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Minister de Salud
Secretaria de Politicas, DISPOSICION N° 6 2 2 l’
Regulacion e Institutos
ANMALT.

BUENOS AIRES, 1 3 SEP 2011

VISTO el Expediente N© 1-0047-0000-018788-06-7 del Registro de
esta Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), vy

CONSIDERANDOQ:

Que por las presentes actuaciones GP PHARM S.A. solicita se
autorice la inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta
Administracion Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la que sera
elaborada en la Republica Argentina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar registrado
y comercializado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracion y comercializacion de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los
Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93 ), y normas
compliementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 3° del Decreto
150/92 T.0. Decreto 177/93.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Departamento de

Registro.

Ny
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Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado redne los
requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los
establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracion y el control
de calidad del producto cuya inscripcion en el Registro se solicita.

Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccion de
Evaluacion de Medicamentos, en la que informa que la indicacion, posologia, via
de administracién, condicién de venta, y los proyectos de rotulos y de prospectos
se consideran aceptables y reldnen los requisitos que contempla la norma legal
vigente.

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en los
proyectos de la Disposicion Autorizante y del Certificado correspondiente, han
sido convalidados por las areas técnicas precedentemente citadas.

Que corresponde autorizar la inscripcion en el REM de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

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

1490/92 y del Decreto 425/10.
Por ello;

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

B¥A
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DISPONE:
ARTICULO 1°- Autorizase ia inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales ( REM ) de la Administraciéon Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Técnologia Meédica de la especialidad medicinal de nombre comercial
AZITROMICINA LBA y nombre/s genérico/s AZITROMICINA, la que sera
elaborada en la Republica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de
Tramite N° 1.2.1, por GP PHARM S.A., con los Datos Identificatorios
Caracteristicos que figuran como Anexo I de la presente Disposiciéon y que forma
parte integrante de la misma.
ARTICULO 2¢ - Autorizanse los textos de los proyectos de roétulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que forma
parte integrante de la misma.
ARTICULO 30 - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcién en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicién y que forma parte integrante de la misma
ARTICULO 4° - En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N°, con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la
norma legal vigente.
ARTICULO 59- Con caracter previo a la comercializacién del producto cuya
inscripcién se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo debera

notificar a esta Administraciéon Nacional la fecha de inicio de la elaboracién o
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importacién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de control
correspondiente.

ARTICULO 6° - La vigencia de! Certificado mencionado en el Articulo 3° seré por
cinco (5) anos, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 70 - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion,
conjuntamente con sus Anexos I, II, y III . Girese al Departamento de Registro a
los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Publiquese en el Boletin

Informativo; cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N©:1-0047-0000-018788-06-7 MN L

. ] . OTTO A. ORSINGHER
DISPOSICION No: 5 92 2 l; O INTERVENTOR

ANM.LT.
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT NO: 6 2 2 A

Nombre comercial: AZITROMICINA LBA

Nombre/s genérico/s: AZITROMICINA

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboraciéon: LABORATORIO FRASCA S.A., GALICIA 2652 /66,
CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES (COMPRIMIDOS RECUBIERTOS Y
SUSPENSION EXTEMPORANEA); VICROFER S.A., SANTA ROSA 3676, SAN
FERNANDQO, PROVINCIA BUENQOS AIRES (CAPSULAS).

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicidén se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: AZITROMICINA LBA.

Clasificacion ATC: JO1FAQ9.

Indicacion/es autorizada/s: Esta indicado para el tratamiento de pacientes con
infecciones leves a moderadas causadas por cepas susceptibles de los
microorganismos y en las condiciones especificas enumeradas a continuacion:

Exacerbaciones bacterianas agudas de enfermedad pulmonar obstructiva debida
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a Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis o Streptococcus pneumoniae.
Neumonia comunitaria debida a Clamydia pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Mycoplasma pneumoniae o Streptococcus pneumoniae en pacientes aptos para
tratamiento oral ambulatorio. Faringitis/tonsilitis causada por Streptococcus
pyogenes como una alternativa a la terapia de primera linea en individuos que no
pueden utilizar terapia de primera linea. La penicilina por via intramuscular es el
medicamento de eleccidn usual en el tratamiento de infecciones causadas por
Streptococcus pyogenes y en la profilaxis de la fiebre reumatica. Es a menudo
efectivo para la erradicacion de cepas suceptibles de Streptococcus pyogenes de
la nasofaringe. Ya que algunas cepas son resistentes a azitromicina, se deberian
llevar a cabo pruebas de susceptibilidad cuando los pacientes son tratados con
azitromicina. No se dispone de datos que establezcan la eficacia de azitromicina
en la prevencién subsecuente de la fiebre reumatica. Otits media. Infecciones no
complicadas de la piel y tejidos blandos debidas a Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes o Streptococcus agalactiae. Los abcesos generalmente
requieren drenaje quirdrgico. Uretritis y cervicitis debidas a Chlamydia
trachomatis o Neissseria gonorrhoeae.

Concentracién/es: 500 mg de AZITROMICINA (COMO - AZITROMICINA
DIHIDRATO).

Formula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA DIHIDRATO) 500 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 13.11 mg, TALCO 5.15 mg, DIOXIDO DE
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TITANIO 4.1 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 18.35 mg, LAURILSULFATO
DE SODIO 13.11 mg, POLIETILENGLICOL 6000 8 mg, ALMIDON
PREGELATINIZADO 54 mg, OXIDO DE HIERRC ROIJIO 0.4 mg,
POLIVINILPIRROLIDONA K 30 27 mg, CROSCARMELOSA SODICA (AC-DI-SOL) 18
mg, FOSFATO DICALCICO DIHIDRATO 274.78 mg.

Crigen del producto: SINTETICO O SEMISINTﬁICO

Via/s de administracion: ORAL

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC

Presentacion: envases con 3, 5 Y 102 comprimidos recubiertos siendo la ultima
presentacion para uso hospitalario exclusivo.

Contenido por unidad de venta: envases con 3, 5 Y 102 comprimidos recubiertos
siendo la ultima presentacion para uso hospitalario exclusivo.

Perfodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: DEBE GUARDARSE EN SU ESTUCHE ORIGINAL ENTRE
15°C Y 25°C, AL ABRIGO DE LA LUZ Y EL CALOR.

Condicidn de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: CAPSULAS.

Nombre Comercial: AZITROMICINA LBA.

Clasificacion ATC: JO1FAQ9.

Indicacion/es autorizada/s: Esta indicado para el tratamiento de pacientes con

infecciones leves a moderadas causadas por cepas susceptibles de los
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microorganismos y en las condiciones especificas enumeradas a continuacion:
Exacerbaciones bacterianas agudas de enfermedad pulmonar obstructiva debida
a Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis o Streptococcus pneumoniae,
Neumonia comunitaria debida a Clamydia pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Mycoplasma pneumoniae o Streptococcus pneumoniae en pacientes aptos para
tratamiento oral ambulatorio. Faringitis/tonsilitis causada por Streptococcus
pyogenes como una alternativa a la terapia de primera linea en individuos que no
pueden utilizar terapia de primera linea. La penicilina por via intramuscular es el
medicamento de eleccion usual en el tratamiento de infecciones causadas por
Streptococcus pyogenes y en la profilaxis de la fiebre reumatica. Es a menudo
efectivo para la erradicacion de cepas suceptibles de Streptococcus pyogenes de
la nasofaringe. Ya que algunas cepas son resistentes a azitromicina, se deberian
llevar a cabo pruebas de susceptibilidad cuando los pacientes son tratados con
azitromicina. No se dispone de datos que establezcan la eficacia de azitromicina
en la prevencion subsecuente de la fiebre reumatica. Otits media. Infecciones no
complicadas de la piel y tejidos blandos debidas a Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes o Streptococcus agalactiae. Los abcesos generalmente
requieren drenaje quirtrgico. Uretritis y cervicitis debidas a Chlamydia
trachomatis o Neissseria gonorrhoeae.
Concentracion/es: 500 mg de AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA
DIHIDRATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:
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Genérico/s: AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA DIHIDRATO) 500 mg.
Excipientes: DIOXIDO DE SILICIO 6 mg, ESTEARATO DE MAGNESIO 6 mg,
LACTOSA CD C.S.P. 630 mg.
Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO
Via/s de administracion: ORAL
Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC
Presentacion: envases con 3Y 5 CAPSULAS.
Contenido por unidad de venta: envases con 3 Y 5 CAPSULAS.
Periodo de vida Util: 24 meses
Forma de conservacion: DEBE GUARDARSE EN SU ESTUCHE ORIGINAL ENTRE

15°CY 25°C, AL ABRIGO DE LA LUZ Y EL CALOR.

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.,

Forma farmacéutica: SUSPENSION ORAL EXTEMPORANEA.

Nombre Comercial: AZITROMICINA LBA.

Clasificacion ATC: JO1FA09.

Indicacion/es autorizada/s: Estd indicado para el tratamiento de pacientes con
infecciones leves a moderadas, causadas por cepas susceptibles de los
microorganismos y en las condiciones especificas enumeradas a continuacion;
Otitis media aguda: debida a Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis o
Streptococcus pneumoniae. Neumonia comunitaria: debida a Clamydia

pneumoniae, Haemophilus influenzae, Mycoplasma pneumoniae o Streptococcus
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pneumoniae en pacientes aptos para tratamiento oral ambulatorio. Faringitis/
tonsilitis: causada por Streptococcus pyogenes como una alternativa a la terapia
de primera linea en individuos que no pueden utilizar terapia de primera linea. La
penicilina por via intramuscular es el medicamento de eleccion usual en el
tratamiento de infecciones causadas por Streptococcus pyogenes y en la
profilaxis de la fiebre reumatica. Es a menudo efectivo para la erradicacion de
cepas susceptibles de Streptococcus pyogenes de la nasofaringe. Ya que algunas
cepas soh resistentes a azitromicina, se deberian llevar a cabo pruebas de
susceptibilidad cuando los pacientes son tratados con azitromicina. No se dispone
de datos que establezcan la eficacia de azitromicina en la prevenciéon
subsecuente de la fiebre reumatica.

Concentracion/es: 200 mg / 5 ml de AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA
DIHIDRATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA DIHIDRATO) 200 mg / 5 ml.
Excipientes: HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 6.75 mg, ESENCIA DE VAINILLA
33 mg, ESENCIA DE CEREZAS 15 mg, ROJO AMARANTO 2 mg, ESENCIA DE
BANANA 25 mg, FOSFATO DE SODIO TRIBASICO 70 mg, GOMA XANTICA 6.75
mg, AZUCAR REFINADA C.S.P. 2,67 g.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL
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Envase/s Primario/s: FRASCO DE PEAD CON TAPA PILFER PROOF Y
DOSIFICADOR.

. Presentacion: frasco con polvo para reconstituir 15 Y 30 mi.

Contenido por unidad de venta: frasco con polvo para reconstituir 15 Y 30 ml.
Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: DEBE GUARDARSE EN SU ESTUCHE ORIGINAL AL
ABRIGO DE LA LUZ Y EL CALOR; desde 15°C hasta 25°C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

pIsposICION No: 6.2 2 4 l\ing—

Or. OTTO A. ORBINGHER

sua.m-rerwsuroﬂ
ANMAT.
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ANEXO II
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMAT No
622 £
lu—‘e\

Dr. GTYC A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOHR
ANM.AT
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ANEXO III

CERTIFICADO
Expediente N°: 1-0047-0000-018788-06-7

El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicion NO©
6 ;z Z 4 , Y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N°© 1.2.1. , por
GP PHARM S.A,, se autorizd la inscripcion en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos identificatorios
caracteristicos:

Nombre comercial: AZITROMICINA LBA

Nombre/s genérico/s: AZITROMICINA

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: LABORATORIO FRASCA S.A., GALICIA 2652 /66,
CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES (COMPRIMIDOS RECUBIERTOS Y
SUSPENSION EXTEMPORANEA); VICROFER S.A., SANTA ROSA 3676, SAN
FERNANDO, PROVINCIA BUENOS AIRES (CAPSULAS).

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacion:

Forma farmaceutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: AZITROMICINA LBA.
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Clasificacion ATC: JO1FA09.

Indicacién/es autorizada/s: Esta indicado para el tratamiento de pacientes con
~infecciones leves a moderadas causadas por cepas susceptibles de los
microorganismos y en las condiciones especificas enumeradas a continuacion:
Exacerbaciones bacterianas agudas de enfermedad pulmonar obstructiva debida
a Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis o Streptococcus pneumoniae.
Neumonia comunitaria debida a Clamydia pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Mycoplasma pneumoniae 0 Streptococcus pneumoniae en pacientes aptos para
tratamiento oral ambulatorio. Faringitis/tonsilitis causada por Streptococcus
pyogenes como una alternativa a la terapia de primera linea en individuos que no
pueden utilizar terapia de primera linea. La penicilina por via intramuscular es el
medicamento de eleccion usual en el tratamiento de infecciones causadas por
Streptococcus pyogenes y en la profilaxis de la fiebre reumatica. Es a menudo
efectivo para la erradicacion de cepas suceptibles de Streptococcus pyogenes de
la nasofaringe. Ya que algunas cepas son resistentes a azitromicina, se deberian
llevar a cabo pruebas de susceptibilidad cuando los pacientes son tratados con
azitromicina. No se dispone de datos que establezcan la eficacia de azitromicina
en la prevencién subsecuente de la fiebre reumatica. Otits media. Infecciones no
complicadas de la piel y tejidos blandos debidas a Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes o Streptococcus agalactiae. Los abcesos generalmente
requieren drenaje quirdrgico. Uretritis y cervicitis debidas a Chlamydia

trachomatis o Neissseria gonorrhoeae.
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Concentracion/es: 500 mg de AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA
DIHIDRATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genéricofs: AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA DIHIDRATO) 500 mg.
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 13.11 mg, TALCO 5.15 mg, DIOXIDO DE
TITANIO 4.1 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 18.35 mg, LAURILSULFATO
DE SODIO 13.11 mg, POLIETILENGLICOL 6000 8 mg, ALMIDON
PREGELATINIZADO 54 mg, OXIDO DE HIERRO ROJO 0.4 mg,
POLIVINILPIRROLIDONA K 30 27 mg, CROSCARMELOSA SODICA (AC-DI-SOL) 18
mg, FOSFATO DICALCICO DIHIDRATO 274.78 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO

Via/s de administracion: ORAL

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC

Presentacion: envases con 3, 5 Y 102 comprimidos recubiertos siendo la ultima
presentacion para uso hospitalario exclusivo.

Contenido por unidad de venta: envases con 3, 5 Y 102 comprimidos recubiertos
siendo la ultima presentacion para uso hospitalario exclusivo.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: DEBE GUARDARSE EN SU ESTUCHE ORIGINAL ENTRE
15°C Y 25°C, AL ABRIGO DE LA LUZ Y EL CALOR.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.,
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Forma farmacéutica: CAPSULAS.

Nombre Comercial: AZITROMICINA LBA.

Clasificacion ATC: JO1FAQ9.

Indicacion/es autorizada/s: Estad indicado para el tratamiento de pacientes con
infecciones leves a moderadas causadas por cepas susceptibles de los
microorganismos y en las condiciones especificas enumeradas a continuacion:
Exacerbaciones bacterianas agudas de enfermedad pulmonar obstructiva debida
a Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis o Streptococcus pneumoniae.
Neumonia comunitaria debida a Clamydia pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Mycoplasma pneumoniae o Streptococcus pneumoniae en pacientes aptos para
tratamiento oral ambulatorio. Faringitis/tonsilitis causada por Streptococcus
pyogenes como una alternativa a la terapia de primera linea en individuos que no
pueden utilizar terapia de primera linea. La penicilina por via intramuscular es el
medicamento de eleccion usual en el tratamiento de infecciones causadas por
Streptococcus pyogenes y en la profilaxis de la fiebre reumatica. Es a menudo
efectivo para la erradicaciébn de cepas suceptibles de Streptococcus pyogenes de
la nasofaringe. Ya que algunas cepas son resistentes a azitromicina, se deberian
llevar a cabo pruebas de susceptibilidad cuando los pacientes son tratados con
azitromicina. No se dispone de datos que establezcan la eficacia de azitromicina
en la prevencion subsecuente de la fiebre reumatica. Otits media. Infecciones no
complicadas de la piel y tejidos blandos debidas a Staphylococcus aureus,

Streptococcus pyogenes o Streptococcus agalactiae. Los abcesos generalmente
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requieren drenaje quirurgico. Uretritis y cervicitis debidas a Chlamydia
trachomatis o Neissseri‘a gonorrhoeae.

Concentraciénfes: 500 mg de AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA
DIHIDRATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Generico/s: AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA DIHIDRATO) 500 mag.
Excipientes: DIOXIDO DE SILICIO 6 mg, ESTEARATO DE MAGNESIO 6 mag,
LACTOSA CD C.S.P. 630 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO

Via/s de administracién: ORAL

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC

Presentacién: envases con 3 Y 5 CAPSULAS.

Contenido por unidad de venta: envases con 3 Y 5 CAPSULAS.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: DEBE GUARDARSE EN SU ESTUCHE ORIGINAL ENTRE
15°C Y 25°C, AL ABRIGO DE LA LUZ Y EL CALOR.

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: SUSPENSION ORAL EXTEMPORANEA.,
Nombre Comercial: AZITROMICINA LBA.

Clasificacion ATC: JO1FAQ9.
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Indicacién/es autorizada/s: Estd indicado para el tratamiento de pacientes con
infecciones leves a moderadas, causadas por cepas susceptibles de los
microorganismos y en las condiciones especificas enumeradas a continuacién:
Otitis media aguda: debida a Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis o
Streptococcus pneumoniae. Neumonia comunitaria: debida a Clamydia
pneumeniae, Haemophilus influenzae, Mycoplasma pneumoniae o Streptococcus
pneumoniae en pacientes aptos para tratamiento oral ambulatorio. Faringitis/
tonsilitis: causada por Streptococcus pyogenes como una alternativa a la terapia
de primera linea en individuos que no pueden utilizar terapia de primera linea. La
penicilina por via intramuscular es el medicamento de eleccién usual en el
tratamiento de infecciones causadas por Streptococcus pyogenes y en la
profilaxis de la fiebre reumatica. Es a menudo efectivo para la erradicacién de
cepas susceptibles de Streptococcus pyogenes de la nasofaringe. Ya que algunas
cepas son resistentes a azitromicina, se deberian llevar a cabo pruebas de
susceptibilidad cuando los pacientes son tratados con azitromicina. No se dispone
de datos que establezcan la eficacia de azitromicina en la prevencion
subsecuente de la fiebre reumatica.

Concentracion/es: 200 mg / 5 ml de AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA
DIHIDRATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentuai:

Genérico/s: AZITROMICINA (COMO AZITROMICINA DIHIDRATO) 200 mg / 5 ml.

Excipientes: HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 6.75 mg, ESENCIA DE VAINILLA
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33 mg, ESENCIA DE CEREZAS 15 mg, ROJO AMARANTO 2 mg, ESENCIA DE
BANANA 25 mg, FOSFATO DE SODIO TRIBASICO 70 mg, GOMA XANTICA 6.75
mg, AZUCAR REFINADA C.S.P. 2,67 q.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL

Envase/s Primario/s: FRASCO DE PEAD CON TAPA PILFER PROOF Y
DOSIFICADOR.

Presentacion: frasco con polvo para reconstituir 15 Y 30 ml.

Contenido por unidad de venta: frasco con polvo para reconstituir 15Y 30 ml.
Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: DEBE GUARDARSE EN SU ESTUCHE ORIGINAL AL
ABRIGO DE LA LUZ Y EL CALOR; desde 15°C hasta 25°C.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.
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Proyecto de Prospecto

Industria Argentina

AZITROMICINA LBA
AZITROMICINA
Comprimidos Recublertos - Capsulas

Farmula cuallcuantitativa:

Cada comprimido recubierto contiene:
AZITROMICINA (como Azitromicina dihidrato) ........
Aimiddn pregelatinizado
Croscarmeiosa sédica
Fosfato dicélcico dihidrato

Lauritsuifato de sodio

Estearato de magnesio
Poiivinilpirrolidona K-30
HidroxlpropIlmetilce!ulosa

Diéxido de titanio ..
Taico ..
Poiletllenglicol 6000
Oxido de hierro rojn

Cada capsuia de 500

AZITROMICINA (como Azitromicina d;hidrato) werarmrresrerns

Didxido de silicio ..

Estearatc de magneslo ‘oo
Lactosa CD €.5.D. emoisnnccrnnn,

Indicaciones:

myg contiene:

---------------------------

----------------------

-------------------------

-----------------------------

............................

Venta bajo receta archivada

500,00 mg

......... o, 54,00 mg
................. 18,00 mg
................. 274,78 mg

13,11 mg

.................. , 13,11 mg
.................. 27,00 mg
18,35 my

4,10 mg
5.15 mg
8,00 myg
0,40 mg

500,00 mg
6,00 mg

AZITROMICINA LBA esta indicado para el tratamiento de pacientes con infecciones
leves a moderadas causadas por cepas susceptibles de los microorganismos y en las
condiciones especificas enumeradas a continuacién:

Exacerbaciones bacterianas agudas de enfermedad puimonar obstructiva debida a
Haemophiius influenzae, Moraxelfa catarrhalis o Streptococcus pneumoniae.
Neumonia comunitaria debida a Chlamydia pneumoniae, Haemophilus infiuenzae,
Mycoplasma pneumoniae, o Streptococcus pneumoniae en pacientes aptos para
tratamiento orai ambulatorio. Faringitis/tonsilitis causada por Streptococcus
pyogenes como una aiternativa a la terapia de primera iinea en individuos que no
pueden utilizar terapia de primera linea. La penicllina por via intramuscular es el
medicamento de eleccién usual en el tratamiento de infecciones causadas por
Streptococcus pyogenes y en la profilaxis de |a flebre reumatica. AZITROMICINA LBA
es a menudo efectivo para la erradicacion de cepas susceptibles de Skreptococcus
pyogenes de fa nasofaringe. Ya que algunas cepas son resistentes a AZITROMICINA
LBA, se deberian llevar a cabo pruebas de susceptibliidad cuando los pacientes son
tratados con AZITROMICINA LBA. No se dispone de datos que estabiezcan ia eficacia
de azitromicina en la prevencién subsecuente de la flebre reumatica.
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Infecciones no complicadas de piel y tejidos blandos debidas a Staphylococcus
aureus, Streptococcus pyogenes o Streptococcus agalactiae. Los abcesos
generaimente requleren drenaje quirirgico.

Uretritis y Cervicitis debidas a Chlamydia trachomatls ¢ Nelsseria gonorrhoeae

Posologia:

AZITROMICINA LBA debe ser administrada en forma de una dnica dosis diaria. Ei
esquema de doslificacién de acuerdo con ia infeccién se muestra mas abajo. La
administracién de AZITROMICINA LBA Cépsulas luega de una comida sustanciosa,
reduce la biodisponibilidad en por io menos S0%. Por 10 tanto, como con otros
antibidticos, cada dosis de AZITROMICINA LBA debe ser ingerida por io menos una
hora antes o dos horas después de las comidas. Las cdpsulas de AZITROMICINA LBA
no deben ser tomadas junto con la comida. AZITROMICINA |BA Comprimidos
pueden ser administrados junto con ias comidas o lejos de ellas.

Adultos: ia dosis recomendada de AZITROMICINA LBA para el tratamiento de ia
enfermedad ulcerosa genital debida a Haemophlius ducreyl {chancrolde), uretritis y
cervicitis no gonocéccicas debidas a C. trachomatis es: una dosis Gnica de 1 gramo
{1000mg) de AZITROMICINA LBA. La dosis recomendada de AZITROMICINA LBA
para ei tratamiento de uretritis y cervicitis debidas a Nefsseria gonorrhoeae s una
Unica dosis de 2 gramos {2000mg) de AZITROMICINA LBA. Para todas las demas
indicaciones, ia dosis total de 1,5g deberla ser administrada como 500mg diarios por
tres dlas. Como una alternativa, la misma dosis total puede ser administrada durante
cinco dtas, administrando 500mg el primer dla y iuego 250mg diarios desde el
segundo al quinto dia. Paclentes anclanos: se utiliza ia misma dosificacién que en
pacientes aduitos. Paclentes con deterloro renal: no es necesarlo ajuste de dosls en
pacientes con insuficiencia renal leve 8 moderada {IFG 10-80mi/min). Se debe tener
precauclon cuando AZITROMICINA LBA es administrado a paclentes con deterioro
renal severo (IFG <10ml/min). {Ver Advertencias, Precauciones y Propledades
farmacocinéticas). Paclentes con alteracién hepatica: en pacientes con aiteracion
hepatica leve a moderada puede ser utilizado el mismo rango de dosis que en
pacientes con funclén hepdtica normal. (Ver Advertencias y Precauciones),

Nifios: En general, AZITROMICINA LBA capsulas y comprimidos recublertos no deben
ser administrados a nifios que pesan menos de 45 kilos,

Contraindlcaclones:

La utilizacion de este producto estd contraindicada en paclentes con hipersensibilidad
a azitromicina, eritromicina u otros antibiéticos macrdlidos, a antibi6tices ketdlidos o
a cualquier componente de ia formuiacién.

Advertenclas:

En el tratamiento de la neumonla, séle se ha demostrado que AZITROMICINA LBA es
seguro y efectivo en ei tratamiento de la neumonia comunitaria de gravedad ieve
causada por Chlamyd/a pneumoniae, Haemophilus influenzae, Mycoplasma
pneumoniae o Streptococcus pneumonlae en pacientes aptos para tratamiento
ambulatorio.

Precauciones:

Asi como sucede con eritramicina y otros macrélidos, se han informado raramente
reacciones alérgicas graves inciuyendo: angioedema y anafiiaxia (raramente fatal).
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Algunas de estas reacciones con AZITROMICINA LBA se presentaron con sintomas
recurrentes y requirleron un periodo mas proiongado de observacién y tratamiento.

. En los paclentes con deterioro hepético leve (clase A) a moderado (clase B) no existe
evidencia de un cambio marcado en ia farmacodinamia sérica de azitromicina
comparada con aqueiios que tienen funcion hepética normai. En estos pacientes, a
recuperacion urinaria de azitromicina parece aumentar, quizds para compensar ia
depuracién hepdtica reduclda. Por 10 tanto, no se recomienda un ajuste de dosis en
pacientes con aiteraciones hepéticas ieves a moderadas. Dado que el higado es 1a
principal ruta de eliminacién de azitromicina, ei uso de AZITROMICINA LBA deberia
ser llevado a cabo con precaucion en pacientes con enfermedad hepatica
significativa. En pacientes recibiendo derivados de ia ergotamina se ha descripto
ergotismo precipitado por ia coadministracién de aigunos antibiéticos macrdlidos. No
hay datos respecto a la posibilidad de una interaccidn entre ia ergotamina y
azitromicina. Sin embargo, debido a ia posibiiidad tedrica de ergotismo no déeben
coadministrarse la azitromicina y los derlvados de la ergotamina. Como con cuaiquier
otro antibidtico se recomienda la observacion de signos de superinfeccion con
microorganismos no susceptibies, incluidos hongos. En pacientes con insuficiencia
renai severa (IFG <10mi/min) se observd un aumento del 33% en la exposicién
sistémica de azitromicina. En el tratamiento con otros macréildos se ha observado
que |a repolarizacion cardiaca y ei Intervalo QT proiongados imparten un mayor
riesgo de desarroliar arritmia cardiaca y torsades de pointes. Un efecto similar con
azitromicina no puede ser descartado completamente en los pacientes con riesgo
eievado de repolarizacién cardlfaca prolongada (ver Reacclones adversas)

Interacciones;

Antidcidos: en un estudio farmacocinético que investigd los efectos de ia
administracién simultdnea de antidcidos con azitromicina, no se observé ningin
efecto en ia biodisponibiiidad total aunque las concentraciones séricas maximas
fueron reducidas en aproximadamente un 25%. En os pacientes que reciben tanto
azitromicina como antlacidos, Ias drogas no deben tomarse simuitdneamente.
Cetirizina: en voluntarios sanos, la administracién conjunta de un régimen de 5 dias
de azitromicina cen cetirizina 20mg en estado estabie no dio como resuitado.
Interaccién farmacocinética y tampoco produjo cambios significativos en el intervaio
QT. Didanosina (dideoxinosina): la administracién conjunta de 1200mg/dia de
azitromicina con 400mg/dia de didanosina en 6 Individuos con HIV positivo no
parecié afectar la farmacocinética en estado estable de didanosina ai compararia con
placebo.

Digoxina. algunos de los antibléticos macrdildos han sido informados por afectar el
metabolismo microbiano de digoxina en el Intestino de aigungs pacientes. En los
paclentes que reciben azitromicina, un antibidtico de ia famiila de ios azaiidos,
concomitantemente con digoxina, debe tenerse en cuenta |a posibilldad de niveles
aumentados de digoxina.

Zidovudina: ‘as monodosis de 1000mg y dosls muitipies de 1200mg o 600mg de
azitromicina tuvieron poco efecto en la farmacocinética plasmética o excrecion
urinaria de zidovudina o su metabolito giucurénido. Sin embargo, la administracién
de azitromicina aumentd ias concentraciones de zidovudina fosforilada, el metabolito
clinicamente activo, en glébuios sanguineos mononucleares periféricos. El significade
clinico de este descubrimlento no es claro, pero puede ser beneflcloso para los
pacientes. Citocromo P-450: Azitromicina no interacta en forma significativa con el
sistema hepdtico citocromo P-450. No se cree que interactie en ia farmacocinética
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medicamentosa como la vista con eritromicina y otros macrdlidos, La induccion o
inhiblcién hepética del citocromo P-450 por medio del complejo cltocromo-metabolito
no ocurre con azitromicina.

Cornezuelo de centeno: debido a la posibilldad tedrica de ergotismo, no se
recomlenda el uso simultdneo de azltromicina con derivados del cornezuelo de
centeno (ver Advertenclas y Precauciones). Estudios farmacocinéticos han sido
llevados a cabo entre azltromicina y las slguientes drogas conocldas por ser
metabollzadas por el cltecromo P-450;

Atorvastatina: la administracién conjunta de atorvastatina (10mg diarlos) Yy
azltromicina (500mg diarios) no alterd las concentraciones plasmaticas de
atorvastatina (basada en un ensayo de inhibldores de la HMG CoA reductasa).

Carbamazepina: en un estudio de Interaccién farmacocinética en voluntarios sanos,
ningun efecto significativo fue observado en los niveles plasmaticos de
carbamazepina o sus metabolltos activos en paclentes que recibieron azitromicina
concomitantemente. Cimet/dina: en un estudio farmacocinético que investigé los
efectos de una monodosis de cimetidina, administrada 2 horas antes de azitromicina,
ninguna aiteracién de la farmacocinética de azltromicina fue cbservada.

Anticcagulantes orales del tipo cumarinico: en un estudio de interaccién
farmacocinética, azitromicina no alterd el efecto anticoagulante de una monodosls de
15mg de warfarina administrada a voluntarios sancs. Se han recibido reportes
durante el perfodo de poscomerdializacion de la anticoagulaclén potenciada siguiente
a |la administracién conjunta de azitromicina y anticoagulantes orales de! tipo
cumarinicos. Aunque no ha sido estableclda una relaclén causal, se le debe dar
consideracién a la frecuencia del tiempo de monitoreo de protrombina cuando
azitromicina sea usada en pacientes que rectban anticoagulantes orales del tipo
cumarinicos.

Ciclosporina: en un estudio farmacocinético con voluntarios sanos a los que se les
administré una dosis oral de S00mg/dia de azltromicina durante 3 dias y luego se les
adminlstré una monodosis oral de 10mg/dia de ciclosporina, la AUCO-5 y Cy, de
ciclosporina resultantes demostraron ser significativamente elevadas.
Consacuentemente, se debe tener culdado antes de constderar la administracion
simultdnea de estas drogas. Sl la administracién conjunta de estas drogas es
necesaria, los niveles de ciclosporina deben ser monltoreados y la dosls, por
consiguiente, debe ser ajustada,

Fiuconazei: 1a administracién conjunta de una monodosls de 1200mg de azitromiclna
no alterd la farmacocinética de una monodosis de 800mg de fluconazol. La
exposicién total y vida medla de azitromicina permanecieron sin cambio con la
adminlistracién conjunta de fluconazol, sin embargo, fue observada una disminucién
clinlcamente no significativa en la Cry, (18%) de azitromicina.

Indinavir: ia administracién conjunta de una monadosls de 1200mg de azitromicina
no tuvo un efecto estadisticamente significativo en la farmacocinética de indinavir
administrado como 800mg tres veces al dia durante 5 dias.

Metilprednisolona: en un estudlo de interacclén farmacocinética en voluntarios sanos,
azitromicina no tuvo efectos significativos en |la farmacocinética de
metilprednisolona. M/dazolam: en voluntarios sanos, la administracién conjunta de
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azitromicina 500mg/dia durante 3 dias no caus6 cambios clinlcamente significativos
en la farmacocinética y farmacodinamlia de una monodosis de 15mg de midazolam.

Nelfinavir: la administracién conjunta de azltromicina (1200mg) y nelfinavir en
condlclén estable (750mg tres veces al dia) resultd en un incremento de las
concentraciones de azitromicina. No fueron observados eventos adversas de
significancia ciinica y no es necesario un ajuste en la posologia.

Rifabutina: la administracldn conjunta de azitromicina y rifabutina no afecté las
concentraciones séricas de cualqulera de las drogas. Se observd neutropenia en ios
Individuos que reclbieron tratamiento concomitante de azitromiclna y rifabutina,
Aungue la neutropenia ha sido asoclada con el uso de rifabutina, no se ha
establiecido una relacidn causal para la combinacién con azltromicina {ver Reacciones
adversas).

Sifdenafii: en voluntarios masculinos sanos normaies, no hubo evidencia de un efecto
de ia azitromicina {500mg diarios durante 3 dias) sobre la AUC y Cn, de sildenafil o
su metabollto principal.

Terfenadina: los estudios farmacocinéticos no repartaron evidencia de una
interaccién entre azitromicing y terfenadina. Se han reportado raros casos donde la
posibllidad de dicha interaccién no podria ser compietamente excluida, sin embargo,
no hubo evidencia especifica de que dicha interacclén hubiera ocurrido.

Teofilina: no hay prueba de una Interaccion fFarmacocinética clinicamente significativa
cuando azitromicina y tecfilina son administradas en forma conjunta a voluntarios
sanos.

Triazolam: en 14 voluntarios sanos, la administraclén conjunta de 500mg de
azitromicina el Dia 1° y 250mg ei Dia 2° con 0,125mg de triazolam en el Dia 2°, no
tuvo efecto significativo sobre ninguna de ias variables farmacocinéticas para
triazolam comparado con triazolam y placebo.

Trimetoprima/suffametoxazol: la administracién conjunta de
trimetoprima/sulfametoxazol DS (160mg/800mg) durante 7 dias con 1200mg de
azltromicina el Dia 7° no tuve efecto significativo sobre |as concentraciones
maximas, la exposicidn total o ia excrecién urinaria de trimetoprima o
sulfametoxazol. Las concentraclones séricas de azitromicina fueron simllares 3
aquellas vistas en otros estudios.

Embarazo y Lactancia:

Solo se administrarg el farmaco cuando los beneficios para ta madre superen ios
riesgos potenclales para el feto o lactante.

Efectos en la capacidad de conducir y operar maquinarias:
No existen evidencias que sugieran gue AZITROMICINA LBA pueda tener un efecto
en la capacidad de conducir u operar magquinarias.

Reacciones Adversas:

AZITROMICINA LBA es bten tolerado con una baja incldencla de efectos colaterates.
En ensayos clinicos, han sido Informados los siguientes efectos adversos:

Adriana M. E. Bava
. <armacéuhca - Biogquimio
Maciani Augusta Directora Técnica

de Larrosa D Q
Agoderata f3P Ohgrm S A

%,



Trastornos sanguineos y del sisterna linfitico: eplsodlos transitorios de neutropenia
leve, raramente han sido observados en ensayos clinicos, aunque una relacidn causai
con azitromicina no ha slde estableclda.

Trastornos auditivos y del laberinto: deterioro auditivo {incluyendo pérdida auditiva,
sordera y/o tinnitus) ha sido informado en algunos pacientes que recibieron
azitromicina. Muchos de éstos han sldo asoclados con el uso prolongado de altas
dosis en estudios de investigacién. En aqueilos casos en donde se conté con una
Investigacién de seguimiento, la mayoria de estos eventos fueron reversibies.
Trastornos gastrointestinales: nauseas, vomites, dlarrea, heces blandas, malestar
abdominal (dolor/calambres) y flatuiendias.

Trastornos hepatobiliares: funcién hepatica anormal.

Trastornos de la plel y del tejido subcutdneo: reacclones altérgicas incluyendo rash y
angioedema.

En ia experiencia poscomerclaiizacidn, los sigulentes efectos adversos han sido
informados:

Infecclones e Infestaciones: candidiasis y vaginitis.

Trastornos sanguineos y del sistema linfético: trombocitopenia.

Trastornos del sistema inmune: anafllaxia (raramente fatal} (ver Advertencias y
Precauciones).

Trastornos de la nutricion y del metabollsmo: anorexia.

Desérdenes psiquidtricos; reaccién agresiva, nerviosismo, agitacién y ansiedad.
Trastornos def sistema nervioso: mareos, convuisiones (como lgs vistos con otros
macrolidos), dolor de cabeza, hiperactividad, parestesia, somnolencia y sincope. Ha
habido raros informes de trastornos y/o pérdida en el sabor/oifato. De todos modos,
no ha sido establecida una relacién causal,

Trastornos auditivos y del laberinto: vértigo.

Trastornos cardfacos: palpitaciones y arritmias incluyendo taguicardia ventricular
{como las vistas con otros macréiidos) han sido informadas. Han habido raros
informes de prolongacidn del QT y "torsades de pointes". No ha sido establecida una
reladén causal entre azitromicina y estos efectos. (Ver Advertencias y Precauciones).
Trastornos vasculares: hipotension.

Trastornos gastrointesinales: vémitos/diarrea (raraniente tuvo como resultado
deshidratacion), dispepsia, constipacién, colitis pseudomembranosa, pancreatitis y
raros casos de decoloracién de la lengua.

Trastornos hepatobiiiares: hepatitis e ictericia colestdsica han sido informadas, asi
como también raros casos de necrosis hepatica e insuficiencia hepdtica, que rara vez
produjeron |a muerte. Sin embargo, no se ha establecido una relacién causal.
Trastornos de la piel y del tejido subcuténeo: reacciones alérgicas incluyendo prurito,
rash, fotosensibilidad, edema, urticaria y angioedema. Rara vez se han reportado
serias reacctones cutdneas inciuyendo eritema muitiforme, sindrome de Stevens-
Johnson y necrdlisis epidérmica téxica.

Trastornos musculoesqueléticos y del tefido conectivo: artralgia.

Trastornos renales y urinarfes: nefritis intersticial e insuficiencia renal aguda.
Trastornos generales: se ha reportado astenla, aunque no ha sido establecida una
relacién causai; fatiga y malestar.

Anormalidades de laboratorfo: adultos: en ios estudios clinicos se observaron
anormalidades signlificativas (independiente de ia relaclén con Ia droga): con una
incidencia de 1-2%, creatina fosfoquinasa sérica elevada, potaslo, ALT, GGT, y AST;
con una incidencia de menos de 1%, ieucopenia, neutropenia, recuento de plaquetas
disminuido, fosfatasa aicalina sérica elevada, bilirrubina, BUN, creatinina, giucemia,
LDH, y fosfato. Cuando se hizo un seguimiento, los cambios en ias pruebas de
laboratorio aparentaron ser reversibles. En estudlos clinicos de dosis miitipies que
comprendieron mas de 3000 pacientes, tres pacientes disconttnuaron ia terapla
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debido a anormalidades en las enzimas hepaticas reiacionadas con el tratamiento y
uno debido a una anormalidad en la funcién renal,

Sobredosificaclén:

Las reacclones adversas que se experimentaron con dosis mayores a (as
recomendadas fueron similares a ias observadas a dosis normales. En ei casc de
sobredosls, se indican medidas generales sintomdticas y de apoyo cuando se
requieran.

Ante ia eventualidad de una sobredosificacién, concurrir ai hospital més cercano o
comunicarse can los centros de toxicoiogla: Hospltal de Pediatria R, Gutiérrez (011)
4962-6666/4962-2247. Hospital Posadas (011) 4658-7777 y (011) 4654-6648.

Propledades:

Mecanismo de Acclén: El mecanismo de accion de Azitromicina LBA es inhiblr 1a
sintesis proteica en las bacterias combindndose con la subunidad ribosémica 50s
interfiriendo cen la translocaclén de los péptidos,

Farmacodinamla; Se ha demostrado que azitromicina es actlva contra |a mayor parte
de ias cepas de los sigulentes microorganismaos, tanto /in vitre como en infecciones
clinicas como se describe en la seccién Indicaciones. Microarganismos aerébicos
grampositives: Staphylococcus aureus, Streptacoccus agalactiae, Streptococcus
pneumoniae, Streptococcus pycgenes, Nota: azitromicina demuestra resistencia
cruzada con cepas grampositivas resistentes a erltromicina. La mayoria de Jas cepas
de Enterococcus faecalls y estafilococos resistentes a meticilina son resistentes a
azitromicina, Microorganismos aerdbicos gramnegativos: Haemophilus ducreyi,
Haemophilus Influenzae, Moraxeila catarrhalls, Nelsseria gonorrhoeae, Otros
microorganismos: Chiamydia pneumonfae, Chiamydia trachomatis, Mycopiasma
pneumoniae. La produccion de beta lactamasa no deberla tener efecto sobre ia
actividad de azitromicina.

Los sigulentes dates in vitro estan disponibles, pero se desconcce su significado
ciinico. Azitromiclna exhibe concentraciones inhibiterias minimas (CIM) in vitro de
0,5 mcg/mi o menores contra la mayoria (>90%) de ias cepas de estreptococos y
CIM de 2,0 mcg/ml © menores contra la mayorfa (>90%) de las cepas de los
microorganismos enumerados. Sin embargo, la seguridad y efectividad de
azitromicina en el tratamiento de infecciones clinicas debidas a estos
microerganismos no ha sido establecida en estudios adecuados Yy blen controlados.
Microorganismos aerdbicos grampositivos: estreptococos {(grupos C, F, G),
estreptococos dei grupo Viridans. Microorganismos aerdbicos gramnegativos:
Bordetelia pertussis, Legionella pneumophfia. Microorganismos anaeréblcos: especie
Peptostreptococcus, Prevotella bivia, Otros microorganismos: Ureaplasma
urealyticum,

Farmacocinética.

absorclén: luego de la administracidon oral en humanos, azitromicina es ampliamente
distribuida en todo el cuerpo; ia blodisponibtildad es aproximadamente 37%. La
administracién de cdpsulas de azitromicina luego de una comida sustancial reduce la
biodisponibilidad en por loc menos un 50%. El tiempo en el que alcanza los niveles
plasméaticos maximos es 2-3 horas.

Distribuctén: en estudios en animales, altas concentraciones de azitromiclna han sido
observadas en ios fagocitos. En modeios experimentales, concentraciones mas altas
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de azitromicina son ilberadas durante [a fagocitosis activa que de ios fagocitos no
estimulados. En modelos de animales, esto da como resultado Ia iiberacién de aitas
concentraciones de azitromicina en el sitio de infeccion. Los estudios
farmacecinéticos en humanos han demostrado niveles marcadamente mas aitos de
azitromicina en el tejido que en el piasma (hasta 50 veces la concentracién maxima
observada en el plasma) indicando que la droga est4 fuertemente unida ai tejido. Las
concentraciones en los tejidos seleccionados, tates como el puimon, las amigdalas y
la prostata excedleron la CIM 90 en los probabies patdgenos después de una
monodosis de 500mg. Luego de una administracién orai de dosis diafas de 600mg
de azitromicina, la concentracidén plasmatica méxima media (Cnsx) fue 0,33 meg/mi y
0,55 mcg/mi en el dia 1° y el dia 22° respectivamente. Las concentraciones
maximas medias observadas en los leucocitos, & prindpal sitio de infecciones MAC
diseminadas, fueron 252 mcg/mi (£ 49%) y permanecié por encima de 146 mcg/mi
(£ 33%) durante 24 horas en un estado estable.

Eliminacién: 1a vida media de eliminacion plasmética refleja de cerca la vida media
de la deplecién del tefido de 2 a 4 dias. Aproximadamente 12% de una dosis
administrada en forma intravenosa es excretada en 12 orina durante 3 dias como
droga madre, la mayor parte en ias primeras 24 horas. La excrecion biliar de
azitromicina es Ia principal ruta de eliminacién para Ia droga sin camblo luego de ia
administracion oral. Muy altas concentraclones de drogas sin cambios han sido
encontradas en la bills humana, junto con 10 metabolitos, formados por N~O
desmetilacién, por hidroxilacién de desosamina y aniilos aglicona y por segmentacidn
por la cladinosa conjugada. La comparaclon de ensayos HPLC y microbtoidgicos en
tefidos sugirié que ios metabolitos no juegan ningln rol en la actividad
microblolégica de azitromicina.

Farmacocinética en grupos especiales de paclentes: geriatricos: en voiuntarios
mayores (>65 aiios), fueron vistos vaiores AUC apenas mas altos después de un
régimen de 5 dias que en voluntarios Jévenes { <40 afios), pero éstos no son
considerados cilnicamente significativos y por lo tanto no se recomienda un ajuste en
ia dosis.

Insuficlencia renal: luego de una monodosis oral de 1 gramo de azitromicina, ia
farmacocinética en indlviduos con Insuficlencia renal ieve a modearada (IFG10-
80mIi/min) no estuvo afectada. Las diferencias estadisticamente slgnificativas en la
AUC 0-120 (8,8 mcg hr/mi vs. 11,7 mcg hr/mi), Crax (1,0 meg/ml vs, 1,6 mcg/mi) y
Cir (2,3mi/min/kg vs. 0,2mi/min/kg) fueron observadas entre el grupo con
insuficiencia renal severa (IFG <10mi/min) y el grupo con funcién renal normal.
Insuficlencia hepatica: en pacientes con insuficiencia hepética leve (Clase A) 2
moderada (Clase B), no hay evidencia de un cambio marcado en la farmacocinética
de azitromicina comparadas con aquellos con funcién hepética normal. En estos
pacientes, el ciearance urinario de azitromicina parece aumentar, quizas para
compensar el clearance hepético reducido.

Informacion de seguridad precilnica: se ha observado fosfoilpidosis (acumulacion
intracelular de fosfolipidos) en varlos tefidos (por ejempio, ojos, ganglio de la raiz
dorsai, higado, vesicuia biliar, rifién, bazo y/o pancreas) de ratones, ratas y perros a
los cuales les fueron administradas muitiples dosis de azitromicina. Se ha observado
fosfolipidosis en grado similar en tejidos de ratas y perros neonatales, Ei efecto ha
demostrado ser reversibie después del cese dei tratamiento con azitromicina. La
significancia del hallazgo es desconocida para animales y seres humanos,

Conservacion:

Conservar en su envase original a temperatura entre 15°C y 25°C, protegido de Ia

iuz,
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Presentaclén:

AZITROMICINA LBA Comp. Recubiertos: Envases conteniendo 3, 5y 102
comprimidos recubiertos, slendo el ultimo para USO HOSPITALARIO.
AZITROMICINA LBA Cépsulas: Envases conteniendo 3 y 5 capsuias.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia
médica y no puede repetirse sin mediar una nueva receta médica”

Especialldad Meadicinai autorizada por el Ministerlo de Salud.
Certificado N°:
Labgratorio GP Pharm SA

Direccién :Iraia 1575, CABA (1164).
Direccién Técnica: Adriana Bava - Farmacéutica
Elaborado en: comprimidos recubliertos : Gaiicla 2652 — CABA

Capsulas: Santa Rosa 3676 - Victoria — Pcia. Bs.As.
Fecha de dltima revisién;
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PROYECTO DE ROTULO Contenido: 3 cdpsulas *

AZITROMICINA LBA

AZITROMICINA

CAPSULAS

VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA INDUSTRIA ARGENTINA
Férmula

Cada cépsula contiene;

AZITROMICINA (como Azitromicina dihidrato) .................. 500,00 mg
Didxido de SHiCIO c.vveiereeriiririieri e i cee e e e 6,00 mg
Estearato de MAgNESI0 .. vocvirmviniianiisssssassnainasssissasss sarassssassiss 6,00 mg
Lactosa CD C.8.P: vvvvriuniencennninerennrennnsnnnsinsesinansins 630,00 mg
Lote N°; Vencimiento:

Posologia:  Ver prospecto adjunto

MANTENGASE FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

CONSERVACION: Conservar en su envase original a temperatura entre 15°C y 25°C,
protegido de la luz.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcién y vigilancia
médica y no puede repetirse sin mediar una nueva receta médica”

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO DE AUTORIZACION N¢

GP PHARM S.A.

Director técnico; Adriana Bava - Farmacéutica

Direccion: Irala 1575 - CABA
Elaborado en: Santa Rosa 3676, Victoria, Pcia. de Buenos Aires

* Este proyecto de rétulo es aplicable a los envases conteniendo 5 cipsulas,

(3 johi=
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PROYECTO DE ROTULO Contenido: 3 compr. rec. *
AZITROMICINA LBA

AZITROMICINA

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA INDUSTRIA ARGENTINA
Férmula

Cada comprimido recubierto contiene:

AZITROMICINA (como Azitromicina dihidrato) .................. 500,00 mg
Almidon pregelatinizado .........cooviiiermne . . 54,00 mg
Croscarme]osa 80dica ......coceevrvririmmsssammcremenin st svsscsr crsnes 18,00 mg
Fosfato dicAlcico dihiGrato .........ccccvvveveemreirrieerniarersescerensens 274,78 mg
Laurilsulfato de 50di0 .covcenivverriviia e v rsnmsessesssssnnens 13,11 mg
Estearato de MAagnesio .........ueiermrrmmereeiniesinssessnemortessrsaesens 13,11 mg
Polivinilpirrolidona K-30 ..........cviiiimsniisiinan s 27,00 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa ..........cccoovvniicniiiiniiininiinn. 18,35 mg
Didxido de titanio .........ovvvieiriiiiiiii 4,10 mg
11 U P 515mg
Polictilenglicol 6000 .......covurviiiimimmiiiiiviiiincine e, 8,00 mg
Oxido de hieITO TOJO ..vveeviniinrnerricny it e vnn s raiseeaen 0,40 mg
Lote N°: Vencimiento:

Posologfa:  Ver prospecto adjunto

MANTENGASE FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

CONSERVACION: Conservar en su envase original a temperatura entre 15°C y 25°C,
protegido de la Juz.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripeién y vigilancia
médica y no puede repetirse sin mediar una nueva receta médica”

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO DE AUTORIZACION N°

GP PHARM S.A.

Director técnico: Adriana Bava - Farmaceutica

Direccidn; Irala 1575 — CABA
Elaborado en: Galicia 2652 - CABA

* Este proyecto de rétulo es aplicable a los envases conteniendo 5 comprimidos

recubiertos.
— Adriana M. E. Ba’é?“m
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PROYECTO DE ROTULO Contenido:; 102 compt. rec.

AZITROMICINA LBA

AZITROMICINA

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA INDUSTRIA ARGENTINA

Férmula
Cada comprimido recubierto contiene:

AZITROMICINA (como Azitromicina dlludrato) ..................
Almidén pregelatinizado ... v cerrersrtieranans
Croscarmelosa S6dICa ... e oy
Fosfato dicdlcico dihidrato

Laurilsulfato de $0dio .........cccvvcnninernsencnnnssennngots .
Estearato de magnesio zu/d-

POlVNIIDIFTOlidona K30 ..........oooooret b o]
Hidroxipropilmetilcelulosa
Didxido de titanio ..............

Polietilenglicol 6000 . .. |}
Oxido de hierro rojo ..}|..

Lite
Pyfso proﬂx&!o adjunto

ACION: Conservar en su envase original a temperatura entre 15°C y
, protegido de la Juz.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripeién y vigilancia
médica y no puede repetirse sin mediar una nueva receta médica”

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO DE AUTORIZACION N¢

GP PHARM S.A.

Director técnico: Adriana Bava - Farmaceutica

Direccion: Irala 1575 - CABA
Elaborado en; Galicia 2652 - CABA
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PROYECTOQ DE ROTULO Contenido: | frasco p/15 ml *
AZITROMICINA LBA

AZITROMICINA

POLVO PARA SUSPENSION ORAL EXTEMPORANEA

VENTA BAJORECETA ARCHIVADA INDUSTRIA ARGENTINA
Formela

Cada 5 ml de suspensién reconstituida contiene;

AZITROMICINA (como Azitromicina dihidrato)............ 200,00 mg
Fosfato de sodio tribdsico.............ovcn o, 70,00 mg
Hidroxipropilcelulosa .......iicrvcvsiinnncnien e i 6,75 mg
600] o I T Ly ] o T 6,75 mg
Esencia de vainilla ... 33,00 mg
ESencia de& CEIEZA .........cvviviiviiieriene e e iser s e sese s sbasone 15,00 mg
Esenciade banana ........coveeviviiiioneeninecreeseenesararenn 25,00 mg
Colorante rojo amAaranto ...........covveviernrreeranereneneieraars 2,00 mg
Azicar refinada C.8P. ..ocoviiiiii e ' 267g
Lote N°: Vencimiento:

Posologia:  Ver prospecto adjunto

MANTENGASE FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

LA SUSPENSION YA PREPARADA DEBE AGITARSE ANTES DE USAR

CONSERVACION: Conservar en su envase original a temperatura entre 15°C y 25°C, protegido
de la luz. La suspension preparada es estable por § dias, conservada a temperatura ambiente.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica y
no puede repetirse sin mediar una nueva receta médica”

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO DE AUTQORIZACION N°

GP PHARM S.A.

Director técnico: Adriana Bava - Farmacéutica
Direccion: Irala 1575 - CABA

Elaborado en: Galicia 2652 — CABA

* Este proyecto de rétulo es aplicable a los envases conteniendo polvo para reconstituir 30 ml
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Proyecto de Prospecto
AZITROMICINA LBA
AZITROMICINA
Suspensidn oral externporanea

Industria Argentina Venta bajo receta archivada

Formula cualicuantitativa:

Cada 5 ml de solucion reconstituida contiene:

AZITROMICINA (como Azitromicina dihidrato}............ 200,00 mg
Fosfato de sodio tribasico.............. et ittt 70,00 mg
Hidroxipropilcelulosa ... icnsssccsirericnareiinns 6,75 mg
GOMA XANTICH. eeeerrerssrrsenntenneennsers rrasneerssesrserserasenensnnns 6,75 mg
Esencia de vainilla .....c..ceeinrennmerenimscnmsnniinermnes s srerssaens 33,00 mg
Esencia de cereza .......viveenemns reveetee s eprrarre e st e saer v as s e esearre 15,00 mg
Esencia de banana ................ cerararas et 25,00 mg
Colorante rofo amaranto ........ heveitreeiratinreiren e raras 2,00 mg
Azhcar refinada c.s.p. oeennnu e e . 2,67g

Indicaciones
Para Pediatria:

AZITROMICINA LBA estd indicada para el tratamiento de pacientes con infecciones
leves a moderadas causadas por cepas susceptibles de los ricroorganismos y en fas
condiciones especificas enumeradas a contlnuacién:

Otltls Medla Aguda: deblda a Haemophiius Influenzae, Moraxeita catarrhalis o
Streptococcus pneumoniae.

Neumeonia Comunitaria: debida a Chlamydia pneumoniae, Haemophiius influenzae,
Mycoplasma pneumoniae, o Streptococcus pneumoniae en pacientes aptos para
tratamiento oral ambulatorio.

Faringitis/tonsllitis: causada por Streptococcus pyogenes corno una aklternativa a
la terapia de primera linea en individuos que no pueden utilizar terapia de primera
linea.

La penicilina por via intramuscular es el medicarnento de elecclon usual en el
tratamlento de infecclones causadas por Streptococcus pyogenes y en la profilaxis de
la fiebre reumatica. AZITROMICINA LBA es a menudo efectivo para |la erradicacién de
cepas susceptibles de Streptococcus pyogenes de ia nasofaringe. Ya que algunas
cepas son resistentes a AZITROMICINA LBA, se deberfan llevar a cabo prugbas de
susceptlbilidad cuando los paclentes son tratados con AZITROMICINA LBA, No se
dispone de datos que establezcan la eficacla de azltromicina en Ja prevencion
subsecuente de la fiebre reumatica,

"> - Bioquimic:
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Posologia
Para Pediatria:

AZITROMICINA LBA debe ser administrado en forma de una dnica dosis diarla. Ei
esquema de dosificacion de acuerdo con la infeccidn se muestra mas abajo.
AZITROMICINA LBA, Suspension oral pueden ser administrados junto con las
comidas o jejos de elias,
La dosis total maxima recomendada para cualquier tratamiento en nifios es de
1500mg. En general, la dosis total en nifios es de 30mg/kg.
Otitls Media Aguda: Las dosis alternativas, recomendacas, son:

s 30 mg/Kg en una dosis (nica

* 10 mg/Kg/dia por 3 dias

» 10 mg/Kg como dosis del primer dia, seguide por 5 mg/Kg/dia del 2do al 5to

dia

Neumonia Comunitaria:
10 mg/Kg como dosis del primer dia, seguido por Smg/KG/dia del 2do al Sto dia
Faringitis/Tonsliitis:

s 10 mg/Kg/dia en dosis dnica

« 20 mg/Kg/dia durante 3 dias

Para nifios que pesan menos de 15kg, la dosis de AZITROMICINA LBA Suspensién
debe ser medic¢a tan exactamente como fuera posible. Para nifios que pesan mas de
15kg la suspensién de AZITROMICINA LBA, debe ser administrada de acuerdo con la
sigufente guia:

Suspensidn dosis totat de tratamiento 30mg/kg

Peso Régimen Reégimen Medida de
{kg) 3 dias Sdias envase
<15 10mg’kg 10mgkg una vez aldia, el dia 1. &00mg

una vez aldia, luego mg,‘lz? una vez al dia,
los dias 12 3 iosdias 2a 5

1525 200mg (5ml)  200mg (5mi) una vez ai dia, eldfa 1. 600my
una vez aldia. luego 100m%§2.5mn unavez
losdias 1a 3 aldia. losdias2a 5

26-35  300mg (7.5mh)  300mg (75mhunave aldia. eldia 1. 900mg
una vez al dia. hego 1 {3.75ml) una vez
los dias 1a 3 aldia, losdias2a 5

3645  400mg {10ml) 400mq (10m) una vez aidia, eidia1. 1.2¢0mg
una vezaldia, fuego 200mg (5mlj una vez aldia.
ksdiastad losdias 2 a3

Se ha demostrado que azitromicina, administrada como una dosis dnica de 10mg/kg
0 20mg/kg durante 3 dias, es efectiva para la faringitis estreptocéccica pedidtrica;
sin embargo, no se debe exceder una dosis diarla de 500mg. En estudios clinicos en
que se compararon los dos regimenes de dosis, se observd eficacla clinica similar
pero mayor evidencia de erradicacién bacterioldgica con ia dosls de 20mg/kg/dia. Sin
embargo, i2 penicilina es el antibidtico usual de eieccién en el tratamiento de la
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faringitis debida a Streptococcus pyogenes, inciuyendo la profilaxis de la fiebre
reumatica.

Modo de administracién: polve para suspensién oral; golpear ligeramente ia botelia
para aflajar el palvo. Abrir el envase contenlendo el disolvente y agregar ia totalldad
en el envase conteniendo el palvo de manera de reconstituir en 15 o 30 mi, segun
corresponda. Agltar bien. Agitar Inmediatamente antes de utiiizar. Administrar
utiiizando et dosificador graduado provisto, La suspensién preparada es estabie por
cinco dias. Para nifios que pesan menos de 15kg, AZITROMICINA LBA Suspension
debe ser medido con la mejor precision posible utilizando ei dosificador provisto,

Contraindicaciones:

La utilizacién de este producto esta contraindicada en pacientes con hipersensibitidad
a azitromicina, eritromicina u otros antibidticos macrdlidos, a antibidticos ketdlidos o
a ctualquier componente de la formulacién,

Advertencias:

En el tratamiento de la heumonla, sdio se ha demostrado que AZITROMICINA LBA es
seguro y efectivo en el tratamlento de l2 neumonia comunitaria de gravedad leve
causada por Chlamydia pneumonize, Haemophllus influenzae, Mycoplasma
pneumnoniae o Streptococcus pneumoniae en pacientes aptos para tratamiento
ambulatorio,

Precauciones:

Asi como sucede con eritromi¢ina y otros macrdlidos, se han informado raramente
reacciones alérgicas graves incluyendo: angloedema y anafilaxia (raramente fatal).
Algunas de estas reacciones con AZITROMICINA LBA se presentaron con sintomas
recurrentes y requirieron un periodo mas prolongado de observacién y tratamiento.
En los pacientes con deterioro hepatico leve (clase A} a moderado (clase B) no existe
evidencia de un cambio marcado en la farmacodinamia serica de azitromicina
comparada con aquellos que tienen funcién hepatica normai. En estos pacientes, ia
recuperacidn urinaria de azitromicina parece aumentar, quizds para compansar ia
depuracitén hepatica reducida. Por io tanto, no se recomienda un ajuste de dosis en
paclentes con alteraciones hepdticas ieves a moderadas. Dado que el higado es la
principal ruta de eliminacién de azitromicina, el uso de AZITROMICINA LBA deberia
ser jlevado a cabo con precaucidn en pacientes con enfermedad hepdtica
significativa. Como con cualguier otro antibidtico se recomienda la observacidn de
signos de superinfeccion con microorganismos no susceptibles, incluidos hongos. En
paclentes con insuficiencia renal severa (IFG <10ml/min} se observ( un aumento del
33% en ia exposicién sistdmica de azitromicina. En el tratamiento con otros
macrdlidos se ha observado que ia repoiarizacidn cardlaca y el intervale QT
prolongados imparten un mayor riesgo de desarrollar arritmia cardiaca y torsades de
pointes. Un efecto simiiar con azitromicina no puede ser descartado completamente
en los pacientes con riesgo elevado de repolarizacidn cardiaca proiongada (ver
Reacciones adversas)

Interacciones:

Antiacidos: en un estudio farmacocinético que investigd los efectos de la
administractén simuitdnea de antidcidos con azltromicina, no se observd ningdn
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efecto en Ia blodisponibilidad total aunque las concentraciones séricas maximas
fueron reducidas ¢n aproximadamente un 25%. £n los pacientes que reciben tanto
azitromicina como antidcidos, ias drogas no deben tomarse simultdneamente.
Cetirizina: en voluntarios sanos, la administracién conjunta de un régimen de 5 dias
de azitromicina con cetirizina 20mg en estado estable no dio como resultado
interaccién farmacocinética y tampoco produjo cambios significativos en el intervalo
Qr.

Zidovudina; ias monodosis de 1000mg y dosis muitiples de 1200mg o 600mg de
azitromicina tuvleron poco efecto en la farmacocinética plasmaética o excrecion
urinaria de zidovudina o su metabolito glucurdnido. Sin embargo, ia administracion
de azltromicina aumentd las concentraclones de zidevudina fosforilada, el metabolito
clinicamente activo, en gldbuigs sanguineos mononucieares periféricos. El significado
clinico de este descubrimiento no es claro, pero puede ser beneficioso para los
paclentes. Citocromo P-450. Azitromicina no Interactia en forma significativa con el
sistema hepatico citocromo P-450. No se cree que interactue en la farmacocinética
medicamentosa camo la vista con eritromicina y otros macrdiidos. La induccion o
inhibicidon hepatica del citocromo P-450 por medio del complejo citocromo-metabaolito
no ocurre con azitromicina,

Carbamazepina: en un estudio de interaccion farmacocinética en voluntarios sanos,
ning{n efecto significativo fue observado en ios niveles piasmaticos de
carbamazepina o sus metabolitos activos en pacientes que recibieron azitromicina
concomitantemente. Cimetidina: en un estudio farmacocinético que investigd los
efectos de una monodosls de cimetidina, administrada 2 horas antes de azitromicina,
ninguna alteracién de la farmacocinética de azitromicina fue observada.
Anticoaguiantes orales del tipo cumarinico: en un estudio de Interaccion
farmacocinética, azitromicina no alterd el efecto anticoagulante de una monodosis de
15mg de warfarina administrada a voluntarios sanos. Se han recibido reportes
durante el perlodo de poscomercializacion de la anticoagulacion potenciada slguiente
a la administracién conjunta de azitromlicina y anticoagulantes orales del tipo
cumarinicas. Aunque no ha sido establecida una relacidn causal, se le debe dar
consideracidn a |a frecuencla del tiempo de monitoreo de protromblra cuando
azltromicina sea usada en pacientes que reciban anticoagulantes orales def tipo
cumarinicos.

Ciclosporina: en un estudio farmacocinético con voluntarios sanos a los que se les
administré una dosis oral de 500mg/dia de azitromicina durante 3 dias y luego se les
administrd una monodosis oral de 10mg/dia de ciclosporina, la AUCO-5 y Cnsx de
ciclosporina resultantes demostraron ser significativarmente elevadas.
Consecuentemente, se debe tener cuidado antes de considerar la administracién
simultdnea de estas drogas. Si la administracion conjunta de estas drogas es
necesara, los niveles de ciclosporina deben ser monitoreados y fa dosis, por
consiguiente, debe ser ajustada,

Fiuconazol: la administracién conjunta de una moncdosis de 1200mg de azitromicina
no aiterd la farmacocinética de una monodosis de 800mg de fluconazol. La
exposicién total y vida media de azitromicina permanecierort $in cambio con la
adminlistracion conjurita de fluconazol, sin embargo, fue observada una disminucion
ciinicamente no significativa en la Cms, (18%) de azitromicina.

Indinavir: la administracion ¢conjunta de una monodosis de 1200mg de azitromicina
no tuvo un efecto estadisticamente signlficativo en Ia farmacocinética de indlnavir
administrado como 800mg tres veces al dia durante 5 dias.

Metilprednisplona; en un estudio de interaccién farmacocinética en voluntarios sanos,
azitromicina no tuvo efectos significativos en la farmacocinética de
metilprednisolona. Midazolam: en voluntarios sanos, la administracién conjunta de
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azitrornicina 500mg/dia durante 3 dias no causd cambios clinicamente significativos
en la farmacocinética y farmacodinamia de una monocdosis de 15mg de midazolam.
Nelfinavir: ia administracién conjunta de azitromicina (1200mg) y nelfinavir en
condicidn estable (750mg tres veces al dia) resulté en un Incremento de las
concentraciones de azitromicina, No fueron observados eventos adversos de
significancia clinica y no es necesario un ajuste en la posoiogia.

Rifabutina. |a administracién conjunta de azitromicina y rifabutina no afectd las
concentraciones séricas de cuaiquiera de las drogas. Se observd neutropenia en los
individuos que recibieron tratamiente concomitante de azitromicina y rifabutina.
Aunque ia neutropenia ha sido asoclada con ei uso de rifabutina, no se ha
establecido una relacién causal para la combinacién con azitromicina (ver Reacciones
adversas).

Sitdenafii; en voluntarios masculinos sanos normales, no hubo evidencia de un efecto
de la azitromicina (500mg diarios durante 3 dias) sobre la AUC y C.4, de sildenafil o
su metaboiito principai.

Terfenadina: los estudios farmacocinéticos no reportaron evidencia de una
interaccion entre azitromicina y terfenadina. Se han reportado raros casos donde la
posibilidad de dicha interaccion no podria ser completamente excluida, sin embargo,
no hubo evidencia especifica de que dicha interaccién hubiera ocurrido.

Teofifina: no hay prueba de una interaccign farmacocinética clinicamente significativa
cuandao azitromicina y teofliina son administradas en foerma conjunta a voluntarios
sanos, Triazolam: en 14 voluntarios sanos, ia administracién conjunta de 500mg de
azitromicina el Dia 1° y 250mg el Dia 2° con 0,125mg de triazolam en el Dia 2°, no
tuvo efecto significativo sobre ninguna de las variables farmacocinéticas para
triazolam comparado con triazoiam y placebo.

Trimetoprima/suifametoxazol: la administracién conjunta de
trimetoprima/sulfametoxazol DS {160mg/800mg) durante 7 dias con 1200mg de
azitromicina ei Dia 7° no tuvo efecte significative sobre las concentraciones
méximas, |a exposlcidn total o ia excrecidn urinaria de trimetoprima o
suifametoxazol. Las concentraciones séricas de azitromicina fueron similares a
aquellas vistas en otros estudios.

Embarazo y Lactancia:

Solo se administrara el farmaco cuando los beneficios para la madre superen ios
rlesgos potenciales para el feto o lactante,

Efectos en la capacidad de conducir y operar maquinarlas:
No existen evidenclas que sugieran que AZITROMICINA LBA pueda tener un efecto
en la capacidad de conducir u operar maquinarias.

Reacciones Adversas:

AZITROMICINA LBA es bien toierado con una baja incidencia de efectos colateraies.
En ensayos ciinicos, han sido informados los sigulentes efectos adversos:

Trastornos sanguineos y del sistema linfatico: episodios transitorios de neutropenia
leve, raramente han sido observados en ensayos clinicos, aunque una relacion causal
con azitromicina no ha sido establecida.

Trastornos auditivos y del laberinto; deterioro auditivo (incluyendo pérdida auditiva,
sordera y/o tinnitus) ha sido informado en algunos pacientes que recibieron
azitromlcina. Muchos de éstos han sido asociados con el uso prolongado de altas
dosis en estudios de investigacidén,. En aqueilos casos en donde se contd con una
investigacion de seguimiento, la mayoria de estos eventos fueron reversibles.
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Trastornos gastrointestinales: nauseas, vomitos, diarrea, heces biandas, malestar
abdominai (dolor/calambres) y flatuiencias.

Trastornos hepatobifiares: funcion hepatica anormat.

Trastornos de la plel y del tejido subcutdneo: reacciones alérgicas incluyendo rash y
angioedema.

En la experiencia poscomerciallizaclén, ios siguientes efectos adversos han sido
informados:

Infecciones e Infestaciones: candidiasis y vaginitis.

Trastornos sanguineos y del sistema linfético: trombocitopenia,

Trastornos def sistema Inmune: anafilaxia (raramente fatal) (ver Advertencias y
Precauciones).

Trastornos de 1a nutricion y del metabolismo: anorexia.

Desordenes psiquidtricos: reaccidn agresiva, nerviosismo, agitacion y ansiedad.
Trastornos del sistema nervioso: mareos, convuisiones (come los vistos con otros
macrdlidos), dolor de cabeza, hiperactividad, parestesia, somnolencia y sincope. Ha
habido raros informes de trastornos y/o pérdida en el sabor/olfato, De todes modos,
no ha sido establecida una relacion causal.

Trastornos auditivos y del laberinto: vértigo.

Trastornos cardiacos: palpitaciones y arritmias incluyendo taquicardia ventricular
{como ias vistas con otros macréiidos) han sido informadas. Han habido raros
informes de prolongacién del QT y "torsades de pointes”. No ha sido estabiecida una
relacién causai entre azitromicina y estos efectos. (Ver Advertencias y Precauciones),
Trastornos vasculares: hipotensién,

Trastornos gastrointesinales.: vémitos/diarrea (raramente tuvo como resuitado
deshidratacién), dispepsia, constipacién, coiitis pseudomembranosa, pancreatits y
raros casos de decoloracion de la iengua.

Trastornos hepatoblilares: hepatitis e Ictericla colestasica han sido Informadas, asi
como también raros casos de necrosis hepdtica e insuficiencia hepdtica, que rara vez
produjeron la muerte, Sin embargo, no se ha establecide una relacién causal.
Trastornos de la plel y del tefido subcutdneo: reacciones alérgicas inciuyendo prurito,
rash, fotosensibiiidad, edema, urticaria y angioedema. Rara vez se han reportado
serias reacciones cutdneas Inciuyendo eritema multiforme, sindrome de Stevens-
Johnson y necrolisis epidérmica toxica.

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conectivo; artraigia.

Trastornos renales y urinarios: nefritis intersticial e insuficiencia renal aguda.
Trastornos generales: se ha reportado astenia, aunque no ha sido establecida una
reiacion causal; fatiga y malestar.

Sobredosificacion:

Las reacciones adversas que se experimentaron con dosis mayores a ias
recomendadas fueron similares a ias observadas a dosis normales. En ei caso de
sobredosis, sa indican medidas generales sintomaticas y de apoyo cuanda se
requieran.

Ante ia eventualidad de una scobredosificacion, concurrir al hospitai mas cercano o
comunicarse con los centros de toxicologia: Hospitai de Pediatria R. Gutiérrez (011)
4962-6666/4962-2247. Hospltal Posadas (011) 4658-7777 v (011) 4654-6648.

Propiedades:
Mecanismo de Accién: Ei mecanismo de accion de Azitromicina LBA es inhibir ia

sintesis proteica en ias bacterias combinandose con ia subunidad ribosémica 50s
interfiriendo con ia transiocacion de los péptidos.
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Farmacodinamia: Se ha demostrado que azitromicina es activa contra la mayor parte
de las cepas de los sigulentes microorganismos, tanto in vitro como en infecciones
clinicas como se describe en ia seccidn Indicaciones. Micreorganismos aerdbicos
grampositivos: Staphylfococcus aureus, Streptococcus agalactiae, Streptococcus
pneumoniae, Streptococcus pyogenes. Nota: azitromicina demuestra resistencia
cruzada con cepas grampositivas resistentes a eritromicina. La mayoria de las cepas
de Enterococcus faecalis y estafilococos resistentes a meticilina son resistentes a
azltramiclna, Microorganismos aerdbicos gramnegativos: Haemophilus ducreyi,
Haemophlius influenzae, Moraxella catarrhalis, Nelsseria gonorrhoeae, Otros
microorganismos; Chiamydia pneumoniae, Chiamydia trachomatis, Mycoplasma
pneumoniae. La produccidn de beta lactamasa no deberia tener efecto sobre la
actividad de azitromicina.

Los siguientes datos in vitro estan disponibles, pero se desconoce su significado
clinico. Azitromlcina exhibe concentraciones inhibitorias minimas (CIM) in vitro de
0,5 mcg/ml o menores contra la mayoria (>90%) de las cepas de estreptococos y
CIM de 2,0 mcg/ml 0 menores contra ia mayoria (>90%) de las cepas de los
microorganismos enumerados. Sin embargo, la seguridad y efectividad de
azitromicina en el tratamiento de infecciones clinicas debidas 2 estos
microorganismas no ha sido establecida en estudios adecuados y bien controlados.
Microorganismos aerobicos grarmpositivos: estreptococos (grupos C, F, G),
estreptococos dei grupo Viridans. Microgrganismos aerdbicos gramnegativos:
Bordetella pertussis, Legioneila pneunophila. Microorganismos anaerobicos: especie
Peptostreptococcus, Prevotella bivia. Otros microorganismos: Ureaplasma
urealytlcurm.

Farmacocinética:

absorcion; iuego de ia administraclon oral en humanes, azitromicina es ampliamente
distribuida en todo el cuerpo; ia biodisponibiiidad es aproximadamente 37%.
Distribucidén: en estudios en animales, aitas concentracicnes de azitromicina han sido
observadas en los fagocitos. En modelos experimentales, concentraciones mas altas
de azltromicina son liberadas durante ia fagocitosis activa que de los fagocitos no
estimulados. En modelos de animaies, esto da como resultado ia liberacién de altas
concentraciones de azitromicina en el sitio de infeccion,. Los estudios
farmacocinéticos en humanos han demostrado niveles marcadamente mas aitos de
azitromicina en el tejido que en e} plasma {hasta 50 veces la concentracion maxima
observada en el plasma) indicando que la droga esta fuertemente unida al tejido. Las
concentraciones en ios tejidos seleccionados, tales como el pulmdn, ias amigdalas y
la prostata excedieron la CIM 90 en los probabies patdgenos después de una
monodosis de 500mg. Luego de una administracion oral de dosis diarias de 600mg
de azitromicina, la concentracion plasmaética maxima media (Cpax) fue 0,33 meg/ml y
0,55 mcg/mi en el dia 1° y el dia 22° respectivamente. Las concentraciones
méximas medias observadas en [os leucocitos, ei principal sitio de infecciones MAC
diseminadas, fueron 252 mcg/ml (+ 49%) y permaneclo por encima de 146 mcg/mi
(+ 33%) durante 24 horas en un estado estabie,

Ellminacion, la vida media de eliminacldn plasmatica refleja de cerca la vida media
de la depiecidén del tefido de 2 a 4 dias. La excrecldn blilar de azitromicina es fa
principal ruta de eliminacién para la droga sin cambio luego de ia administracion
oral. Muy altas concentraciones de drogas sin cambios han sldo encontradas en la
bilis humana, junte con 10 metabolitos, formados por N-O desmetilacién, por
hidroxilacién de desosamina y aniilos aglicona y por segmentacion por la tladinosa
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conjugada. La comparacion de ensayos HPLC y microbiolégicos en tejidos sugirld que
los metabolitos no juegan ningun rol en la actividad microbiolégica de azitromicina.
Farmacocinética en grupos especiales de pacientes

Insuficiencia renal: luego de una monodosis oral de 1 gramo de azitromicina, la
farmacocinética en individuos con insuficiencia renal leve a moderada (IFG10-
80mi/min} no estuvgo afectada. Las diferencias estadisticamente significativas en la
AUC 0-120 (8,8 mcg hr/ml vs. 11,7 mcg hr/ml), Cmax (1.0 mcg/mi vs, 1,6 meg/ml) y
Cir (2,3 mi/min/kg vs. 0,2 mi/min/kg) fueron observadas entre el grupo con
insuficiencia renal severa (IFG <10ml/min) y el grupo con funciéh renal normal.
Insuficiencla hepdtica: en pacientes con insuficiencia hepdtica leve (Clase A) a
moderada (Clase B), no hay evidencia de un camblo marcado en la farmacocinética
de azitromicina cormparadas coh aquellos con funcidén hepatica nermal. En estos
paclentes, el clearance urinario de azitromi¢ina parece aumentar, quizas para
compensar el clearance hepético reducido.

Informacién de segquridad preciinica: se ha observado fosfoiipidosis {acumulacién
intracelular de fosfolipidos) en varios tejidos {por ejermnplo, ojos, ganglio de la raiz
dorsal, higade, vesicula biliar, rifién, bazo y/o pancreas) de ratones, ratas y perrcs a
los cuales |es fueron administradas multiples dosis de azitromicina. Se ha observado
fosfolipidosis en grade similar en tejidos de ratas y perros neonataies. Ei efecto ha
demostrado ser reversible despugs del cese del tratamiento con azitromicina. La
significancia del hallazgo es desconocida para animales y seres hurmanos.

Conservacion:

Conservar en su envase original a ternperatura entre 15°C y 25°C, protegido de ia
iuz.

La suspension oral reconstituida se debe conservar a temperatura ambiente, durante
no mds de 5 dias.

Presentacion:

AZITROMICINA LBA Suspension oral extemporanea: 1 frasco con polvo para
reconstituir en 15 mly 30 mi.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcién y vigilancia
médica y no puede repetirse sin medjar una nueva receta médica”

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°:

Laboratorio GP PHARM SA
Direccién: Irala 1575, CABA (1164).
Direcclén Técnica: Adrlana Bava - Farmacéutica
Elaborado en: Galicia 2652 - CABA
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