumentaron 30%, 89% Y 34%, respectivamente) por la administración concomitante 
de Claritromicina. El valor medio del pH gástrico de 24 horas fue 5.2 cuando se administró OIÍ1llPrazOI solo y 5.7 
cuando el Omeprazol se coadministró con Claritromicina. 

Sildenalll, Tadalafil y Vardenafil: Cada uno de estos inhibidores de la fostodiesteraSl!res rri~liZado al menos 
en parte por la CYP3A y ésta puede ser inhibida por la Claritromicin,~ adrr¡(¡¡,i¡;tia!iª,conCómitantemente. La 
coadministración de Claritromicina con Sildenafil, Tadalafil o Vardenafil P~:Rfll~r'~l&l¡I!IÍiemente un aumento 
de la exposición al inhibidor de la tosfodiesterasa. Se deberá considerar U1i!!-'~ed. ~. : .. : de la dosis de Sildenafil, 
Tadalafil y Vardenafil cuando estas drogas se administren concomil<!nten¡~te'~ .• C::I~omicina. 
Teofilina, Caribamazepina:Los resultados de los estudios clln~llciical1l1(1e,·titibo un incremento modesto, pero 
estadlsticamente significativo (pSO.05) en los niveles circ~.i¡¡/¡tes de1:'~ina,p.,'¡::arbamazepina cuando estas drogas 
se administran concomitantemente con Claritromicina. P9¡'~~J1.~nto, Sé;:,'recemienda monitorear las concentraciones 
séricas de T eofilina o Carbamazepina. . 

Tolterodina: La ruta primaria del metabolismo de la TOltei¡!Píha esa través de la isotonna 206 del c~ocromo P450 
(CYP2D6). Sin embargo, en un subgrupo población l:í.\'§I1te de CYP2D6, la vla metabólica identificada es a 
través de CYP3A. En esta de CY~' provoca concentraciones séricas significativamente 
elevadas de T olterodina. redúéción de la dosis de T oijerodina en la presencia de 
inhibidores de la CYP3A, tales en la población de metabolizadores pobres en CYP2D6. 

Triazolobenzodiazepinas (por, ejemplo, Trlazolam): Cuando se coadministró Midazolam 
con 500 mg de Claritromicina dos v~.".al aumentó 2.7 veces después de la 
administración de Midazolam intrav~nóso;·,y 7 . por vla oral. Se debe evitar la 
administración concomitante de Midazolam oral . Si se administra Midazolam intravenoso 
concomitantemente con Claritromiéina, el paciente estrechamente monitoreado para permitir el ajuste de 
la dosis. La misma precaución aplica para otras que son metabolizadas por la CYP3A, incluyendo 
Triazolam y Alprazolam. Para las que no dependen de la CYP3A para su eliminación 
(Temazepam, Nitrazepam, una interacción con Claritromicina cllnicamente importante. 
Hubo intonnes post i medicamentosas y de efectos sobre el SNC (por ejemplo, 
somnolencia y confuSión) con el uso de Claritromicina y Triazolam. Se sugiere monitorear a los 
pacientes para descartar un incremento de los efectos fannacológicos sobre el SNC. 

Otras interacciones medicamentosa, 

Colchicina: La Colchicina es un sustrato tanto para la CYP3A como para el transportador de eflujo P-glucoprotelna. 
Se sabe que la Claritromicina y otros macrólidos inhiben la CYP3A y la Pgp. Cuando se administre Claritromicina 
junto con Colchicina, la inhibición de la Pgp y/o CYP3A por la Claritromicina puede aumentar la concentración de 
Colchicina. Los pacientes deberán ser controlados para descartar slntomas de toxicidad a la Colchicina (ver 
Advertencias y Precauciones). 

Digoxina: Se piensa que la Digoxina es un sustrato para el transportador de eflujo, P-glucoprotelna Pgp). Se sabe 
que la Claritromicina inhibe el Pgp. Cuando la Digoxina y la Claritromicina se administran juntas, la inhibición del 
Pgp por la Claritromicina puede llevar a una exposición aumentada a la Digoxina. Se ha intonnado de 
concentraciones elevadas de Digoxina en pacientes que reciben Claritromicina en comprimidos y Digoxina 
concomitantemente. Se considerará el monitoreo de los niveles séricos de Digoxina. Algunos pacientes presentaron 
signos cHnicos compatibles con toxicidad por Digoxina, incluyendo amtrnias potencialmente fatales. 

Zldovudlna: La administración oral simultánea de Claritromicina comprimidos y Zidovudina a pacientes adultos 
infectados con HIV puede disminuir las concentraciones de estadO constante de la Zidovudina. Debido a que la 
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Claritromicina parece interferir con la absorción de la Zidovudina oral administrada simultáneamente, esta 
interacción puede ser evitada espaciando las dosis de Claritromicina y de Zidovudina. Hasta la fecha, no se ha 
detectado esta interacción en pacientes pediátricos infectados con HIV que reciben Claritromicina en suspensión 
con Zidovudina o Dideoxiinosina. 

Fenitoina y valproato: Se han presantado Informes espontáneos o publicados de Interacciones de 
inhibldores del CYP3A, Incluida la C/arltromlclna con drogas no consldetadas como matabo/lzadas por el 
CYP3A (por ejemplo, fanitofna y va/proato). Se racomfandan delermlnaclonesde los nivelas sér/cos de estos 
medicamentos cuando se administren concomftantemente con C/arltromlclna. Se ha Informado elevación de 
los niveles sérlcos. 

Interacciones medicamentosas bidireccionales 

Atazanavl.: La Claritromicina y el Atalanavir son sustratos e inhibidores de la CYP3A y exi.ste evidencia de una 
interacción medicamentosa bidireccional. La coadministración de 500 mg de Claritromicina dos,vece.s·aFdla con 400 
mg de Atalanavir una vel al dla provocó un aumento de dos veces la exposición a la~micina y una 
disminución del 70% en la exposición al 14-HO-Claritromicina, con un aumento del 28% en el'~t;; de Atalanavir. 
Debido a la amplia ventana terapéutica de la Claritromicina no es necesaria una reducción:i1¡¡¡ .. la ~~·en pacientes 
con función renal normal. Para pacientes con una función renal moderadamente disminl(ljÍa (~~¡ericede creatinina 
30 a 60 mVmin) la dosis de Claritromicina debe disminuirse un 50%. Para Ri'cient~!\CO\l')1.n cléíijl!nce de creatinina 
<30 ml/min, la dosis de Claritromicina debe disminuirse un 75% uti~dI!iiÍ~\;1QftílíI!~ de Claritromicina 
apropiada. Dosis de Claritromicina mayores a 1 g por dla no deben coadrTÍirí~ise éiGll'!i!lhilíidores de la proteasa . 

. Itraconazol: Tanto la Claritromicina como elltraconazol son su~~ ,~,I!\~illjd~f!\!>.~j¡¡ CYP3A lo que lleva a una 
Interacción medicamentosa bidireccional. La Clantromlclna·PQ~. ln'c!i!!¡I).éntér los niveles plasmáticos del 
Itraconazol, mientras que el Itraconazol puede aumentarlR~ niveleS'llfi¡\.~máf!!!9s de la Claritromicina. Los pacientes 
que reciben Itraconazol y Claritromicina concomitan~ml<,l .. deb~~.~ei mon~oreados estrechamente para 
descartar signos y slntomas de un efecto farmacológico al!ll)t~:o prólóngado. 

Saquinavl.: Tanto la Claritromicina como el Saquinavir sOlirJd~. e inhibidores de la CYP3A y existe evidencia 
de una interacción medicamentosa bidir~ional. La admill¡§I@Cliln concomitante de Claritromicina (500 mg dos 
veces al dla) y Saquinavir (cápsulas:bl!!,,\I~¡t.:de gelatin¡¡'¡:.:1'200 mg tres veces al dla) a 12 voluntarios sanos 
provocaron valores del AUC en eStado-dé:~~~.i~rio y de' C""", de Saquinavir un 177% y 187% mayores a los 
observados con Saquinavir solo. Los valores dí!1,1f¡IilC y ~ de la Claritromicina fueron aproximadamente un 40% 
mayores que aquellos observados Con Claritroti!icii!¡¡..sola. No se requiere un ajuste de la dosis cuando ambas 
drogas son coadministradas durante un tieo;npo liml/i;Jdo:con las dosislformulaciones esbJdiadas. Las observaciones 
de los estudios de. interacción U~I~l)i!O:;!:la fo~n de cápsulas blandas de gelatina pueden ser no 
representativas de lOs ·.efectos obS!!ryádOs utililanda:~psulas duras de gelatina. Las observaciones de los 
estudios de interacciones medicamentósas realizad0J!"~;Saquinavir sola pueden ser no representativas de los 
efectos observados con la teraPia de Saquinavirll;¡~l!íiit. Cuando se coadministra Saquinavir con Ritonavir, se 
deben considerar los efectos potenciales de Rillma)¡l"sobre la Claritromicina . 

. ' ;>'. 

Verapamilo: Se han observado hipolElll!lió/¡;:': bradiarrilmias y acidosis láctica en pacientes que reciblan 
Claritromicina y Verapamilo concomitanlElrTÍi!¡,te. 

REACCIONES ADVERSAS 

Las reacciones adversas más 'recuantes y comunes relacionadas con el tralamianto con Clarftromlclna, 
tanto para adultos como para pacientes pedl.tricos, son dolor abdominal, diarrea, nauseas, vómitos y 
aftaración del gusto. Estas reacciones edversas son generalmente de Intensidad leve y son consistentes 
con el perfil de seguridad de los antibióticos macró/idos. No hay una diferencia significativa an la Incidencia 
de éstas reacciones adversas gastrointestinales durante los estudios cllnlcos entre paclantes con o sin 
infección micobacterlana preexistente, En la siguiante labia se describan las reacciones adversas 
reportadas an estudiOS clfnicos y exparlancla post-marlceUng pare todas las formulaciones de 
Claritromlcina. Las reacciones consideradas por lo manos como posiblemente ""aclonadas con la 
Claritromlcina se presantan por clasificación por sistema y órgano y por fracuanc/a con la slgufante 
convanción: muy comunes (i!.1/10), comunes (i!.1/100 a <1110), infracuentes (i!.111.000 a <1/100) y se 
desconoce (reacciones advetSBs de la expetiancia post-comercialización; no pueden ser esUmadas dé los 
datos disponibles). Las reacciones adversas se presanlan an orden decreciente de gravedad dantno de 
cada a ru ción de frecuancla cuando se do evaluar la raveded. 

Reacciones adversas notificadas con lB CJarltromldna 
Comdn Poco Comdn s. desconoce* 

'l.fl100 a <1110 'l!111.000 a <11100 no ser estimadas 
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Infecciones e 
Infestaciones 

Sistema hemollntát/co 

Trastornos psiquiátricos 

Trastornos del sistema 
netVloso 

ydeJ 

Trastornos cardiacos 

Trastornos gastroIntestJ.. 
.. /os 

Trastornos hepatobillares 

Trastornos de plel Y tejido 
subcubtneo 

Trastornos 
muscu/oesquelétlcos y del 

Trastornos generales yen 
el sitio de admínistracJ6n 

Investigaciones comple­
mentarias 

_en el 

sitio de la 
Inyección' 

IMOmnio 

Dolor en el sitio 
de la Inyecciónf

, 

¡nfIatnftIón en el 
sitio de 
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Ansiedad, 

DermatItis bulleJSll, prurlto, 

musculoesquelétJcaf
, mialgis! 

Hipoglucemia 

depo/ntes, 
taquicardia ventricular 
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Insuficiencia hepjtlca, Ic­
tericia hep8tocelular 

Slndrome de Stevens­
Johnson, nectóllsls 
epIdInnlca tóxica. 

exantema medicamentoso 
con eosInofIlia y slntomas 
sistémicos (ORESS). aené. 

púrpura de Schonleln-

• mlopatla 

nefrft/s 

RIN """"'do, 6empo de 
prol1ombllNl prolongado, 
color anormal de la orfna 

18 CIartttomICIna fue admInistrada COIIcomllantemente con estatInas, "",..,.,.. coIchlclna o aIopurInol. 
l RAM notificadas 8610 con liI fonnulaclón en ComprlmIdo$ de Ubet'ael6n 

con la 0taJ _ 4 RAM notIfIciIda5 8610 con la fonnuIat:/6n 8ft Comprimidos de 

Dra. Maria AI.'jan<lra(!íI,.nc 
FannacéUtica - Técnica / 

Abbott Laboratories Argentina SA t. .. _ 

~ cellna.marun@abbott.com 2 
Planta Industrial: Av. Valentín Vergara 79S9 
B1S91EUE, Ing. Allan. Florendo Varela. Bs.: . Argentina 

~/Jff/f# 
F~~:6~i~~ra Técnica 

Abbotl Laboratorréf'Argentina S.A. 

Tel.: 5411 42294245 
Fax: 54 11 42294366 a Abbott 



ICCDS01790710 - Rev Jul-11 

Abbott Laboratones Argentina S.A. 
Ing. E. Buny 240 13" Piso C1001AfB 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 

Tel. 54 11 57767200 
Fax 54 11 57767217 

Hubo informes post-mar1<eting de toxicidad a la Colchicina con el uso concomitante de ésta con Claritromicina, 
especialmente en ancianos, algunos de los cuales presentaban insuficiencia renal. En tales pacientes se han 
referido casos fatales (ver Interacciones Medicamentosas: Colchicina, y Precauciones y Advertencias). 
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Pacientes Dedlátricos Inmunocomprometidos: en pacientes con SIDA y otros inmunocomprometidos tratados 
con las más altas dosis de Claritromicina durante largos periodos de tiempo por infecciones micobacterianas, a 
menudo es dificil distinguir los efectos adversos posiblemente asociados con la administración de Claritromicina de 
los signos subyacentes de la enfermedad por HIV o enfermedades intercunrentes. Klaricid Pediátrico se ha 
empleado en una cantidad limitada de pacientes pediátricos sidóticos con infecciones micobacterianas. Los 
episodios adversos más frecuentemente informados, excluyendo aquellos relacionados con la enfermedad primaria 
del paciente, fueron: zumbidos, sordera, náuseas, vómitos, dolor abdominal, rash purptlrico, pancrealilis y amilasa 
aumentada. En estos pacientes inmunocomprometidos, se analizaron aquellos valores de laboratorio.'pDr encima de 
los niveles seriamente anormales (es decir, el limite superior o inferior extremo) para la prueba es~cada. En 
base a este criterio, un paciente pediálrico con SIDA que recibió <15 mgJ1<g/dla de Claritrom~aJlf8S!i,ntó niveles 
elevados seriamente anormales de bilirrubina total; entre los pacientes que recibieron 15 .¡j'¡.¡:Z5 mglkg/dla de 
Claritromicina, hubo un solo informe de niveles seriamente anormales de TGP, de nitrógeno'uq,jÍoo y de recuento 
plaquetario seriamente disminuido. Esto no se observó con la dosis más alta (;,25 mg/kg/dfaY'" 

SOBREDOSIS 

Los informes indican que la ingestión de grandes cantidades de slntomas 
gastrointestinales. Un paciente con antecedentes de trastorno bipolar i y manifestó estado 
mental alterado, comportamiento paranoide, hipokalemia e que acompanan a la 
sobredosis deberán tratarse mediante la inmediata i y medidas de sostén. Como 
con otros macrólidos, los niveles séricos de afectados por la hemodiálisis 

o la diálisis peritoneal. Ante la eventualidad de ~~¡~~!~~~~~f.;;,;(u~~~;r~a;~I!;H;O;S;:P:ita~~I, I:más cercano o comunicarse las 24 horas del dla en Argentina con los 
Hospital de Pediatrla Ricardo Gutiénrez -Ciudad de 

• Hospital A. Posadas - Provincia de Buenos Aires - 4654-6648 I 4658- 7777 
Hospital de Ninos Pedro Elizalde - Ciucl"~·de Buenos Teléfono: (011) 4300-2115 
Hospital de Ninos Sor Maria LudovK:¡j ':·:'l.lIjÍ!Jata - Telllft)no: (0221) 451-5555 

Sanatorio de Nines - Rosario -Teléfono: í~J:448-0202 
Optativamente otros Centros delntoxicacionéS .. 

CONSERVACION 

Conservar Klaricid Fl)rte a temperatura ambiente (15-3Q.;9KUna vez reconstituida la suspensión, mantener el frasco 
bien cerrado a temperabJra ambie~. NO CONSERV~'¡;!,! HELADERA. 

PRESENTACION 

Klaricid Forte se presenta en frascos contenlen<:jq:.gránulos para reconstituir (una vez reconstituido se obtiene 60 mi 
de solución), y dos elementos plástiCOS dosilk:adores graduados para su administración [cuchara plástica doble para 
2,5 y 5 mi y jeringa graduada. Se debenj.elegir uno de ellos según indicación médica o preferencias de los padres 
del paciente (ver Posologla y Forma,deAdministración)]. 

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

Mantener este y todos loe medicamentos fuera del alcance de loe ninoe. 

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud. 
Klaricid Forte - Certificado N°: 45.679 
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