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=Férmulas

Cada comprimido de Ciprotenk 250 mg contiene: Ciprofloxacina (como clorhidrato mo-
nohidrato) 250 mg, excipientes autorizados:almidén de maiz, diéxido de silicio coloidal, povidona
K30, almidén glicolato sédico, talco blanco, estearato de magnesio, rojo punzé 4 R, c.s.

Cada comprimido de Ciprotenk 500 mg contiene: Ciprofloxacina (como clorhidrato
monohidrato) 500 mg, excipientes autorizados: almidon pregelatinizado, povidona k30, almidon
glicolato sédico, didxido de silicio coloidal, estearato de magnesio, c.s.

Cada frasc polla de Cip k 200 mg Ciprofloxacina (como clorhidrato
monohidrato) 200 mg, excipientes autorizados: acido lactico, cloruro de sodio, 4cido clorhidrico,
agua calidad inyectable c.s.p. 100 ml.

«Accion terapéutica

Antibacteriano quinolénico de segunda generacion de amplio espectro.
=Indicaciones

Ciprotenk esta indicado para el tratamiento de las siguientes infecciones:

Infecciones de las vias respiratorias bajas: causadas por Escherichia coli, Klebsiella pneu-
moniae, Enterobacter cloacae, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa, Haemophilus parain-
fluenzae y Streptococcus pneumoniae.

Infecciones de la piel y tejidos blandos: causadas por:E. coli, K. pneumoniae, E. cloacae, P. mira-
bilis, P vulgaris, P. stuartii, M. morganii, C. freundii, P.aeruginosa, S.aureus, S. epidermidis y S. pyogenes.

Infecciones de hueso y articulaciones: causadas por E. cloacae, Serratia marcescens, y P.
aeruginosa.

Infecciones del tracto genitourinario: causadas por E. coli, K. pneumoniae, E. cloacae, S.
marcescens, P. mirabilis, P. rettgeri, M. morganii, C. diversus, C. freundii, P.aeruginosa, S. epidermidis
y S faecalls

causadas por E. coli, C. jejuni, S. flexneri y S. sonnei. Culti-
vos y ensayos de susceptlbllldad apropiados, deben realizarse antes de comenzar el tratamiento
para identificar el organismo que provoca la infeccién y su susceptibilidad a la ciprofloxacina. El
tratamiento con Ciprotenk puede ser iniciado antes de conocer el resultado de los ensayos,
una vez conocidos los mismos se continuara con un tratamiento apropiado. Algunas cepas de
Pseudomona aeruginosa pueden generar resistencia rapidamente durante el tratamiento, por lo
tanto ensayos de cultivo y susceptibilidad deben realizarse periédicamente.

Se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales locales acerca del uso de antimicro-
bianos antes de indicar quinolonas.

Debido a que se han reportado reacciones adversas serias asociadas al uso de quinolonas se
debe establecer claramente la relacion riesgo-beneficio para cada indicacion, particularmente
cuando hubieran opciones terapéuticas alternativas.

Farmacologia clinica

Los comprimidos de Ciprotenk son rapidamente absorbidos en el tracto gastrointestinal
después de la administracion oral. La biodisponibilidad es de 70% para la primera via metabdlica.
La concentracion en plasma aumenta proporcionalmente con la dosis:

Dosis (mg) Maxima concentr. en plasma (ug/ ml)  Area bajo la curva (AUC) (ug. Hr/ ml)
250 1,2 4.8
500 2,4 11,6
750 43 20,2

1000 54 30,8

Por via oral, los niveles plasmaticos maximos se alcanzan en | a 2 hs. después de la adminis-
tracion. La concentracion media luego de 12 hs de la dosificacion con 250, 500, o 750 mg son
de 0,1,0,2 y 0,4 pg/ml, respectivamente. La vida media de la droga en plasma, en personas con
funcién renal normal es de aproximadamente 4 hs.Aproximadamente el 40 a 50% de la droga ad-
ministrada por via oral es eliminada via renal. Después de una dosis de 250 mg de ciprofloxacina
por via oral, la concentracién en orina de ciprofloxacina es generalmente mayor de 200 pg/ml
durante las primeras 2 horas,y de 30 pg/ml luego de 8 a 12 horas. La eliminacion se completa en
24 horas. El clearance de la ciprofloxacina es de aproximadamente 300 ml/min, excede el rango
normal de filtracion glomerular de 120 ml/min. De este modo la secrecion tubular activa juega
un rol importante en ésta eliminacion.

La administracion de probenecid con ciprofloxacina, disminuye en un 50% el clearance renal
de ciprofloxacina e incrementa la concentracion en un 50% en el sistema circulatorio. Si bien,
la concentracion de ciprofloxacina en bilis es mayor que la concentracion en plasma, solo una
pequeiia cantidad de la dosis administrada es recuperada por la bilis. Aproximadamente un 20
a 35% de ciprofloxacina por via oral es recuperado de las heces luego de 5 dias de su adminis-
tracion. La ciprofloxacina es también metabolizada. Cuatro metabolitos han sido identificados
en orina humana; juntos corresponden a un 15% de la dosis. Los metabolitos tienen actividad
microbiolégica menor a la de la ciprofloxacina.

Cuando la ciprofloxacina es administrada con la comida, la absorcion de la droga es mas lenta;
siendo poco afectada la absorcion total. La administracion de antiacidos conteniendo hidroxido
de magnesio o aluminio conjuntamente con ciprofloxacina comprimidos, disminuyen la absorcion
de ciprofloxacina por via oral.

La administracion concomitante de ciprofloxacina y teofilina puede producir un aumento
indeseable de las concentraciones séricas de teofilina, por lo que cuando resulte inevitable el
uso de ambos farmacos, las concentraciones séricas de teofilina deberan ser cuidadosamente
monitoreadas, asi como el ajuste cuidadoso de su dosis. En aquellos casos que no sea posible la
determinacion de los niveles séricos de dicha xantina, debera reducirse la dosis de teofilina a la
mitad de la dosis indicada al paciente. Dicho ajuste debera hacerse antes de la administracion
de la primera dosis de ciprofloxacina. Lo anterior es para evitar concentraciones séricas altas
de teofilina, que se ha observado, han presentado efectos secundarios graves, como arritmias
ventriculares, convulsiones, o hasta la muerte como primer signo de toxicidad y sin previo aviso.

En pacientes con funcion renal reducida, la vida media de Ciprotenk es ligeramente prolonga-
da. Puede ser requerido un ajuste de la dosis. La union de ciprofloxacina con las proteinas séricas
es de 20 a 40%, el cual no es lo suficientemente importante como para causar interacciones con
otras drogas. La concentracion en liquido cerebro espinal llega al 10% del plasma con meninges
no inflamadas y 14-37% con meninges inflamadas. Ciprofloxacina se presenta en forma activa en
la saliva, secreciones nasales, esputo, ganglio linfatico, bilis y secreciones prostaticas. Ciprofloxaci-
na ha sido detectado en piel, grasa, musculo, cartilago y huesos.

Microbiologia: ciprofloxacina in vitro tiene un rango de actividad que abarca organismos gram
positivos y gram negativos. La ciprofloxacina actda intracelularmente por inhibicion de la ADN
girasa, necesaria para la sintesis de ADN bacteriano.

=Posologia y forma de administracion

Via oral e intravenosa. Salvo indicaciones contrarias, se recomiendan las siguientes dosis
diarias orientativas (ver cuadro). Ciprotenk solucion para infusion es sensible a la luz, por lo que
debe ser retirado de su caja solamente para su utilizacion. Expuesto a la luz del dia, su completa
actividad farmacoldgica estd asegurada sélo durante 3 dias.

Oral Intravenosa
Infecciones del tracto respiratorio (de acuerdo
con la gravedad y el microorganismo) 2x5002750 mg 2 x 200 a 400 mg
Infecciones del tracto urinario:
a) Aguda no complicada 1-2 x 250 mg 2x 100 mg
b) Cistitis en mujeres antes de la menopausia  Dosis tinica 250 mg  Dosis tnica 100 mg
) Complicadas 2 x 500 mg 2 x 200 mg
Gonorrea:
a) Extragenital Dosis tnica 250 mg  Dosis tnica |00 mg
b) Aguda no complicada Dosis tnica 250 mg  Dosis tnica |00 mg
Diarrea 2 x 500 mg 2 x 200 mg
Otras infecciones 2 x 500 mg 2 x 200 a 400 mg
Graves o amenazantes de la vida (en particular
causadas por: Pseudomonas, Staphylococcus
o Streptococcus) 2 x 750 mg 3 x 400 mg

Insuficiencia de la funcién renal y hepatica: en general no es necesario ajustar la do-
sis, salvo en insuficiencia renal grave.

La siguiente tabla provee de una guia para la dosificacién en pacientes con insufi-
ciencia renal.

Creatinina Clearance (ml/min) Dosis
> 50 Dosis Usual
30 - 50 250-500 mg ¢/ 12 hs.
5-29 250-500 mg c/ 18 hs.

Pacientes con hemodidlisis
o didlisis peritoneal.

250-500 mg c/24 hs. (des-
pués de la didlisis)

=Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la ciprofloxacina u otras quinolonas. Es conveniente no suministrarlo du-
rante el embarazo, la lactancia y en nifios o adolescentes en periodo de crecimiento (dado que
en estudios en animales se han encontrado algunos trastornos en los cartilagos auriculares).

=Advertencias y Precauciones

Como otros antibiéticos Ciprotenk debe ser administrado con cautela en pacientes ancianos.
Debe administrarse Gnicamente después de evaluar la relacion beneficio-riesgo en epilépticos y
pacientes con lesiones previas del sistema nervioso central (por ejemplo, disminucion del umbral
de convulsién, historias de crisis convulsivas, disminucion de la perfusion sanguinea cerebral o en-
fermedad cerebro vascular), puesto que estos pacientes presentan un riesgo elevado de posibles
efectos secundarios relacionados con el sistema nervioso central. Se han reportado reacciones
anafilacticas luego de la primera dosis en pacientes que han recibido tratamiento con quinolonas.
Algunas reacciones han sido acompafadas por colapso cardiovascular, pérdida de la conciencia,
hormigueo, edema de faringe o facial, disnea, urticaria, y prurito. Se han encontrado muy pocos
casos de hipersensibilidad. Ciprotenk debe ser discontinuado en caso de hipersensibilidad y
alergia. Raramente han sido encontrados cnstales de aprofloxacma enla orina de humanos.

Relacién con efectos de carci y ter is y sobre fertili-
dad: experimentos en animales no han mostrado evidencia de carcmogene5|s mutagénesis o
teratogénesis.

Uso geridtrico: pacientes mayores de 65 afios tienen mayor riesgo de desarrollar alteraciones
severas en los tendones, incluyendo ruptura, con el tratamiento con cualquiera de las quinolo-
nas referidas. Este riesgo es mayor en pacientes que reciben o hayan estado en el tratamiento
con corticoesteroides. Usualmente la ruptura se observa en el tendén de Aquiles, o tendones
de mano u hombro y pueden ocurrir durante o varios meses después de completar la tera-
pia antibitica. Los pacientes deben ser informados de dicho efecto adverso, aconsejandose la
suspension de la ingesta si se presenta alguno de los sintomas mencionados, e informando de
inmediato a su médico.

Algunos estudios epidemioldgicos informan un mayor riesgo de aneurisma adrtico y diseccion
después del tratamiento con fluoroquinolonas, particularmente en la poblacion de mayor edad.
Por lo tanto, las fluoroquinolonas solo deben usarse despues de una cuidadosa evaluacion del
riesgo/beneficio y después de consideracion de otras opciones terapéuticas en pacientes con
antecedentes familiares positivos de aneurisma, o en pacientes diagnosticados de aneurisma a6r-
tico preexistente y / o diseccion adrtica, o en presencia de otros factores de riesgo o afecciones
que predisponen al aneurisma adrtico y la diseccion (por ejemplo, sindrome de Marfan, Sindrome




vascular de Ehlers-Danlos, arteritis de Takayasu, arteritis de células gigantes, enfermedad de Beh-
cet, hipertension y aterosclerosis). En caso de dolor abdominal repentino, toracico o de espalda,
se debe recomendar a los pacientes que consulten de inmediato a un servicio de urgencias.

Las quinolonas se han asociado a reacciones adversas serias de larga duracion (meses o afios),
que pueden ser incapacitantes y potencialmente irreversibles y que pueden varios sistemas simulta-
neamente (musculoesquelético, nervioso, psiquidtrico y de los sentidos). El uso Ciprotenk se debe
evitar en pacientes que hayan experimentado reacciones adversas graves previamente. El tratamien-
to de estos pacientes con Ciprotenk solo debe iniciarse en ausencia de opciones de tratamiento
alternativas y después de una cuidadosa evaluacion de riesgo/beneficio.

Ante la presencia de los primeros signos o sintomas de cualquier reaccion adversa seria, se
debe discontinuar inmediatamente el tratamiento.

Tendinitis y ruptura de tendén

La tendinitis y la ruptura de tenddn, algunas veces bilateral, pueden ocurrir tan pronto como 48
horas después de iniciado el tratamiento con quinolonas e incluso hasta varios meses después de
la interrupcion del tratamiento. El riesgo de tendinitis y ruptura de tendén aumenta en pacientes
de edad avanzada, pacientes con insuficiencia renal, pacientes con trasplantes de érganos sélidos
y pacientes tratados con corticoesteroides al mismo tiempo. Por lo tanto, el uso concomitante
de corticoesteroides deberia ser evitado.

Al primer signo de tendinitis (por ejemplo, hinchazén dolorosa, inflamacién), el tratamiento
con Ciprotenk debe suspenderse.

Neuropatia periférica

Se han notificado casos de polineuropatia sensorial o sensoriomotora en pacientes que re-
ciben quinolonas.

Los pacientes en tratamiento con Ciprotenk deben advertir a su médico si presentan sintomas
de neuropatia como dolor, ardor, hormigueo, entumecimiento o debilidad para prevenir el desa-
rrollo de una condicién irreversible.

Interacciones medicamentosas

La administraciéon concomitante de ciprofloxacina y teofilina puede producir un aumento
indeseable de las concentraciones séricas de teofilina, por lo que cuando resulte inevitable el
uso de ambos fairmacos, las concentraciones séricas de teofilina deberan ser cuidadosamente
monitoreadas, asi como el ajuste cuidadoso de su dosis. En aquellos casos que no sea posible la
determinacion de los niveles séricos de dicha xantina, debera reducirse la dosis de teofilina a la
mitad de la dosis indicada al paciente. Dicho ajuste deberd hacerse antes de la administracion
de la primera dosis de ciprofloxacina. Lo anterior es para evitar concentraciones séricas altas
de teofilina, que se ha observado, han presentado efectos secundarios graves, como arritmias
ventriculares, convulsiones, o hasta la muerte como primer signo de toxicidad y sin previo aviso.

Se debe tomar en cuenta que el hierro y los antidcidos que contienen minerales reducen la
absorcion de ciprofloxacina administrada oralmente. No administrar por via oral conjuntamente
con inhibidores del peristaltismo intestinal.

El uso concomitante de ciprofloxacina con Probenecid, interfiere en la secrecion renal tubular,
aumentando la concentracién de ciprofloxacina en plasma.

= Advertencias

En pacientes que recibian quinolonas, entre ellas ciprofloxacina, levofloxacina, ofloxacina y
morfloxacina, se han detectado casos de rupturas de tendén a nivel del hombro, de la mano
y especialmente Tendén de Aquiles u otros que requirieron cirugia o trajeron aparejado como
resultado una incapacidad prolongada. Los informes de farmacovigilancia post-marketing indican
que este riesgo se incrementa en pacientes que reciben o hayan recibido tratamiento con cor-
ticoesteroides, especialmente en los mayores de 65 afos. Debe discontinuarse la administracion
del producto si el paciente presenta sintomas sugestivos de tendinitis (dolor; inflamacién) o rup-
tura de tenddn. Los pacientes deben descansar y abstenerse de hacer ejercicios hasta haberse
descartado el diagnéstico de tendinitis o de ruptura de tendon. La ruptura puede ocurrir desde
las 48 hs. de iniciado el tratamiento con cualquiera de las drogas referidas, hasta luego de haber
finalizado el mismo.
=Reacciones Adversas

Se ha demostrado que Ciprotenk es generalmente bien tolerado. Las reacciones adversas al
farmaco notificadas con mayor frecuencia son nauseas, diarrea, vomitos, aumento transitorio de
las transaminasas, erupcion cutanea, y reacciones en el lugar de inyeccion y de perfusion.

A continuacion, se enumeran las reacciones adversas al firmaco clasificadas por categorias
de frecuencia:

Clasificacion ~ Frecuentes  Poco frecuentes Raras Muy raras Frecuencia no conocida
por érganos 2111002 > 1/1.000a 2 /100002 < 1710000 (no puede estimarse a
¥ sistemas <11 <1100 <1/1.000 partir de los datos
disponibles)

Infecciones e Sobreinfecciones  Colitis asociada a
infestaciones micoticas antibioticos (mu{ rara vez,

con posible resultado de

muerte) (ver seccion 4.4)
Trastornos de Eosinofilia Leucopenia. Anemia. Anemia hemolitica. Agranulocitosis.
la sangre y del Neutropenia. Leucocitosis. - Pancitopenia (con riesgo de muerte).
sistema Trombocitopenia. Depresion medular (con riesgo de
linfatico Trombocitemia. muerte).
Trastornos del Reaccion alérgica. Reaccion anafilactica. Shock anafifactico
sistema Edema/angioedema &con riesgo de muerte) (ver seccion 44).
inmunolégico alérgico, \eaccion del tipo enfermedad del suero.
Trastornos del Anorexia Hiperglucemia
metabolismo
y de la nutricion
Desordenes Hiperactividad Confusion y Reacciones psicéticas
Psiquidtricos* psicomotriz/ Desorientacion. (ver seccion 4.4)

agitacion Reaccion de ansiedad.

Suefios anormales.

Depresion. Alucinaciones.
Trastornos del Cefalea. Mareos.  Parestesia y Disestesia. Migrafia. Trastorno de la Neuropatia periférica
Sistema Trastorno del Hipoestesia. coordinacion. Trastorno de la (ver seccion 44).
nervioso* suefio. Temblores. Convulsiones  marcha.

(ver seccion 44) Vértigo.  Trastornos del nervio olfativo.

Hipertension intracraneal.

Trastomos Oculres* Trastornos visuales Distorsiones visuales de colores.

Clasificacion Frecuentes  Poco frecuentes  Raras Muy raras Frecuencia no conocida
por drganos 21/100a 2 1/1.000a 2 1/10.000a <I/1.000 < 1/10000 (no puede estimarse a
y sistemas <110 <1/100 partir de los datos
disponibles)
Trastomos del oido Actfenos. Pérdidafalteracion
y del berinto™ de la audicion.
Trastornos Taquicardia Avrritmia ventricular.
cardiacos Prolongacion del
intervalo QT,
torsades de pointes*
Trastornos Vasodilatacién. Hipotension. Vasculitis
vasculares Sincope.
Trastornos respira- Disnea (incluidas
torios, tordcicos y afecciones asméticas)
mediastinicos
Trastornos Nauseas  Vomitos. Dolores Pancreatitis
gastrointestif arrea intestit
abdominales.
ispepsia.
Flatulencia.
Trastornos Aumento de Trastorno hepatico. Necrosis hepatica (muy rara vez
hepatobiliares transaminasas.  lcterus colestatico. progresa a insuficiencia hepatica
Aumento de Hepatitis. con riesgo de muerte)
bilirrubina. (ver seccion 4.4)
Trastornos de la Exantema, Reacciones de Petequias. Eritema multiforme.
piel y del tejido Prurito. fotosensibilidad (ver Eritema nodoso. Sindrome de
subcutineo Urticaria. seccion 4.4) Stevens-Johnson (con riesgo de
muerte). Necrolisis epidérmica
téxica (con riesgo de muerte).
Clasificacion  Frecuentes  Poco frecuentes  Raras Muy raras Frecuencia no conocida
por organos 2 /1002 2 /10002 2 1/10.000a <1/1. 000 < 1/10000 (no puede estimarsea
¥ sistemas <10 <1/100 partir de los datos
disponibles)
Trastornos Dolor musculoes-  Mialgia. Artritis. Debilidad muscular. Tendinitis.
musculoes- uelético (por . Aumento del tono Rotura de tendones
ﬂueléticos 12 jolor de las muscular y calambres (predominante- mente del tendon
lel tejido extremidades, dolor le Aquiles) (ver seccion 44)
conjuntivo * de espalda, dolor de Exacerbacion de os sintomas de
pecho). Arralgia miastenia grave (ver seccion 44)
Trastornos Trastorno renal  Insuficiencia renal.
renales y Hematuria. Cristaluria (ver seccion
urinarios 44) Nefritis tubulointersticial.
Trastonos  Reacciones  Astenia. Edema. Sudoracion
eralesy  localesenel Fiebre. (hiperhidrosis).
alteraciones en lugar de
ellugrde  perfusion
administracion® (solo en la
administracion
intravenosa)
Exploraciones Aumento de Nivel anormal de protrombina.
complementarias fosfatasa alcalina ~ Aumento de la
en sangre amilasa.
Trastornos Sindrome de secrecion
endocrinos inadecuada de hormona
antidiurética (SIADH ,

por sus siglas en inglés)

* Casos muy raros de reacciones serias (hasta meses o afios) prolongadas, incapacitantes y
potencialmente irreversibles que afectan varias,a veces mdiltiples, clases de 6rganos del sistema y
sentidos (incluidas reacciones como tendinitis, rotura del tendén, artralgia, dolor en extremida-
des, trastornos de la marcha, neuropatias, depresion, fatiga, deterioro de la memoria, trastornos
del suefio y deterioro de la audicion, vision, gusto y olor) se han reportado en asociacién con el
uso de quinolonas en algunos casos, independientemente de los factores de riesgo preexistentes.
=Informacion para el paciente

Tomar con un vaso lleno de agua, tomar dentro de las comidas o con el estomago vacio.
Cumpla con el tratamiento. Si se olvidé un comprimido, témelo lo antes posible pero nunca con
otro. No duplique la dosis.

ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO,CONSULTEA SU MEDICO.ESTE MEDICAMENTO DEBE SER
USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCIONYVIGILANCIA MEDICA.
ESTE MEDICAMENTO HA SIDO PRESCRITO SOLO PARA SU PROBLEMA MEDICO
ACTUAL NO LO RECOMIENDE A OTRAS PERSONAS.

=Sobredosificacion

Se dispone de datos limitados acerca de la sobredosificacion en humanos. El tratamiento re-
comendado de la sobredosificacion es inducir al vomito o lavado de estémago. El paciente debe
quedar en observacion y con un adecuado tratamiento. Debe mantenerse hidratado. En casos de
severa toxicidad, o problemas en la funcion renal, debera realizarse didlisis.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital més cercano o comunicar-
se con los centros de toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutierrez: (01 1) 4962-6666/ 2247 - Hospital A. Posadas: (01 1)
4654-6648/ 4658-7777 - Hospital de Nifios Pedro de Elizalde: (01 ) 4300-21 15

=Condiciones de conservacion y almacenamiento
Mantener a temperatura ambiente, entre 15y 30°C, protegido de la luz. Mantener éste y
todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios.
=Presentaciones
Ciprotenk 250 mg comprimidos: envases conteniendo 5, 10, |5 y 20 comprimidos.
Ciprotenk 500 mg comprimidos: envases conteniendo 5, 10, |5 y 20 comprimidos.
Envases de uso hospitalario con100, 500 y 1.000 comprimidos.
Ciprotenk 200 mg solucion para infusion: envases conteniendo | frasco-ampolla.
Envases de uso hospitalario con 30 frasco-ampolla.
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