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CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 14 de Septiembre de 2017

Referencia: 1-0047-0000-003831-17-5

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-003831-17-5 del Registro de la Administracidn
Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Medica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma BALIARDA S.A., solicita la aprobacion de
nuevos proyectos de prospectos e informacion para el paciente, para el producto EXERTIAL
250 - EXERTIAL 500 / CIPROFLOXACINA (COMO CLORHIDRATO MONOHIDRATO) y
EXERTIAL XR / CIPROFLOXACINA, forma farmacéutica y concentracién: COMPRIMIDO
RECUBIERTO, CIPROFLOXACINA (COMO CLORHIDRATO MONOHIDRATO), 250 mg,
COMPRIMIDO RECUBIERTO RANURADO, CIPROFLOXACINA (COMO
CLORHIDRATO MONOHIDRATO), 500,00 mg, COMPRIMIDO RECUBIERTO DE
LIBERACION PROLONGADA, CIPROFLOXACINA, 500 mg, autorizado por el Certificado
N© 45.453.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable Ley 16.463, Decreto
N° 150/92 y Disposiciones N°: 5904/96 y 2349/67, Circular N° 004/13.

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

Que se actia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1.490/92 y Decreto
N° 101 de fecha 16 de Diciembre de 2015.

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

DISPONE:



ARTICULO 1°.- Autorizanse los proyectos de prospectos obrantes en el documento IF-2017-
18435984- APN-DERM#ANMAT e informacién para el paciente obrantes en el documento IF-
2017-18436163-APN-DERM#ANMAT, para la Especialidad Medicinal denominada
EXERTIAL 250 — EXERTIAL 500 / CIPROFLOXACINA (COMO CLORHIDRATO
MONOHIDRATO) v EXERTIAL XR / CIPROFLOXACINA, forma farmacéutica y
concentracién: COMPRIMIDO RECUBIERTO, CIPROFLOXACINA (COMO
CLORHIDRATO MONOHIDRATO), 250 mg, COMPRIMIDO RECUBIERTO RANURADO,
CIPROFLOXACINA (COMO CLORHIDRATO MONOHIDRATO), 500,00 mg,
COMPRIMIDO RECUBIERTO DE LIBERACION PROLONGADA, CIPROFLOXACINA,
500 mg, propiedad de Ia firma BALIARDA S.A., anulando los anteriores.

ARTICULO 2°.- Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 45.453, cuando
el mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°.- Registrese; por mesa de entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega
de la presente disposicién conjuntamente con el prospecto e informacion para el paciente, girese
a la Direccién de Gestién de Informacion Técnica a los fines de adjuntar al legajo
correspondiente. Cumplido, archivese.

Expediente N° 1-0047-0000-003831-17-5

Digitally signed by LEDE Roberto Luis
Date: 2017.09.14 13:43:08 ART
Location: Ciudad Autérioma de Buenos Aires

Roberto Luis Lede
SubAdministrador
Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
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MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, seriaiNumber=CUIT
30715117564
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Proyecto de Prospecto

EXERTIAL 250 Comprimidos recubiertos
EXERTIAL 500 Comprimidos recubiertos ranurados
- EXERTIAL XR Comprimides recubiertos de liberacién prolongada
CIPROFLOXACINA 256/ 500 mg
Industria Argentina Venta bajo receta archivada
FORMULA

Cada comprimido recubierto de EXERTIAL 25C contiene: ciprofloxacina (como clorhidrato monohidrato)
250,0 mg. Excipientes: lactosa, almidén glicolato sodico, estearato de magnesio, hidroxipropilmetilcelulosa,
triacetina, didxido de titanio, celulosa microcristalina, ¢.s.p.1 comprimido.
Cada comprimido recubierto ranurado de EXERTIAL 500 contiene: ciprofloxacina (como clorhidrato
monchidrato) 500,0 mg. Excipientes: estearato de magnesio, hidroxipropilmetilcelulosa, diéxido de titanio,
povidona, polietilenglicol 6000, croscarmelosa sodica, talcé, propilenglicol, ¢.s.p. 1 comprimido.
Cada comprimido recubierto de liberacion prolongada de EXERTIAL XR contiene: ciprofloxacina 500,00 mg
(213 mg como ciprofloxacina 3,5 H,O + 287 mg como ciprofloxacina HCLH,0). Excipientes: almidén de
maiz, crospovidona, povidona, aerosil 209, talco, estearato de magnesio, hidroxipropilmetilcelulosa, PEG
6000, propilenglicol, didxido de titanio, laca amarillo ocaso, c.s.p. | comprimido.
ACCION TERAPEUTICA:
Antibidtico fluoroquinolénico (Codigo ATC: JOIMAD2).
INDICACIONES
EXERTIAL 250/ 500
Tratamiento de infecciones causadas por las cepas de microorganismos sensibles a ciprofloxacina, tales
como:

- Infecciones de ia piel y estructuras cuténeas

- Infecciones del hueso y articulaciones

- Infecciones intraabdominales complicadas

- Diarreas infecciosas

- Fiebre tifoidea o entérica

- Uretritis y cervicitis gonococica

- Antrax inhalatorio postexposicién

~ Peste

- Prostatitis bacteriana cronica

- Infecciones del tracto urinario
La ciprofloxacina se debe utilizar tinicamente, cuando los antibidticos comunmente indicados para el
tratamiento de las siguientes infecciones, resulten inapropiados:

- Infecciones del tracto respiratorio inferior \ \
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B&LIARDA S.A.

- Cistitis aguda no complicada {en mujeres adultas)

- Sinusitis aguda
EXERTIAL XR
Tratamiento de las infecciones del tracto urinario no complicadas (cistitis aguda).
CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES
ACCION FARMACOLOGICA
La ciprofloxacina es una fluoroquinolona sintftica de amplio espectro. La accién bactericida de la
ciprofioxacina proviene de la inhibicién de ia topoisomerasa 11 (ADN girasa) y topoisomerasas IV (ambas
son topoisomerasas dei tipo II), las cuales son requeridas para la replicacién, transcripcién, reparacion y
recombinacion def ADN bacteriano. ‘
El mecanismo de accién de las quinolonas, incluyendc ciprofloxacina, es diferente del de otros agentes
antimicrobianos tales como beta-lactamicos, macrélidos, tetraciclinas, o aminoglucésidos; por lo tanto, los
microorganismos resistentes a estos antibidticos pueden ser sensibles a ciprofioxacina. Estudios in vitro han
mostrado que frecuentemente se presenta una actividad aditiva cuando ciprofloxacina se combina con otros
agentes antimicrobiancs, tales como beta-lactamicos, ammoglucésidos, clindamicina o metronidazol.
No se presenta resistencia cruzada entre ciprofloxacina y otros antimicrobianos. La resistencia a
ciprofloxacina in vitro se desarrolla lentamente (mutacién en mulitiples pasos). La resistencia a
ciprofioxacina debido a mutacién espontanea ocurre generalmente con una frecuercia entre <1 0°a109).
Tanto in vitro como en infecciones clinicas la ciprofloxacina ha demostrado actividad contra la mayoria de
las cepas de los siguientes microorganismos: »
a) Comprimidos de liberacio'n‘ inmediata _ v
Bucterias Gram-positivas: Bacillus anthracis, Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus meticilino
susceptible, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus saprophyticus, Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus pyogenes.
Bacterias Gram-negativas: Bacteroides fragilis, ‘Campyiobacter Jjejuni, Citrobacter koseri, Citrobacter
freundii, Enterobacter cloacae, Escherichia coli, Haemophilus influenzae, Haemophilus parainfluenzae,
Klebsiella pneumoniae, Moraxella catarrhalis, Morganella morganii, Neisseria gonorrhoeae, Proteus
mirabilis, Proteus vulgaris, Providencia retigeri, Providencia stuartii, Pseudomonas aeruginosa,
Salmonella typhi, Serratia marcescens, Shigella, boydii, Shigella dysenteriae, Shigella flexneri, Shigella
sonrei, Yersinia pestis. |
b) Comprimidos de liberacion prolongada
Bacterias Gram-positivas: Enterococcus faecalis, Staphylococcus saprophyticus.
Bacterias Gram-negativas: Escherichia coli, Proteus mirabilis, Klebsiella penumoniae, Pseudomonas
aeruginosa.
Se recomienda realizar cultivos v ensayos apropiados a fin de identificar el microorganismo causante de la

infeccidn y para determinar su suscepiibilidad frente a ciprofloxacina. El trataipiento con EXERTIAL XR
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BALIARDA S.A.

puede ser iniciado antes de conocerse los resultados de estos ensayos; una vez disponibles los resultados, se
podréa continuar con la terapia adecuada.

FARMACOCINETICA

Absorcicn ‘

Comprimidos de liberacién inmediata: ciprofloxacina se absorbe tépidamente por via oral. La
biodisponibiiidad absoluta es de aproximadamente un 70 %.

La concentracion plasmética maxima se obtiene a los 60-120 minutos después de la administracion oral. Con
dosis de hasta 1000 mg de ciprofloxacina, la concentracion plasmatica se incrementa proporcionalmente con
Ja dosis.

La presencia de alimentos en el tracto digestivo no afecta sustancialmente la biodisponibilidad global del
farmaco, retrasa ligeramente su absorcion.

Comprimidos de liberacién prolongada: la concentracion plasmatica maxima de ciprofloxacina en
comprimidos de liberacion pfolongada es alcanzada dentro de 1-4 horas de la administracidn. La Cqax con el
régimen de una tema diaria es superior a la alcanzada con comprimidos de liberacion inmediata de 250 mg,
mientras que el ABCy.,4 €3 equivalente.

En la siguiente tabla se comparan los pardmetros farmacocinéticos obtenidos en el estado estacionario para
ambos regimenes de tratamiento, 500 mg de cipiofloxacina de liberacién prolongada una vez al dia, versus

250 mg de ciprofloxacina de liberacion inmediata dos veces al dia.

Conax ABCga4n f112 tmax
[mg/1] [mg.h/] [h] [h]

Comprimidos de liberacién )
prolongada 1,59+ 0,43 7,97 +£1,87 66+1,4 1,5 (1,0-2,5)

(500 mg/1 vez al dia)

Comprimidcs de liberacion
inmediata 1,14+£0,23 | 825%2,15 48+0,6 1,0 (0,5-2,5)

(250 mg/2 veces al dia)

Los resultados de estudios farmacocinéticos demuestran que los comprimidos de liberacion prolongada
pueden administrarse con las comidas.

Distribucion: ciprofoxacina se liga a proteinas plasmaticas en alrededor de un 20-40 %. Se distribuye
ampliamente en todos los tejidos alcanzando alli concentraciones superiores a las séricas.

Se ha encontrado a la forma activa de ciprofloxacina en saliva, secreciones bronquiales y nasales, mucosa
bronquial, espute, fluide ampollar, linfa, liquido peritoneas, bilis y secrecioncs prostaticas. También se han
detectado concentraciones considerables de ciprofloxacina en tejido pulmonar, piel, misculo, cartilago y
hueso.

Metabolismo: alrededor del 15 % de la dosis oral administrada sufre biotransformacion a cuatro metabolitos
que son eliminados en la orina y gue poseen menor actividad antimicrobiana que la droga madre. Los
principales metabolitos son Ia oxociprofloxacina y la sulfociprofloxacina, cada uno representa

aproximadamente un 3-8 % de la dosis total. 2435984-APN-DERM#ANMAT
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Eliminacidn: las cinéticas de eliminacién de ciprofloxacina son similares, ya sea que se administre en
comprimidos de liberacién inmediata o de liberacién prolongada. Aproximadamente el 40-50 % de la dosis
oral administrada se elimina sin metabolizar a través de la crina.

La excrecién urinaria de ciprofloxacina es virtualmente completa dentro de las 24 horas siguientes a Ia toma.
El clearance renal de ciprofloxacina (360 ml/minuto aproximadamente) excede la velocidad de filtracién
glomerular normal de 120 ml/minuto. Por lo tanto, la secrecién tubular activa juega un rol importante en la
eliminacién de ciprofloxacina. ' 4

La vida media de eliminacién en pacientes con funcién renal normal es de 4 horas,

Adicionalmente, aunque la concentracion de ciproﬂoxabina en la bilis es varias veces superior a la
concentracion plasmatica, luego de la administracién oral, solamente una pequefia proporcion de la dosis se
elimina sin metabolizar a través de la bilis.

Alrededor del 20-35 % de la dosis oral administrada es eliminada con las heces dentro de los 5 dias
siguientes a la administracion. -

Poblaciones especiales

Insuficiencia renal: en pacientes con funcién renal reducida, la vida media de ciprofloxacina estd levemente
prolongada.

Insuficiencia hepdtica: en estudios preliminares con pacientes con cirrosis hepatica no se observaron
cambios de relevancia clinica en los parimetros farmacocinéticos. La farmacocinética de ciprofloxacina en
pacientes con insuficiencia hepética aguda, sin embargo, no ha sido suficientemente estudiada.

Pacientes de edad avanzada: estudios de farmacocinética indican que las concentraciones plasméticas de
ciprofloxacina son superiores en pacientes de edad avanzada (> 65 afios) en comparacién con ies adultos
jovenes. La Cpax se incrementa 16-40 %, y el ABC promedio, aproximadamente un 30 %. Lo cual puede ser
atribuido, al menos parcialmente, 2 la disminucién del clearance renal de esta poblacién de pacientes. La
vida media de eliminacién se prolonga levemente en los pacientes de edad avanzada. Esta diferencia no es
considerada clinicamente significativa.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

La dosis depender4 del tipo y severidad de la infeccién y de la susceptibilidad del patdgeno causante. La
dosis usual es de 250-750 mg/dia.

- EXERTIAL 250/ 500

Esquema posoldgico orientativo en adultos

Infecciones de la piel y estructuras cutdneas ;00- 750 | 12 7-14
ﬁlnfecciones del hueso y articulaciones 500-750 12 4-8"
Infecciones intraabdommalo;;.c;;;)plicadas" 500 12 7-14
! Diarreas infecciosas 500 12 | 5-7

IF-2017-18¢ 39 -APN-DERM#ANMAT
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ALIARDA S.A.

| Fiebre tifoidea o entérica

.
| ; 12 L1
[ Uretritis y cervicitis gonococica ; 250 i 24 i 1
- — T TP - _4 et e S s __,__,«M,ﬁ
; Antrax inhalatorio postexposicién 560 ! 12 ; 60
Peste L 560750 12 L 14
Prostatitis bacteriana crénica i 500 ! 2 28
| Infecciones del tracto urinario 1 250-500 12 7-14
SN
"semanas
" en asociacién con meironidazo!

Para las siguientes infecciones, se administrarj ciproflowacina finicamente cuando los antibiticos, cominmente

indicados, resulten inapropiados:

I . » M “ . -~ - i - | i~y
i Infecciones del tracto respiratorio inferior L O&00-730

Cistitis aguda no complicada {230 12 * 3
| Sinusitis aguda L 500 | 12 10

- EXERTIAL XR:

En infecciones del tracto urinario no comgricadas (cistitis aguda), la dosis recomendada de EXERTIAL XR
eg de 500 mg, una vez al dia durante 3 dias. ‘

EXERTIAL XR y EXERTIAL 25C / 500 no son iniercambiables.

Modo de administracion

Los comprimidos pueden ser ingeridos con o fuera de las comidas, de preferencia 2 horas después de la
ingesta de alimentos.

Deben administrarse al menos 2 horas antes, o 6 horas después, de antidcidos que contengan magnesio o
aluminio, asi como sucralfato, didanosina, cationes metslicos, y/o multivitaminicos que contengan zinc
(véase Interacciones medicamentosas). No se recomienda tomar el producto con leche, yogur o jugos
fortificados con calcio. Se recomienda un lapso de 2 Horas entre la ingesta de calcio y la toma de
EXERTIAL XR.

Los comprimidos de EXERTIAL XR deben tragarse enteros, sin partir, romper o masticar.

Situaciones posolégicas particulares

Insuficiencia renal:

- EXERTIAL 250 / 500: ciprofioxacina también es inetabolizada y parciaimente eliminada a traves de la
bilis, el higado y el intestino. Esta via alternativa de eliminacién compensa la reduccion en la excrecién
renal debida a insuficiencia renal. Mec obstante, se recomienda un ajuste de la dosis particularmente en
pacientes con insuficiencia renal severa,

La siguiente tabla presenta las dosis sugeridas en pacientes adultos con zlteracién de la funcién renal.
i
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BALIARDA S.A.

! Clezrance de Creatinina Dosis
' {mlimin]
L > 50 ) Dosis usual
30-50 250 - 500 mg cada 12 horas
1 §-28 250 — 500 mg cada 18 horas
| Pacientes.en hemodilisis o Diéljsis peritonea’ 250 - 500 mg cada 24 horas
L (después de la dialisis) :

Cuando sdlo se conoce la concentracidén de creatinina sérica, se puede utilizar la siguiente formula para
calcular el ciearance de creatinina: '

Varones: Clearance de creatinina (mVmin)=  Peso (kg) x (140 — edad)

72 x creatiniva sérica {mg/dl)
Muyjeres: 0,85 x el valor calculado para los varones. ‘
En pacientes con infeccién severa e insuficiencia renal severa, la dosis de 750 mg puede ser administrada a
ios intervalos antes citados, sin embargo se recomienda realizar un monitorec cuidadoso de los pacientes.
En los pacientes con alteracion de las funciones renal ¢ hepdtica, la medicién de las concentraciones séricas
de ciprofloxacina brindar4 una guia adicional para ajustar la dosis.
- EXERTIAL XR: no se requiere un ajuste de la posologia en pacientes con infecciones del tracto urinario
no complicadas tratados con 500 mg/dia.

En pacientes dializados (dislisis peritoneal o hemodialisis), se recomienda administrar el producto una vez

_completado ¢l procedimiento.

Insuficiencia hepatica. la cinética de ciprofioxacina en paciente con insuficiencia hepética aguda, no ha sido
elucidada.

No se requiere ajuste de la posclogia de EXERTIAL XR en pacientes con cirrosis crénica estable.

Pacientes de edad évahzada: usualmente no se requiere ajustar Ja dosis en los pacientes ancianos. Sin
embargo, dado que esta poblacidn de pacientes es mds proliensa a sufrir detericro de la funcidn renal, y que
ciproﬂoxaéina se excreta principalmente por orina, se deberd proceder con precaucion al momento de
seleccionar la desis inicial (puede ser de urilidad realizar un monitoreo de la funcidn renal).
CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a ciprofloxacina, a cuaiguiera de los componentes del producto o a otras quinolonas.
Embarazo y lactancia. Nifios ¥ adclescentes en periodo de crecimiento. Pacientes con antecedentes de
problemas de tendén debidos a fluoroquinolonas. Pacientes tratados con tizanidina.

ADVERTENCIAS

Reacciones adversas severas: el uso de las fluorquinolonas, incluyendo ciprofloxacina, se ha asociado con
la aparicién de reacciones adversas severas potencialmente incapacitantes ¢ irreversibles en diversos
sisternas organicos, que pueden sucederse concomitantemente en el mismo paciente. Estas reacciones
incluyen: tendinitis, ruptuza de tendones, artralgia, mialgia, neuropatia periférica, y efectos sobre el sistema
nervioso central (alucinaciones, amsiedad, depresién, ingomnio, dolores de cabeza y confusién). Estas
reacciones pueden ocurrir en cuestion de horas a semanas d‘fcspués del inicio fiel tratamiento, en pacientes de

cualquier edad con o sin factores de riesgo preexistentes.
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BALIARDA S.A.

Ante los primeros signos o sintomas de cualquier reaccion adversa ssvera, discontinuar inmediatamente el
tratamiento con ciprofloxacina.

Evitar el uso de ciprofloxacina, en pacientes que han experimentado alguna de estas reacciones adversas
severas asociadas con fluoroquinolonas.

Tendinitis y ruptura de tenddn: en pacientes que recibian quinolonas, entre ellas ciprofloxacina,
levofloxacina, ofloxacina y moxifloxacina, se ha detectado un aumento en el desarrollo de tendinitis, o casos
de rupturas de tendén a nivel del hombro, de la mano y especialmente tendén de Aquiles. Este riesgo se
incrementa en pacientes que reciben, o hayan recibido, tratamiento con corticosteroides, mayores de 60
afios, v en pacientes con transplante de rifién, corazén o pulmén. Debe discontinuarse la administracion del
producto si el paciente presenta sintomas sugestivos de tendinitis (dolor, inflamacién) o ruptura de tendon.
Los pacientes deben descansar y abstenerse de hacer sjercicios hasta haberse descartado el diagnéstico de
tendinitis o de ruptura de tendon.

Exacerbacion de la miastenia gravis: las fluoroquinoionas, incluyendo ciprofloxacina, pueden exacerbar la
debilidad muscular en pacientes con miastenia gravis debido a su actividad bloqueante neuromuscular. Por
lo tanto, no se recomienda el uso de ciprofioxacina en pacientes que padezcan, o con historia de esta
enfermedad.

Efectos centrales: se ha asociado el uso de ciprofloxacina con aumento del riesgo de desarrollo de
alteraciones del sistema nervioso central (SNC), incluyende eventos tales como convulsiones, aumento de la
presién intracraneana y psicosis toxica. Las quinclcnas 'pueden también ejercer estimulacién del SNC
provocando temblor, inquietud, confusién, alucinaciones, ansiedad, turbacién, paranoia, depresion,
pesadillas, insomnio, y rara vez, ideacién suvicida. Estas reacciones pueden observarse incluso luego de la
primera dosis. Si estas reacciones ocurren en pacientes bajo tratamiento con ciprofloxacina, el tratamiento
debe ser discontinuado y se debersn adoptar medidas apropiadas. Como con ofras quinolonas,
ciprofloxacina deberd emplearse con precaucion en pacientes con desdrdenes del SNC, confirmados o
presuntos, tales como arterioesclerosis cerebral severa, epilepsia, u ofros factores predisponentes.
Administracidn concomitante con teofilina: se han reportado reacciones serias y fatales en pacientes que se
hallaban recibiendo ciprofloxacina y teofilina en forma simultdnea. Estas reacciones han incluido paro
cardiaco, convulsiones, estado epiléptico y falla respiratoria. A pesar de que similares reacciones adversas
han ocurrido en caso de pacientes que se hallaban recibiendo solo teofilina, no se puede descartar la
posibilidad de que estas reacciones se vieran potenciadas por ciprofloxacina. Si el uso concomitante de
ciprofloxacina no puede evitarse se deben monitorear los niveles séricos de teofilina ajustando
adecuadamente:la dosis.

Reacciones de hipersensibilidad: en pacientes que se haliaban recibiendo tratamientos con quinolonas se
han reportado serias reacciones de hipersensibilidad (anafilacticas), ocasionalmente fatales, ain luego de la
primera dosis. Estas reacciones pueden acompaifiarse de colapso cardiovascular, hipotension pérdida de la

conciencia, sensacion de hormigueo, edema facial o faringeo, disnea, urtiTari , 0 picazén. Solo unos pocos
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pacientes presentaban anteccdentes de hipsrsensiviliced. La

{24

‘rezcciones anafilacticas serias requieren un

tratamiento inmedia;o_con adrenalina. Si estd ind:

wdo se puede admimistrar oxigeno, corticoesteroides

intravenosos y asistencia respiratoria.

Colitis  pseudomembrancsa: con casi ‘cdos  ios agentes antibacterianos sistémicos, incluyendo
ciprofloxacina, y con una severidad desde leve a severa, se han reportado casos de colitis
pseudomembranosa. Por lo tanto, es importante considerar este diagndstico  en pacientes que presenten
diarrea en forma posterior a la administracion de agentes antibacterianos. La ciprofloxacina altera la flora
colénica normal favoreciendo el desarrollo de Clostridium d@fﬁcile.

Asimismo, C. difficile puede producir dos toxinas {A y B), las cuaies contribuyen al desarrollo de colitis
pseudcmembranosa, e incrementan la morhi-mortalidad de la misma. Este tipo de patologia debe ser
considerada en todos aquellos pacienies que presenten diarrea, luego. o durante, una terapia con agentes
antimicrobianos. |

Si se sospecha colitis pseudomembraniosa debe suspenderse el tratamiento con ciprofloxacina. Los casos
leves generalmente responden a ia discon*;irmac:'éh dz la terapia. En casos moderados a severos se debe
considerar la administracién de liquidos v «lectrolitos, ia suplementacién con proteinas y el tratamiento con
una drega efectiva conira C. difficile.

PRECAUCIONES _

Generales: debe asegurarse una adecuada hicratacién de los pacientes bajo tratamiento con ciprofloxacina, a
fin de evitar una orina muy concentrada. Adicionalmente, frente al uso de ciprofloxacina se han notificado
casos de fiebre, rash o re_ac‘ciones dermatoidgicas severas fcomo necrédlisis epidérmica toxica, sindrome de
Stevens-Johnson), vasculitis, artralgia, mialgia, enfermsdad del suero, neumonitis alérgica, nefritis
intersticial, falla o insuficiencia renal aguda, hepatitis, ictericia, falia. o necrosis hepética, anemia,
trombocitopenia, ieucopenia, agranulocitosis, o pancitopenia.

Hepatotoxicidad: se han reportado casos de hepatotoxicidad severa (como necrosis hepatica, insuficiencia
hepatica). La lesion hepética aguda, es rapida y se asocia a menudo con hipersensibilidad. Ante la aparicién
de cualquier signo y sintoma de hepatitis {come anorexia, ictericia, orina oscura, prurito o abdomen
sensiblej, suspenda inmediatamente el (ratamienic. En pacientes ‘con dafio hepatico previo, puede
presentarse un zumento temporal de transaminasas, tosfatasa alcalina o ictericia colestdsica.

Cristaiuria: raramente se han observado cristales de ciprofloxacina en orina humana pero con mayor
frecuencia han aparecido en la orina de animales de experimentacién que es generalmente alcalina. La
cristaluria relativa a ciprofloxacina en humanos ka sido reportada solo raramente debido a la acidez de su
orina,

Los pacientes que reciben ciprofloxacina deben evitar ia alcalinizacidén de su orina y deben hallarse
correctamente hidratados para eQitar la concentracidn de la misma.

Prolongacion del intervalo QT: el watamiente con quinolonas.. incluyendo ciprofloxacina, ha sido asociado

con prolongacién del intervalo QT, y raramente, con e! desarrcllp Qie arritmias. Debe evitarse la
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administracién de ciprofioxacina en pacientes con proiongacién de: intervalo QT, en pacientes con
desequilibrio electrolitico no corregido {como hipokalemia, hipomagnesemia) y en aquellos tratados con
antiarritmicos de clase IA (quinidina, procainamida) ¢ clase i} (amiodarona, sotalol), antidepresivos
tricfclicos, macrélidos y antipsicéticos.

Desarrollo de resistencia bacteriana: la prescripcidn de an:ibiéticos en ausencia de una infeccion bacteriana
comprobada o frecuentemente sospechada, aumenta el riesgo de desarroliar bacterias resistentes al
antibidtico.

Fotosensibilizacién/fototoxicidad: en algunos pacientes que se hallaban recibiendo drogas pertenecientes a
la familia de las quinolonas, incluyendo ciproﬂoxaciﬁa, se han observade reacciones de fotosensibilidad y/o
fototoxicidad moderada a severa (como ardor, eritema, exudacion, vesiculas, ampollas, edema) por
exposicién directa a Ia luz solar. Se debe evitar la exposicién excesiva a la luz solar o la radiacién UV. Ante
los primeros signos o sintomas de cualquier reaccién adversa, discontinuar inmediatamente el tratamiento
con ciprofiexacina.

Interferencia con el diagndstico sifilis: la ciprofloxacina utilizada a altas dosis durante periodos cortos de
tiempo para tratar la gonorrea, puede enmascarar o retrasar los sintomas de sifilis. Por lo tanto, es necesario
realizar las pruebas seroldgica pertinentes para el estudio de sifilis en todos los pacientes que padezcan de
una infeccién gonocédceica. Dichas pruebas deben repetirse a los tres meses de finalizado el tratamiento con

ciprofloxacina. )

Efectos sobre la capacidad para conducir « operar maquirarias: deberé advertirse a aquellos pacientes que
operen maquinarias, conduzcan vehiculos, desempefien tareas peligrosas o que requieran completa alerta
mental, que la administracion de ciprofloxacina podria influir sobre la capacidad de reaccidn, ya que puede
provocar mareos/vértigo.
Poblaciones especiales
Insuficiencia hepatica: ciprefloxacina debe adminisirarse con precaucién en pacientes con insuficiencia
hepatica dc base ya que se ha asociado su uso al desarrollo de hepatitis, ictericia, falla o necrosis hepética.
Poblacion pedidtrica: estudios clinicos demostraron efectividad del tratamiento de ciprofloxacina en
pacientes pediatricos. Sin embargo, ciprofloxacina no es una droga de primera linea para el tratamiento de
infecciones en esta poblacién, debido a la aita incidencia de reacciones adversas. Las quinclonas,
incluyendo ciprofloxacina, causan artropatia en animales jévenes. Asimismo, la seguridad y eficacia de
EXERTIAL XR no ha sido establecida.
Por ]o tanto, no se recomienda el uso de EXERTIAL/EXER TIAL XR en pacientes pediatricos.
Empleo en pacientes de edad avanzada: pacientes mayores de 60 afios tienen mayor riesgo de desarrollar
alteraciones severas en los tendones, incluyendo ruptura, cen el tratamientc. 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 tendon de Aquiles, o tendones de mane 1 hombro y pueden ocurrir
durante ¢ varios meses después de completar la terapia antibiotica. Lospacientes deben ser informados de
1A
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dicho efecto adverso, aconsejindose la suspension de le. ingesté si se presenta alguno de los sintomas
mencionados, e informando de inmediatc a su médico (véase ADVERTENCIAS).

Embarazo: No existen estudios adecuados y correctamente controlados en mujeres embarazadas.
Ciprofloxacina debe administrarse durante el embarazo solo si ¢ beneficio potencial para la madre justifica
el posible riesgo para el feto. No se recomiends el uso de ciprofloxacina durante el embarazo (véase
CONTRAINDICACIONES).

Lactancia: ciprofloxacina se excrera en la leche humana. Ante la posibilidad de aparicién de reacciones
adversas serias en lactanies cuyas madres se hallen recibiendo ciprofloxacina, se debe discontinuar la
lactancia, o la administracién de la droga, teniendo en cuenta la imporiancia que ésta posea para la madre.
Interacciones medicamentosas i

Teofilina: como ocurre con otras quinolonas, la administracién simultanea de ciprofloxacina con teofilina
puede conducir a una elevacién de la concentracién sérica de teofilina y una prolongacién de su vida media.
Esto puede provocar un incremento del riesgo de padecer reacciones adversas debidas a teofilina
(incluyendo paro cardiaco, convulsiones, estado epiléptico y faila respiratoria). Véase ADVERTENCIAS.

Si el uso concomitante no se puede evitar se deben monitorear los niveles séricos de teofilina y ajustar
adecuadamente su dosificacion.

Tizanidina: \a administracién concomitante de tizanidina y ciprofloxacina esta contraindicada debido a la
elevacién de los efectos hipotensores y sedantes de la tizanidina (véase CONTRAINDICACIONES).
Medicamentos que prolongan el intervalo QT: ciprofloxacina puede prolongar atn mas el intervalo QT en
pacientes que reciben farmacos que prolongan el intervalo QT (como antidepresivos triciclicos, macrétidos,
antipsicéticos).

Cafeina: algunas quinolonas incluyendo ciprofloxacina interfieren con el metabolismo de la cafeina. Esto
puede conducir a una reduccién del clearance de cafeina y una prolongacion de su vida media.

Ciclosporina: algunas quinolonas, incluyendo ciprofloxacina, han sido asociadas con elevaciones
transitorias de la creatinina sérica en pacientes que se hallaban recibiendo ciclesporina en forma
concomitante.

Warfarina: se ha reportado que las quinolonas aumentan el efecto de warfarina o sus derivados. Cuando
estos productos son administrados en forma concomitante, el tiempe de la protrombina y otros ensayos de
coagulacién adecuados deben ser cuidadosamente raonitoreados.

Metotrexato: la administracién de ciprofloxacira, en pacientes que se encuentran bajo terapia con
metotrexato, ocasiona una disminucién del clearance de este dltimo ya que bloquea su transporte 2 nivel
tubular renal. Por lo tanto, se observa un aumento de la concentracién plasmética de metotrexato, con
aumento de sus efectos toxicos.

Ropinirol: 1a administracién de ciprofloxacina en pacientes que reciben tratamiento antiparkinsoniano con

ropinirol, experimentan un aumento de la Comx v €1 ABC de este 1ltimo. Por lo tanto, se recomienda realizar
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el seguimiento de las reacciones adversas reja 'Gnédas a ropinirol, v el correspondiente ajuste de la dosis de
éste. '

Clozapina: la administracion concomitante de cipicfioxacina con clozdpina provoca un aumento de la
concentracion plasmaética de esta Wiltima. Por lo tanie, 52 reconunnda realizar seguimiento de las reacciones
adversas relacionadas a clozapina, y ¢! correspondiente ajuste de la dosis.

Probenecid: probenecid interfiere con la secrecidn renal tubular de ciprofloxacina y produce un incremento
de su nivel en sangre. Esto debe ser considerado en casc de que los pacientes se hallen recibiendo ambas
drogas en forma coricomitante. - |
Antidcido/sulcralfato/multivitaminicos/didanosina: la administracion concomitante de ciprofloxacina con
antidcidos que contienen magnésio, aluminio vy calcio;L con suicraifato; con cationes divalentes y/o
trivalentes multivitaminices que contengan zinc; ¢ con didanosina,‘ puede interferir con la absorcion de
ciprofloxacina resultando en niveles séricos y urinarids menores a los deseados. Por lo tanto, la
administracion concemitante de esios agentes con ciprofloxacina debe ser evitada (véase POSOLOGIA Y
MODO DE ADMINISTRACION).

Fenitoina: durante la administracion c_oncomita_mé de ciprofloxacina con fenitoina se han reportado
alteraciones en los niveles séricos de fenitcina.

Antidiabéticos orales: la administracién concomitanie de antidiabéticos orales (principalmente
sulfonilureas) con ciprofloxacina intensifics la accion hipoglacemiante, con riesgo de ocasionar una severa
hipoglucernia. | o

AINEs: la admimswacion de altas dosis de quinolonas con cieft‘os AINEs (excepto cido acetilsalicilico)
puede conducir a convulsiones. ‘

Sildenafil: la administracion concomitante de ciprofloxacina con sildenafil, duplica 12 Cpyy y el ABC de esta
Gltima. Por lo tanto, se debe utilizar sildenafil con precaucién a mode de éyitar la aparicién de efectos
toxicos. “

Duloxetina: 1a administracion conjunta de duloxetina con ciproﬂoxacina, aumenta los niveles plasmaticos
de duloxetina, debido a que ciprofloxacina inhibe a I« enzima résponsable de su metabolizacién (CYP1A2).
Antagonistas de los recepteres de Histamina H;. no parecen tener un efecto significativo en la
biodisponibilidad de ciprofloxacina. '

Lidocaina: la administracion concomitante de ciproﬂoxacina'con lidocaina, aumenta la Cpay v €l ABC de
esta Giltima. Por io tanto, aumenta e} riesge de aparicién de efectos adversos asociados a lidocaina,
Metoclopramida: metoclopramida acelera la velocidad de absorcidn de ciprofloxacina. Sin embargo, no se
observan cambios en la biodisponibilidad del antibidtico frente a su admrmistraciéa conjunta.

Metronidazol: la concentracién plasmatica tanto de ciproflexacina como de metronidazol no se ven alteradas
cuando ambas drogas son administradas de forma conjunta.

Omeprazol: 1a absorcion de ciprofloxacina en comprimidos de liberacion prolongada disminuyé levemente

durante la administracién concemitznte con omeprazol. Este efecto no fugL sélir icamente significativo.

IF- 20\. 7)

2 5984-APN-DERM#ANMAT




06 e

BALIARDA S.A.

REACCIONES ADVERSAS

EXERTIAL 250/ 500:

Las reacciones adversas reportadas con mayor frec,uencﬁia en ensaycs de investigacidon clinica fueron:
néuseas (2,5%), diarrea (1,6 %), vémitoe (1,0 %), 2 ‘,,r abdommal/ma star (1,3 %), rash (1,0 %), pruebas
de funcionalidad hepéatica aiteradas (1,3%)

Las reacciones adversas meros frecuentes (< 1%} o

Ga.stroz’ntesti;za[es: perforacidn intestinal, heme r*w';a gastroinfestinal, hepatitis, pancreatitis, ictericia
colestésica.

Metabsficas: hiperglucemia, hipoglucemia.

Psiquiatricas: pesadillas, alucinaciones, rgacciones maniacas,. irritabilidad, fobia, despersonalizacidn,
depresidn, paranoia, psicosis. '

Neuroldgicas: insomnio, temblor, ataxia, convuisiones anorexia, malestar, parestesia, inquietud, mareos,
alteraciones en ia marcha.

Dermatclogicas: prurito, urticaria, fotosensibilidad, fiebre, rubefaccidn, angioedema, eritema nodoso,
sudoracion, reacciones anafildcticas, eritema multiforme/sindrome de Stevens-Johnson, denmatitis
extfoliativa, necrélisis epidérmica téxica. )

Sensoriales: visién borrosa, disturbios \risuaiés, disminucién de la agndeza visual, diplopia, tinnitus, pérdida
de la audicién. distorsion del gusto. '

Musculeesqueléticas: rigidez articular, deptlidad musonlar.

Urinarias: neiritis intersticial, insuficiencia renal.

Cardicvasculares: sincope, angina pscicris, infaric de miocardio, pare cardiorespiratorio, hipotension,
taguicardia. , ,

Respiratorias: edema pulmonar o laringec, hemoptisis, disrea, broncoespasmo.

EXERTIAL XR:

En uxn estudic clinico en 9035 pacientes tratados con ciprofloxacing, de fos cuales 444 pacientes recibieron
cornprimidos de liberacién prolongada de 500 mg una vez al dia, y 447 pacientes fueron tratados con
comprimidos de liberacion inmediata de 250 mg dos veces al dia, la mavoria de las reacciones adversas
reportadas (93,5 %) fueron descriptas como de leve a moderada severidad y no requirieron tratamiento. El
tratarmmiento con comprimidos de liberacién prolongada fue discontinuado debido a reacciones adversas,
posiblemente relacionadas con la droga, en €1 0,2 % de los pacientes. Las reacciones adversas, consideradas
posiblemente relacionadas con la droga, y cuya incidencia fue 21 % fueron néuseas (3 %) y cefaleas (2 %).
Reacciones adversas infrecuentes, consideradas posiblemente relacionadas con la droga, con incidencia
<1 % fueron:

Cardiovasculares: migrafia.

Digestivas: anorexia, constipacidn, diarrea, dispepsia. flatuiencia, sed, vémitos.

SNC: despersonalizacién, mareos, hipertonia, incoordinacién, somnolen@a 3
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Dermateligicas: rash, rash maculopagiar, rash vasicu!sballoso, prerito, trastornes catineos.

Sensoriales: distorsion del gusto.

Urogenftaie dismenorrea, candi r_‘aams vapinal, \;agluxf‘jis.

N

Otras: dolor abdominal, reacciones de fotosensibitidad.
Alteraciones de los parametros de laboratoric:

Se ha reportado disminucién de la ghicemia, BUN, hematocrito, hemoglobing, recuenio de leucocitos,
recuento de plaquetas, tiempo de protrombina, albimina sérice, potasie sérico, proteinas séricas fotales,
4cido Urico; elevacién de ALT, AST, yGT v creatimnz' sérica. En menos del 1 % de los pacientes: elevacion
de la fosfatasa alcalina, LDH, bilirrubina sérica, BRUN, recuento _de plaguetas; recuento de eosindfilos,
velocidad de sedimentacidn, amilasa sérica, caicio sérico, colesterol sérice, creatin-fofoquinasa sérica,
wiglicéridos, 4cido tirico, .

Otras: albuminuria, cambios en la fenitoina sérica, cristaluria, cilindruria, gidbules biancos inmaduros,
leucocitosis, metahemoglobinemia, pancitopenia. “

SOBREDOSIFICACION

En caso de sobredosis aguda el esidmago déberé vgéiﬁrse induciendo el vdmito o por lavado gastrico y el
paciente débe ser cuidadosamente ooservado mienifa&: recibe un tratamiento de soporte. Se debe mantener
una hidratacién adecuada. Solo una pequeda cantidad de ciprofloxacina (<10 %) es removida del organismo
por hemodiélisis o por dialisis peritoneal. _

Ante la eventualidad de una sobredesificacidn, concurrir al hospifal mas cercanc o consultar a los centros
toxicologicos de:

Hospital de Pediatria R. Gutiérrez: (611) 4962-66C6/2247

Hospital Posadas: (011) 4654-6548/4658-7777

PRESENTACION ,

EXERTIAL 250: Envases con 10 vy 20 comprimidos rccﬁbie;ﬁos.

Compritnidos oblongos de color amarillo claro.

EXERTIAL 500: Envases con 6: 10, 14y 20 compri:ﬁides recubiertos ranurados.

Comprimidos cilindricos ranurados de color blango. A

EXERTIAL XR: Envases con 3 comprimmdos de liberawion prolongada.

Compriridos oblongos ranurados de color rojo clara,

Mantener los medicamentos fuefa’def alcance de los ninos.

“Este medicamento debe ser usado zxclusivamenie bijo pfrescrz’pcién médica y no puede repetirse sin una
nueva receta médica’.

Conservacién: mantener a temperatura no superior & 30 °C. Proteger de la humedad.

‘.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado Nro. 45.453 ‘

Director Técnico: Alejandro Herrmann, Farmacéutico. §
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Proyecto de prospecto
Informacion para el paciente
EXERTIAL 250
EXERTIAL 500
EXERTIAL XR
CIPROFLOXACINA 250/ 500 mg
Comprimidos recubiertos
Comprimidos recubiertos ranurados
Comprimidos recubiertos de liberacion prolongada
Industria Argentina Venta bajo receta archivada
Antes de comenzar a tomar el producto, lea detenidamente esta informacion.
Si tiene alguna duda CONSULTE A SU MEDICO.
Este medicamento ha sido indicado sélo para su problema médico actual. No lo recomiende a otras personas,
aun si poseen su mismo problema, ya que puede perjudicarlas.
Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave, o si tiene cualquier efecto adverso no
mencionado en este prospecto, INFORMELO INMEDIATAMENTE A SU MEDICO.
;Que contiene EXERTIAL - EXERTIAL XR?
Contiene una sustancia llamada ciprofloxacina, la cual pertenece a un grupo de medicamentos llamados
antibiéticos. Ciprofloxacina es un antibidtico del grupo de las fluorquinolonas, de amplio espectro.
,En qué pacientes esta indicado el uso de EXERTIAL - EXERTIAL XR?
EXERTIAL esta indicado para el tratamiento de infecciones causadas por las cepas de microorganismos
sensibles a ciprofloxacina, tales como:
- Infecciones de la piel y estructuras cutaneas
- Infecciones del hueso y articulaciones
- Infecciones intraabdominales complicadas
- Diarreas infecciosas
- Fiebre tifoidea o entérica
- Uretritis y cervicitis gonococica
- Antrax inhalatorio postexposicién
- Peste
- Prostatitis bacteriana cronica
- Infecciones del tracto urinario
Asi mismo, EXERTIAL se debe utilizar Gnicamente, cuandc el uso de antibacterianos comunmente
indicados para el tratamiento de las siguientes infecciones, se considere inapropiado:

- Infecciones del tracto respiratorio inferior

- Cistitis aguda no complicada (en mujeres adultas)
ALEJANDIU SARAFOGLY IF-2017-1843
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- Sinusitis aguda
EXERTIAL XR estd indicado para el tratamiento de las infecciones del tracto urinario no ccv)mplicadas
(cistitis aguda).
:En qué casos no debo tomar EXERTIAL - EXERTIAL XR?
No debe tomarlo si usted:
- Es alérgico a ciprofloxacina u otros antibiSticos fluorquinolénicos, o a cualquiera de los demas
componentes del producto (ver “Informacion adicional”).
- Tiene antecedentes de problemas de tendén debido a fluorquinolonas (como tendinitis, ruptura de tendén a
nivel del hombro, de i2a mano, o tendén de Aquiles).
- Se encuentra bajo tratamiento con tizanidina.
- Est4 embarazada o amamantando.
No debe administrarse en nifios y adolescentes en periodo de crecimiento.
¢Debo informarle a mi médico si padezco algiin otro problema de salud?
Si, usted debe informarle si:
- Se encuentra bajo tratamiento con corticoides o ha recibido un trasplante de rif6n, pulmén o corazdn,
especialmente si es mayor de 60 afios.
- Padece miastenia gravis o tiene historia familiar de esta enfermedad.
- Presema temblor, intranquilidad, ansiedad, confusién, alucinaciones, paranoia, depresion, pesadillas,
insomnio, ideaci6n suicida.
- Tiene antecedentes o predisposicién a crisis convulsivas.
- Se encuentra bajo tratamiento con teofilina.
- Presenta sensacién de hormigueo, hinchazén de la cara o faringe, falta de aire, urticaria (erupcién en la
piel), ¢ picazén.
- Presenta diarrea durante o después del tratamiento con ciprofloxacina.
- Presenta signos de neuropatia periférica como dolor, ardor, hormigueo, adormecimiento y/o debilidad, o
sensaciones de dolor al menor contacto, temperatura o alteraciones de la sensibilidad.
- Presenta fiebre, rash, vasculitis (inflamacién de los vasos sanguineos), artralgia (dolor en las
articulaciones), mialgia (dolor muscular), neumonitis alérgica.
- Presenta problemas renales.
- Presenta problemas hepéticos severos o sintomas sugerentes de hepatitis: anorexia, ictericia, orina oscura,
prurito (picazén), abdomen sensible.
- Tiene niveles bajos de potasio o magnesio en sangre.
- Se encuentra bajo tratamiento con antiarritmicos (como quinidina, procainamida, amiodarona, sotalol),
antidepresivos triciclicos (como imipramina, desipramina), macrélidos (como claritromicina, azitromicina),

6 antipsicéticos (como clorpromazina, tioridazina).
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- Ha padecido anteriormente o presenta reacciones de fotosensibilidad/fototoxicidad (enrojecimiento o
formacién de ampollas enla piel debido a exposicién solar).

¢Debo informarle a mi médico si estoy embarazada ¢ podria estarlo?

Si, debe informarle si estd embarazada ¢ presume estarlo, como asimismo si planea quedar embarazada.
(Debo informarle a mi médico si estoy amamantando?

Si, debe informarle si est4 amamantando.

(Debo informarle a mi médico si estoy tomando otros medicamentos?

8i, incluyendo todos aquellos de venta libre, antidcidos (que contienen magnesio, aluminio o calcio),
sucralfato, cationes metédlicos (como hierro), didanosina, multivitaminicos (que contienen zinc) o
suplementos dietarios. En especial informele si esta bajo tratamiento con medicamentos como: cafeina,
ciclosporina, warfarina, metotrexato, ropinirol, clozapina, probenecid, fenitoina, antidiabéticos orales (como
gliburida, glipizida), AINEs, sildenafil, duloxetina, lidocaina, metoclopramida.

cQué dosis debo tomar de EXERTIAL - EXERTIAL XR y por cudnto tiempo?

Debe tomar la dosis exacta y durante el tiempo que su médico le ha indicado.

La dosis y duracién del tratamiento seré establecida por el médico, en funcién del tipo de infeccion.

¢ Si padezco problemas de rifién, es necesario modificar la dosis de EXERTIAL - EXERTIAL XR?

Si, si usted padece problemas renales, es probable que su médico modifique la dosis.

¢Si padezco problemas de higado, es necesario modificar la dosis de EXERTIAL - EXERTIAL XR?
No, no es necesaric modificar 1a dosis si usted padece insuficiencia hepética.

.En los pacientes ancianos, es necesario modificar la dosis de EXERTIAL - EXERTIAL XR?

No, no es necesario modificar la dosis, en pacientes ancianos con funcién renal normal.

{Coémo debo tomar EXERTIAL - EXERTIAL XR?

Los comprimidos de EXERTIAL deben ingerirse enteros, o partidos por su ranura para adaptar la dosis, con
o fuera de las comidas, de preferencia 2 horas después de la ingesta de alimentos.

Deben administrarse al menos 2 horas antes, 0 6 horas después, de antidcidos que contengan magnesio o
aluminio, asi como sucralfato, didanosina, cationes metalicos, y/Q multivitaminicos que contengan zinc. No
se recomienda tomar el producto con leche, yogur o jugos fortificados con calcio.

Los comprimidos de EXERTIAL XR deben tragarse enteros, sin partir, romper o masticar. Se recomienda
un lapso de 2 horas entre la ingesta de calcio y la toma de EXERTIAL XR.

:Qué debo hacer si olvido tomar una dosis de EXERTIAL - EXERTIAL XR?

Si usted olvidé tomar una dosis, témela tan pronto como lo recuerde, a menos que sea casi la hora de su
siguiente dosis. En tal caso, no ingiera més que una dosis.

:Qué debo hacer si tomo una dosis de EXERTIAL - EXERTIAL XR mayor a la indicada por mi
médico?

Si toma mas de la cantidad indicada de EXERTIAL - EXERTIAL XR, consulte a su médico.

ALEJANDRU SARAFUGLU
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En caso de sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o consultar a los centros toxicologicos del
Hospital Posadas (TE. 4654-6648/4658-7777) o del Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez (TE. 4962~
2247/6666).

(Cuiles son los efectos indeseables que puede ocasionarme el tratamiento con EXERTIAL -
EXERTIAL XR?

Cormo todos los medicamentos, EXERTIAL - EXERTIAL XR puede causar efectos indeseables en algunos
pacientes.

Los efectos indeseables que se han reportado con mayor frecuencia con ciprofloxacina de liberacién
inmediata incluyen: n4useas, diarrea, vorzitos, dolor abdominal, malestar, rash.

Los efectos indeseables que se han reportado con mayor frecuencia con ciprofloxacina de liberacion
prolongada incluyen: néuseas y dolor de cabeza.

Si usted presenta alguno de estos efectcs indeseables o cualquier otro no mencionado aqui, consulte a su
médico.

{Céme debo conservar EXERTIAL - EXERTIAL XR? °

EXERTIAL - EXERTIAL XR debe conservarse a una temperatura no mayor de 30 °C, preferentemente en
su envase original. Proteger de la humedad.

No utilice EXERTIAL - EXERTIAL XR después de su fecha de vencimiento.

Mantenga este y todo otro medicamento fuera del alcance de los nifios.

INFORMACION ADICIONAL

Cada comprimido recubierto de EXERTIAL 250 contiene: ciprofloxacina (como clorhidrato monohidrato)
250,0 mg. Excipientes: lactosa, almidén glicolato sédico, estearato de magnesio, hidroxipropilmetilcelulosa, triacetina,
dioéxido de titanio, celulosa microcristalina.

Cada comprimido recubierto ranurado de EXERTIAL 500 contiene: ciprofloxacina (como clorhidrato
monohidratn) 500,0 mg. Excipientes: estearato de magnesio, hidroxipropilmetilcelulosa, diéxido de titanio, povidona,
polietilenglicol 6000, croscarmelosa sodica, talco, propilenglicol.

Cada comprimido recubierto ranurado de EXERTIAL XR centiene: ciprofloxacina 500,00 mg (213 mg como
ciprofloxacina 3,5 HO + 287 mg como ciprofloxacina HCI.H,0). Excipientes: almidén de maiz, crospovidona,
povidona, aerosil 200, talco, estearato de magnesio, hidroxipropilmetilcelulosa, PEG 6000, propilenglicol, diéxido de
titanio, laca amarillo ocaso.

Contenido del envase

EXERTIAL 250: envases con 10 y 20 comprimidos recubiertos.

Comprimidos oblongos de color amarillo claro.

EXERTIAL 500: envases con 6, 10, 14 y 20 comprimidos recubiertos ranurados.

Comprimidos cilindricos ranurados de color blanco.

EXERTIAL XR: envases con 3 comprimidos de liberacién prolongada.

Comprimidos oblongos ranurados de color rojo claro.
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“Este medicamento debe ser usado exclusivamenie bajo prescripcidn y vigilancia médica y no puede
repetirse sin una nueva receta médica”.

Si necesitara mayor informacién sobre efectos adversos, interacciones com otros medicamentos,
contraindicaciones, precauciones o cualquier otro aspecto, podré consultar el prospecto de EXERTIAL-

EXERTIAL XR en la pdgina web de Baliarda: www.baliarda.com.ar

Ante cualquier inconveniente con el producto, el paciente puede llenar la ficha que esté en la pagina web de
la ANMAT: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT responde 0800-
333-1234,

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado Nro. 45.453

Director Técnico: Alejandro Herrmann, Farmacéutico.

Baliarda S.A.

Saavedra 1260/62 - Buenos Aires.

Ultima revision: .../.../...
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