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cloridrato de ciprofloxacino
Medicamento genérico Lei n°® 9.787, de 1999

APRESENTACOES
O cloridrato de ciprofloxacino é apresentado sédrma de comprimidos revestidos, na dose de 50@mg,

embalagens com 6 e 14 comprimidos.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém:

cloridrato de ciprofloxacino MONOIArAtATO ....ceeeiiiiiiiiie et e e e 582 mg

(equivalente a 500 mg de ciprofloxacino base)

excipientes (celulose microcristalina, crospovidotrascarmelose sédica, estearato de magnésiaddidbe silicio,
povidona, alcool etilico, alcool polivinilico, magol, talco, didxido de titdnio e agua purificad@p.p. ...... 1

comprimido

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Adultos

Infecgbes complicadas e ndo complicadas causadasigmrganismos sensiveis ao ciprofloxacino.

- Trato respiratoriocloridrato de ciprofloxacino pode ser considerado como tratamento recomendavealasos de
pneumonias causadas pdebsiella spp., Enterobacter spp., Proteus spp., Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa,
Haemophillus spp., Moraxella catarrhalis, Legionella spp. e Staphylococci. O cloridrato de ciprofloxacino ndo deve
ser usado commedicamento de primeira escolha no tratamento deeqtas ambulatoriais com pneumonia causada
por Pneumococcus.

- Ouvido médio (otite média) e seios paranasarmugdie), especialmente se a infec¢do for causadanganismos
gram-negativos, inclusiviéseudomonas aeruginosa ou Staphylococci.

- Olhos.

- Rins e/ou trato urinario eferente.

- Orgéos genitais, inclusive anexite, gonorreiacstatite.

- Cavidade abdominal (por exemplo, infecc8es betas do trato gastrintestinal ou do trato biligeétonite).

- Pele e tecidos moles.

- Ossos e articulacdes.

- Sepse.

Infeccdo ou risco iminente de infeccdo (profilaxia pacientes com sistema imunolégico comprometjmy
exemplo, pacientes em uso de imunossupressoresEc@nes neutropénicos).

Descontaminacao intestinal seletiva em paciente¢ratamento com imunossupressores.

Criancas

No tratamento da exacerbacdo pulmonar aguda deséikristica, associada a infeccao pssudomonas aeruginosa,
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em pacientes pediatricos de 5 a 17 anos de idadestOdos clinicos em criancas foram realizaddsdieacdo acima.
Para outras indicac8es clinicas a experiéncia éaliiee. Ndo se recomenda, portanto, o usoclboidrato de
ciprofloxacino para outras indicac6es diferentes da mencionadsa® tratamento deve ser iniciado somente apos
cuidadosa avaliacdo dos riscos e beneficios, pedsilplidade de reacBes adversas nas articulacdes d¢ecidos
adjacentes.

Antraz por inalacéo (apds exposi¢do) em adultos @ancas

Para reduzir a incidéncia ou progressao da dogrgmexposicdo aBacillus anthracis aerossolizado.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Os resultados das experiéncias clinicas realizad@sumentadas demonstraram que 0s microrganissmsadores das
infeccBes foram erradicados em 81,9% dos casosic@inente, quase 94,2% dos pacientes apresentaedinoran
acentuada ou recuperacédo completa.

Os resultados das pesquisas clinicas confirmancelemte atividade in vitro doloridrato de ciprofloxacino. Os
microrganismos mais comuns forab coli e Pseudomonas aeruginosa. Os percentuais de erradicacdo para o0s
patdgenos gram-negativos, tais comg. &oli (95%), Proteus sp (97 - 100%),Salmonella sp (100%), Haemophilus
influenzae (95%) etambém para os organismos gram-positi8rgptococcus pneumoniae (>80%) eStaphylococcus sp
(>90%) em particular, juntamente com os resultaddesraveiscontra Pseudomonas aeruginosa (74%), alcancados
com tratamento via oral, demonstram o amplo espeetratividade doloridrato de ciprofloxacino.

Os indices de cura ou melhora das condi¢des dieiceontrados nas diferentes infeccées foram asndes:

Trato respiratdrio inferior e superior .........>85%
Trato urinario ndo complicadas ................ >90%
Trato urinario complicadas .............cc.cce... 97 - 100%
Pele e tecidos moles ..........ccccevvviveiienens 90%
Ossos e articulagBes .......ccccevveeeeeessceeeen. 715%
Gastrintestinals .........ccccevvveviee e, 100%
Bacteremia/septicemia ................cc.evv wwwen 94%
GiNecolOgiCas .......cccceeevvceeie e eeeeee e 92%
Otite maligna externa ............ccccceeeeeeeeennn. 90%
Prostatite créonica ..........cccceeeeeeeiiiiniiiieee. 84 -91%

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinamicas

O cloridrato de ciprofloxacino € um agente antibacteriano quinolénico sintétim,amplo espectro (cddigo ATC:
JO1IMAO02).

Mecanismo de Acéo

O cloridrato de ciprofloxacino tem atividade in vitro contra uma ampla gama derenganismos gram-negativos e
gram-positivos. A acgéo bactericida do ciprofloxaciesulta da inibicdo da topoisomerase bacteriangpd I (DNA
girase) e topoisomerase |V, necessarias paraiaaeb, transcricéo, reparo e recombinacao do DabAebiano.
Mecanismo de Resisténcia

A resisténcia in vitro aeloridrato de ciprofloxacino é frequente por mutacdo das topoisomerases lzawere se

desenvolve lentamente em varias etapas. A resiatancloridrato de ciprofloxacino devida a mutacdes esponténeas
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ocorre com uma frequéncia entre 216 10°. A resisténcia cruzada entre as fluoroquinolonaarece, quando a
resisténcia surge por mutacdo. As mutacdes Uniodsnp reduzir a sensibilidade, em lugar de produisténcia
clinica, mas as mutac¢des mdltiplas, em geral le¥aesisténcia clinica adoridrato de ciprofloxacino e a resisténcia
cruzada entre as quinolonas. A impermeabilidadéetiana e/ou expressdo das bombas de efluxo pofiar a
sensibilidade aaloridrato de ciprofloxacino. Estéa relatada resisténcia mediada por plasmieleoslificada por gene
gnr. Os mecanismos de resisténcia que inativarersifinas, as cefalosporinas, os aminoglicosidessnacrolideos e
as tetraciclinas podem néo interferir na atividadébacteriana deloridrato de ciprofloxacino e ndo se conhece
nenhuma resisténcia cruzada entdooidrato de ciprofloxacino e outros grupos antimicrobianos. Os microrganismos
resistentes a esses medicamentos podem ser ssr&iciridrato de ciprofloxacino.

A concentracdo bactericida minima (CBM) geralmearéie excede a concentracdo inibitéria minima (Clkt) raais
gue o dobro.

Sensibilidade in vitro ao ciprofloxacino

A prevaléncia da resisténcia adquirida pode vaegundo a regido geografica e o tempo para det@dasnespécies, e
é desejavel dispor de informacg&o local de resigémeincipalmente quando se tratar de infeccdasem. Quando
necessario, deve-se solicitar o conselho de umciedista se a prevaléncia local da resisténcialéqte seja
guestionada a utilidade do preparado, pelo meerosefia determinados tipos de infeccéo.

O ciprofloxacino tem mostrado atividade in vitrawta cepas sensiveis dos seguintes microrganismos:
Microrganismos gram-positivos aerébiosBacillus anthracis, Enterococcus faecalis

(muitas cepas sdo somente moderadamente sensiSeishylococcus aureus (isolados sensiveis a meticilina),
Saphylococcus saprophyticus, Streptococcus pneumoniae.

Microrganismos gram-negativos aerobios:

Burkholderia cepacia Klebsiella pneumoniae  Providencia spp.

Campylobacter spp. Klebsiella oxytoca Pseudomonas aeruginosa
Citrobacter freudii Moraxella catarrhalis ~ Pseudomonas fluorescens
Enterobacter aerogenes Morganella morganii Serratia marcescens

Enterobacter cloacae Neisseria gonorrhoeae  Shigella spp.

Escherichia coli Proteus mirabilis

Haemophillusinfluenzae Proteusvulgaris

Os seguintes microrganismos mostram um grau varidee sensibilidade acacloridrato de ciprofloxacino:
Burkholderia cepacia, Campylobacter spp., Enterococcus faecalis, Morganella morganii, Neisseria gonorrhoeae,
Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas fluorescens, Serratia marcescens.

Os seguintes microrganismos sdo considerados satéamente resistentes adoridrato de ciprofloxacino:
Saphylococcus aureus (resistente a meticilina) enotrophomonas maltophilia.

O ciprofloxacino mostra atividade contBacillus anthracis tanto in vitrg como quando se medem os valores séricos
como marcador sucedaneo.

- Inalacéo de antraz — Informacéo adicional

As concentracdes séricas dridrato de ciprofloxacino atingidas em humanos servem como um indicativo
razoavelmente adequado para prever o beneficiocknfornecem a base para esta indicacéo.

Em adultos e criancgas tratados por via oral e ezxmlzsa, as concentrag8esctiiidrato de ciprofloxacino atingem ou
superam as concentracdes séricas médiatoddrato de ciprofloxacino que proporcionam melhora estatisticamente
significativa de sobrevida de macacos Rhesus ncelmade inalacdo de antraz (veja o item “Posologiacelo de

usar”).
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Foi realizado um estudo controlado com placebo ewanos Rhesus expostos a uma dose média inaladaRie50
(~5,5 x 10) esporos (faixa de 5-30 DL50) 8acillus anthracis. A concentrac&o inibitoria minima (CIM) @éoridrato

de ciprofloxacino para a cepa dantraz usada no estudo foi 0,08 mcg/mL. As conaedés séricas médias de
cloridrato de ciprofloxacino alcangadas no Tmax esperado (1 hora apés a dwsejgporal (até alcancar o estado de
equilibrio), variaram de 0,98 a 1,69 mcg/mL. Asa@mtragdes minimas médias no estado de equilltiZibpras apés a
dose, variaram de 0,12 a 0,19 mcg/mL. A mortalidaol@ntraz nos animais que receberam um regim® déa8 de
ciprofloxacino oral, iniciando 24 horas apds a exp@o, foi significativamente menor (1/9) que nopgr placebo
(9/10) [p = 0,001]. No unico animal tratado que mésistiu ao antraz, o Ghito ocorreu apds o pert@0 dias de
administracdo do medicamento.

Propriedades farmacocinéticas

A farmacocinética daloridrato de ciprofloxacino foi avaliada em diferentes populacées humanasonkentracédo
sérica maxima média no estado de equilibrio olgiddhumanos adultos tratados com 500 mg por viederaR em 12
horas é de 2,97 mcg/mL, sendo de 4,56 mcg/mL agdsnsstracao intravenosa de 400 mg de 12 em 12shéra
concentracdo sérica minima média no estado dellmguiém ambos os esquemas é 0,2 mcg/mL. Em urdcesie 10
pacientes pediatricos de 6 a 16 anos, a conceatggledmatica maxima média alcancada foi de 8,3 micg# a
concentracdo minima variou de 0,09 a 0,26 mcg/ndis apministracéo de duas infusdes intravenosad derfitos de
10 mg/kg, com intervalo de 12 horas. ApGs a segumidado intravenosa, 0s pacientes passaram aetetdbmg/kg
por via oral de 12 em 12 horas, tendo-se atingidoreentracdo maxima média de 3,6 mcg/mL apdsnaepa dose
oral. Os dados de seguranca de longo prazo comatiracdo de ciprofloxacino a pacientes pediatrisuduindo os
efeitos na cartilagem, sdo limitados. (veja o itéaiverténcias e Precaucfes”).

- Absorcéo

ApOs a administracao oral de doses Unicas de 25G@@ymg e 750 mg dos comprimidos revestidodpddrato de
ciprofloxacino é absorvido rapido e amplamente principalmentavas do intestino delgado, atingindo as
concentracdes séricas maximas 1 a 2 horas depois.

A biodisponibilidade absoluta é de aproximadamé&gte- 80%. As concentracdes séricas maximas (Cmas)aeas
totais sob as curvas das concentracfes séricasl@gha ao tempo (AUC) aumentaram proporcionalmistdoses.

- Distribuicao

A ligacdo protéica dccloridrato de ciprofloxacino é baixa (20 — 30%) e a substancia no plasma earesat
fundamentalmente sob a forma né&o ionizadelofidrato de ciprofloxacino pode difundir-se livremente para o espago
extravascular. O grande volume de distribuicdo stad® de equilibrio, de 2-3 L/kg de peso corponeostra que o
cloridrato de ciprofloxacino penetra nos tecidos e atinge concentra¢fes qrenelate excedem os valores séricos
correspondentes.

- Metabolismo

Foram relatadas pequenas concentracfes de 4 nietmbddentificados como desetilenociprofloxacinblly,
sulfociprofloxacino (M2), oxociprofloxacino (M3) érmilciprofloxacino (M4). M1 a M3 apresentam atlade
antibacteriana in vitro comparavel ou inferior a&bido nalidixico. O M4, o menor em quantidadeeagnta atividade
antimicrobiana in vitro quase equivalente a dologatino.

- Eliminag&o

O cloridrato de ciprofloxacino € amplamente excretado sob forma inalterada pel®®, em menor extenséao, por via
extrarrenal.

- Criancas

Em um estudo com criancas, a Cmax e a AUC ndo faependentes da idade. Nenhum aumento notavel dx €m
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AUC foi observado com doses multiplas (10 mg/kgt8a). Em 10 criancas menores de 1 ano com septiagnawve, a
Cmax foi de 6,1 mg/L (faixa de 4,6 — 8,3 mg/L) apdfsisdo intravenosa de 10 mg/Kg durante 1 hora,2emg/L
(faixa 4,7 —11,8 mg/L) em criancas de 1 a 5 angsvdlores da AUC foram de 17,4 mgeh/L (faixa 11,850 mgeh/L)

e de 16,5 mgeh/L (faixa 11,0 — 23,8 mgeh/L) napeetivas faixas etarias. Esses valores estdo deatfaixa relatada
para adultos tratados com doses terapéuticas. Gm® ba andlise farmacocinética da populagdo pediatom
infeccdes diversas, a meia-vida média esperadaiantas € de aproximadamente 4 a 5 horas.

Dados Pré-Clinicos de Seguranga

- Toxicidade aguda

A toxicidade aguda doloridrato de ciprofloxacino ap6s a administracao oral pode ser classificad® aouito baixa.
Dependendo da espécie, a DL50 apds infuséo intbaaed 125-290 mg/kg.

- Toxicidade Cronica

Estudos de Tolerabilidade Crénica acima de 6 meses

Administracdo oral: doses até e iguais a 500 mg/kg e 30 mg/kg foraeradhs sendanos por ratos e macacos,
respectivamente. Em alguns macacos no grupo derdasena (90 mg/kg) foram observadas altera¢destiimgos
renais distais.

Administracdo parenteral: no grupo de macacos tratados com dose mais altam@@g) foram detectadas
concentracdes de ureia e creatinina levementeddswaalteracées nos tlbulos renais distais.

- Carcinogenicidade

Nos estudos de carcinogenicidade em camundongosm@xks) e ratos (24 meses) tratados com doseséde at
aproximadamente 1000 mg/kg de peso corporal/diacamundongos e 125 mg/kg de peso corporal/dia eos rat
(aumentada para 250 mg/kg de peso corporal/dia 2pésemanas), ndo se evidenciou potencial caramumgé&le
qgualquer das doses avaliadas.

- Toxicologia da reproducéao

Estudos de fertilidade em ratasio ciprofloxacino ndo modificou a fertilidade,desenvolvimento intrauterino e pés-
natal das crias, nem a fertilidade da geracédo F1.

Estudos de embriotoxicidade:ndo se observou indicio de qualquer embriotoxi@dad teratogenicidade do
cloridrato de ciprofloxacino.

Desenvolvimento perinatal e pos-natal em ratasido se detectaram efeitos sesenvolvimento perinatal ou pés-natal
dos animais. A pesquisa histoldgica ao fim do mleride criagcdo nédo revelou nenhum sinal de darcubatinas crias.

- Mutagenicidade

Foram realizados oito estudos sobre mutagenicigadi&éo com ocloridrato de ciprofloxacino. Embora dois dos oito
ensaios in vitro [Ensaio de mutacao de célulasndenha de camundongos e o Ensaio de reparo deduiostde ratos
em cultivo primario (UDS)] tenham apresentado teslads positivos, todos os sistemas de testes matre cobriam
todos os aspectos relevantes resultaram negativos.

- Estudos de tolerabilidade articular

Assim como outros inibidores da girasecloridrato de ciprofloxacino causa danos nas grandes articulagfes que
suportam peso em animais imaturos. O grau da ke$&alar varia de acordo com a idade, espéciese;doleséo pode
ser reduzida eliminando-se a carga articular. @gles com animais adultos (rato, cdo) ndo evidemtidesdes nas
cartilagens. Em um estudo com cées jovens Beaglmridrato de ciprofloxacino em altas doses (1,3 a 3,5 vezes a
dose terapéutica), causou lesdes articulares apeis semanas de tratamento, que ainda estavam tpesgds 5

meses. Com doses terapéuticas ndo se observamesredstos.
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4. CONTRAINDICACOES
Hipersensibilidade ao cloridrato de ciprofloxacino,a outro derivado quinoldnico ou a qualquer componge da
férmula (veja “Composicéo”).

A administracao concomitante de cloridrato de ciprfloxacino e tizanidina (veja “Interacfes Medicamernsas”).

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

InfeccBes graves elou infecgbes por bactérias anékias ou Gram-positivas Para o tratamento de infedgs
graves, infec¢des potaphylococcus e infecgdes envolvendo bactérias anaerdbias, chirato de ciprofloxacino
deve ser utilizado em associacdo a um antibiéticpmpriado.

Infeccdes porStreptococcus pneumoniae

O cloridrato de ciprofloxacino ndo é recomendado pa o tratamento de infeccdes pneumocécicas devido a
eficacia limitada contra Streptococcus pneumoniae.

Infeccdes do trato genital

As infeccdes do trato genital podem ser causadas rpisolados de Neisseria gonorrhoeae resistentes a
fluoroquinolona. Em infec¢des do trato genital quédem ou podem ter causa ligada aeisseria gonorrhoeae, é
muito importante obter informacdes locais sobre a yevaléncia de resisténcia ao cloridrato de ciprofieacino e
confirmar a sensibilidade por meio de exames labotariais.

Distarbios cardiacos

O cloridrato de ciprofloxacino esta associado a casos de prolongamento de QT (vejaem “Reacdes Adversas”).
As mulheres podem ser mais sensiveis aos medicantentjue prolonguem o QTc, uma vez que tendem a ter
intervalo QTc basal mais longo em comparacao aos mens. Pacientes idosos também podem ser mais seeisiv
aos efeitos associados ao medicamento sobre o imto QT. Deve-se ter cautela ao utilizar cloridratode
ciprofloxacino concomitantemente com medicamentosug podem resultar em prolongamento do intervalo QT
(por exemplo, antiarritmicos de classe Ill ou IA, atidepressivos triciclicos, macrolideos, antipsicios) (veja
“InteracBes Medicamentosas”) ou em pacientes comttaes de risco para prolongamento QT ou “torsades &l
pointes” (por exemplo, sindrome congénita de QT Iao, desequilibrio eletrolitico ndo corrigido assincomo
hipocalemia ou hipomagnesemia e doencas cardiacasnmm insuficiéncia cardiaca, infarto do miocardio ou
bradicardia).

Hipersensibilidade

Em alguns casos podem ocorrer reagfes alérgicas e kipersensibilidade ap6s uma Unica dose (veja “Re@es
Adversas”), devendo o paciente informar ao médico mediatamente. Em casos muito raros reacgoes
anafilaticas/anafilactoides podem progredir para umestado de choque, com risco para a vida, em alguoasos
apos a primeira administracéo (veja “Reacdes Advees”). Em tais circunstancias, a administracao de atidrato
de ciprofloxacino deve ser interrompida e instituir-se tratamento méato adequado (por exemplo, tratamento
para choque).

Sistema gastrintestinal

Se ocorrer diarreia grave e persistente durante oapds o tratamento, deve-se consultar um médico, ¢fue esse
sintoma pode ocultar uma doenca intestinal grave ¢iite pseudomembranosa com risco para a vida com gsivel
evolucéo fatal), que exige tratamento adequado im&do (veja “ReagBes Adversas”). Nesses casos, orid@to
de ciprofloxacino deve ser descontinuado e deve seiciado tratamento terapéutico apropriado (por exemplo,
vancomicina por via oral, na dose de 250 mg, quatreezes por dia). Medicamentos que inibem o peristédmo

séo contraindicados nesta situacéo.
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Sistema hepatobiliar

Casos de necrose hepdtica e insuficiéncia hepaticam risco para a vida tém sido relatados com cloridto de
ciprofloxacino. No caso de qualquer sinal ou sintosnde doenca hepatica (como anorexia, ictericia, ma escura,
prurido ou abdémen tenso) o tratamento devera serebcontinuado (veja “Reacdes Adversas”).

Pode ocorrer um aumento temporario das transaminase de fosfatase alcalina ou ictericia colestatica,
especialmente em pacientes com doenca hepatica mdente que forem tratados com cloridrato de
ciprofloxacino (veja o “Reac¢fes Adversas”).

Sistema musculoesquelético

O cloridrato de ciprofloxacino deve ser utilizado om cuidado em pacientes com miastenia grave, umazvgue 0s
sintomas podem ser exarcebados.

Podem ocorrer tendinite e ruptura do tenddo (predormantemente do tenddo de Aquiles), algumas vezes
bilateral, com cloridrato de ciprofloxacino, mesmodentro das primeiras 48 horas de tratamento. Podemcorrer
inflamacé&o e ruptura de tenddo mesmo até varios mes apds a descontinuagdo da terapia com ciprofloxao. O
risco de tendinopatia pode estar aumentado em pacies idosos ou pacientes tratados concomitantemertem
corticosteroides.

Ao primeiro sinal de tendinite (por exemplo, distesdo dolorosa, inflamacao), deve-se consultar um méd e
suspender o tratamento com o antibiético. Deve-seamter em repouso a extremidade afetada e evitar encécios
fisicos inadequados (pois do contrario, aumentara dsco de ruptura de tenddo). O cloridrato de ciprdloxacino
deve ser usado com cuidado em pacientes com antez@es de distarbios de tendao relacionados com tahento
quinolénico.

Sistema nervoso

O cloridrato de ciprofloxacino, como outras fluoroqiinolonas, é conhecido por desencadear convulsdes o
diminuir o limiar convulsivo.

Em pacientes portadores de epilepsia ou com distlids do sistema nervoso central (SNC) (por exemplbmiar
convulsivo reduzido, antecedentes de convulséo, tegio do fluxo sanguineo cerebral, leséo cerebral @cidente
vascular cerebral), cloridrato de ciprofloxacino dee ser administrado somente se os beneficios dotamento
forem superiores aos possiveis riscos, por eventsa@feitos indesejaveis sobre o SNC.

Casos de estados epiléticos foram relatados (vejRéagOes Adversas”). Se ocorrerem convuls@es, cloatb de
ciprofloxacino deve ser descontinuado. Podem ocomreeacdes psiquiatricas apds a primeira administrago de
fluoroquinolonas, incluindo cloridrato de ciprofloxacino. Em casos raros, depressao ou reac¢des psicasi podem
evoluir para ideias/pensamentos suicidas e comportento autodestrutivo, como tentativa de suicidio osuicidio
(veja “Reacdes Adversas”). Caso o0 paciente desenwedl qualquer uma destas reacdes, cloridrato de
ciprofloxacino deve ser descontinuado e medidas agpriadas devem ser instituidas.

Tém sido relatados casos de polineuropatia sensdriau sensoriomotora, resultando em parestesias, lipstesias,
disestesias ou fraqueza em pacientes recebendo fipginolonas, incluindo cloridrato de ciprofloxacino.
Pacientes em tratamento concloridrato de ciprofloxacino devem ser orientados a informar seu médico antes de
continuar o tratamento se desenvolverem sintomas deeuropatia tais como dor, queimacgéo, formigamento,
dorméncia ou fraqueza (veja “Reac¢fes Adversas”).

Pele e anexos

O cloridrato de ciprofloxacino pode induzir reacdesde fotossensibilidade na pele. Portanto, pacientegue
utilizam cloridrato de ciprofloxacino devem evitar a exposicao direta e excessiva ao sol ou a luz aitioleta. O

tratamento deve ser descontinuado se ocorrer fotamssibilizacao (por exemplo, reacdes tipo queimadursolar)
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(veja “Reacbes Adversas”).

Citocromo P450

O cloridrato de ciprofloxacino é conhecido como ifiidor moderado das enzimas do CYP450 1A2. Deve-sar t
cuidado quando outros medicamentos metabolizados lge mesma via enzimatica sdo administrados
concomitantemente (por exemplo, tizanidina, teofiia, metilxantinas, cafeina, duloxetina, ropinirol,clozapina,
olanzapina). Pode-se observar um aumento das contexgfes plasmaticas associado a efeitos indesej&vei
especificos da droga devido a inibicdo de sua depgdo metabdlica pelo cloridrato de ciprofloxacino \gja
“Intera¢gBes Medicamentosas”).

Os pacientes devem ser orientados a procurar um afimologista imediatamente em caso de alteracdes ngéo
ou algum sintoma ocular.

Efeitos sobre a habilidade para dirigir veiculos ®perar maquinas

As fluoroquinolonas, incluindo o cloridrato de ciprofloxacino, podem afetar a habilidade do pacientegra dirigir
veiculos ou operar maquinas devido a reacbes do SN(eja “ReacBes Adversas”). Tal fato ocorre
principalmente com a ingestdo concomitante de alcbo

Gravidez e lactagéo

Gravidez

Os dados disponiveis do uso de cloridrato de cipidokacino em mulheres gravidas ndo indicam malformacao
nem toxicidade fetal/neonatal. Estudos em animaisin indicaram toxicidade reprodutiva. Baseado em estlos
em animais ndo se pode excluir que o medicamentogsa causar danos a cartilagem articular no organisonfetal
imaturo (veja “Dados Pré-Clinicos de Seguranca”), prtanto, o uso de cloridrato de ciprofloxacinondo é
recomendado durante a gravidez.

Estudos feitos com animais ndo evidenciaram efeitéaratogénicos (malformacdesjveja “Dados Pré-Clinicos de
Seguranga”).

“Categoria C: Este medicamento ndo deve ser utilizib por mulheres gravidas sem orientacdo médica ouod
cirurgido-dentista.”

Lactacao

O cloridrato de ciprofloxacino é excretado no leitenaterno. Devido ao potencial risco de dano articat, o uso de
cloridrato de ciprofloxacino ndo é recomendado dumte a amamentagdo (veja “Dados Pré-Clinicos de
Seguranga”).

Uso em idosos

Vide “Posologia — Idosos”.

Uso em criancas e adolescentes

Como outras drogas de sua classe, o cloridrato depmfloxacino demonstrou ser causa de artropatia em
articulacdes que suportam peso em animais imaturoé. analise dos dados de seguranca disponiveis apeiso do
uso do cloridrato de ciprofloxacino em pacientes ¢ menos de 18 anos de idade, em sua maioria portads de
fibrose cistica, ndo revelou qualquer evidéncia déanos a cartilagens ou articulagdes. Nao se reconaiano uso de
cloridrato de ciprofloxacino em outras indicagbes ge ndo o tratamento da exacerbacdo pulmonar agudaad
fibrose cistica associada a infeccdo pdPseudomonas aeruginosa (5 — 17 anos) e o tratamento de inalagdo de

antraz (aposexposicao). A experiéncia clinica em outras indicaes é limitada.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

- Medicamentos conhecidos por prolongarem o interta QT: cloridrato de ciprofloxacino, como outras
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fluoroquinolonas, deve ser utilizado com cautela erpacientes que estejam recebendo medicamentos cocides
por prolongarem o intervalo QT (por exemplo, antiaritmicos classe IA e lll, antidepressivos triciclios,
macrolideos, antipsicéticos) (veja “Adverténcias Brecaucdes”).

- Formacéao de quelatos: A administracdo concomitaetde cloridrato de ciprofloxacino e medicamentos atendo
cations polivalentes, suplementos minerais (por exglo, calcio, magnésio, aluminio, ferro), polimerokgantes de
fosfato (por exemplo, sevelamer, carbonato de lant@®), sucralfato ou antiacidos e medicamentos altaente
tamponados (por exemplo, comprimidos de didanosinagontendo magnésio, aluminio, ou célcio, reduz a
absorcao do ciprofloxacino. Portanto, cloridrato deciprofloxacino deve ser administrado de 1 a 2 hosantes ou
pelo menos 4 horas apés essas preparacdes. Essdrigd® ndo se aplica aos antidcidos da categoria slo
bloqueadores do receptor H2.

- Alimentos e produtos lacteos: A administracdo caromitante de cloridrato de ciprofloxacino e laticiios ou
bebidas enriquecidas com minerais (por exemplo, tei, iogurte, suco de laranja enriquecido com calcjadeve ser
evitada porque a absorcdo do cloridrato de ciprofleacino pode ser reduzida. Contudo, o calcio da det
proveniente da alimentac¢@o normal, ndo afeta signdfativamente a absorgéo.

- probenecida: A probenecida interfere na secrecdcenal do cloridrato de ciprofloxacino. A administragéo
concomitante de medicamentos contendo probenecidac®ridrato de ciprofloxacino aumenta a concentracé
sérica de cloridrato de ciprofloxacino.

- metoclopramida: A metoclopramida acelera a absodo do cloridrato de ciprofloxacino, reduzindo o terpo
para atingir as concentracdes plasmaticas maximadNdo se observou efeito sobre a biodisponibilidadeod
cloridrato de ciprofloxacino.

- omeprazol: A administracdo concomitante do cloridato de ciprofloxacino e medicamentos contendo omegrol
reduz ligeiramente a Cmax e a AUC do cloridrato deiprofloxacino.

- tizanidina: Em um estudo clinico com voluntariossadios houve um aumento nas concentracfes séricas d
tizanidina (aumento da Cmax: 7 vezes, variacao: 42l vezes; aumento da AUC: 10 vezes, variacdo: @4 vezes)
guando administrada concomitantemente com cloridrad de ciprofloxacino. Houve potencializacdo do efeit
hipotensivo e sedativo relacionada ao aumento dasorcentracbes séricas (veja Citocromo P450 em
“Adverténcias e Precaucdes”). Medicamentos contendizanidina ndo devem ser administrados com cloridato
de ciprofloxacino (veja "Contraindica¢fes”).

- teofilina: A administracdo concomitante do cloridato de ciprofloxacino e medicamentos contendo teibha
pode produzir aumento indesejavel das concentragdagricas de teofilina. Isto pode causar efeitos indejaveis
induzidos pela teofilina. Em casos muito raros, ess efeitos indesejaveis podem poér a vida em risco ser fatais.
Quando o uso da associacao for inevitavel, as contracdes séricas da teofilina deverdo ser cuidadasante
monitoradas e sua dose reduzida convenientementeef& Citocromo P450 em “Adverténcias e Precaucdes”).

- Outros derivados de xantina: Foi relatado que administracdo concomitante do cloridrato de ciproflxacino e
medicamentos contendo cafeina ou pentoxifilina (orptifilina) elevou a concentracdo sérica destes deados de
xantina.

- fenitoina: Nivel sérico alterado (diminuido ou amentado) de fenitoina foi observado em pacientesagbendo
cloridrato de ciprofloxacino e fenitoina concomitantemente. E recomendado o maoiamento da terapia com
fenitoina, incluindo medicbes de concentragdo sédc de fenitoina, durante e imediatamente apds a
coadministracdo de cloridrato de ciprofloxacino e dnitoina, para evitar a perda do controle das convsfes
associadas aos niveis diminuidos de fenitoina e paevitar reac6es adversas relacionadas a superdode

fenitoina quando cloridrato de ciprofloxacinoé descontinuado em pacientes que estejam receberasobos.
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- metotrexato: A administracdo concomitante do cladrato de ciprofloxacino pode inibir o transporte tubular
renal do metotrexato, podendo potencialmente aumeat os niveis plasmaticos deste, o que pode aumentar
risco de reacbes tdxicas associadas ao metotrexaRortanto, deve-se monitorar cuidadosamente paciesd
tratados com metotrexato, se for indicada terapiaisultanea com cloridrato de ciprofloxacino.

- Anti-inflamatérios nao-esteroides (AINESs): Estuds realizados com animais demonstraram que a assogé de
doses altas de quinolonas (inibidores da girase)de certos anti-inflamatérios néo-esteroides (exceto acido
acetilsalicilico) pode provocar convulsdes.

- ciclosporina: A administracdo simultdnea de clodrato de ciprofloxacino e medicamentos contendo
ciclosporina aumentou transitoriamente a concentrao de creatinina sérica. Portanto, € necessario doolar
frequentemente (duas vezes por semana) a concentiagde creatinina sérica nesses pacientes.

- Antagonistas da vitamina K: A administracdo simutanea de cloridrato de ciprofloxacino com antagontas da
vitamina K pode aumentar seus efeitos anticoagulaes. O risco pode variar conforme a infeccdo subjacte,
idade e condicdo geral do paciente de modo que antribuig&o do cloridrato de ciprofloxacino para elevar a RNI
(razdo normalizada internacional) torna-se dificilde ser avaliada. A RNI deve ser frequentemente mdorada
durante e logo apds a coadministracdo de cloridratde ciprofloxacino com antagonistas da vitamina Kpor
exemplo, varfarina, acenocumarol, femprocumona oudindiona).

- Agentes antidiabéticos orais: Tem sido relatada ipoglicemia quando cloridrato de ciprofloxacino e
antidiabéticos orais, principalmente sulfonilureias (por exemplo, glibenclamida, glimepirida), foram
coadministradas, possivelmente por intensificar ag@io do antidiabético oral (veja “Reacbes Adversas”)

- duloxetina: Estudos clinicos demonstraram que a dministracdo concomitante de duloxetina com fortes
inibidores da isoenzima CYP450 1A2, tais como a floxamina, pode aumentar a AUC e Cmax da duloxetina.
Embora nenhum dado clinico esteja disponivel sobrema possivel intera¢cdo com cloridrato de ciprofloxano,
efeito similar pode ser esperado da administracdooncomitante (veja Citocromo P450 em “Adverténcias e
Precaucdes”).

- ropinirol: Em um estudo clinico mostrou-se que aiso concomitante de cloridrato de ciprofloxacino eopinirol,
um inibidor moderado da isoenzima 1A2 do citocromd®450, aumenta a Cmax e AUC de ropinirol em 60% e
84%, respectivamente. E recomendado monitorar ade@aamente os efeitos indesejaveis e realizar o ajastle
dose de ropinirol durante e logo apos a coadminisicdo com cloridrato de ciprofloxacino (veja Citocrono P450
em “Adverténcias e Precauc¢fes”).

- lidocaina: Comprovou-se em individuos sadios que uso concomitante de medicamentos contendo lidonai
com cloridrato de ciprofloxacino, um inibidor moderado da isoenzima 1A2 do citocromo P450, reduz a
depuracéo da lidocaina administrada por via intraveosa em cerca de 22%. O tratamento com lidocainaifoem
tolerado, contudo pode ocorrer uma interacdo com aiprofloxacino se administrado concomitantemente,
acompanhado de efeitos secundarios.

- clozapina: A concentracdo sérica da clozapina eadN-desmetilclozapina aumentou em 29% e 31%,
respectivamente, apés administracdo simultanea deipecofloxacino 250 mg com clozapina durante 7 dias.
Recomenda-se realizar monitoramento clinico e ajustde dose de clozapina apropriadamente durante ego
apo6s a coadministragdo com ciprofloxacino (veja Gicromo P450 em “Adverténcias e Precaucgfes”).

- sildenafila: Apds administracdo oral de 50 mg dsildenafila concomitantemente com 500 mg de cloridto de
ciprofloxacino, a Cmax e AUC de sildenafila foram amentadas aproximadamente duas vezes em individuos
sadios. Portanto, deve-se ter cautela ao prescrever uso concomitante do cloridrato de ciprofloxacinoe

sildenafila, considerando os riscos e beneficios.
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Interacdes com exames
A poténcia do cloridrato de ciprofloxacino in vitro pode interferir no teste de cultura de Mycobacterium
tuberculosis pela supressdo do crescimento micobacterianoausando resultado falso negativo em espécimes de

pacientes que estejam fazendo uso do cloridrato dgrofloxacino.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Os comprimidos devem ser conservados em tempei@tsgente (entre 15°C e 30°C), protegidos da lda emidade.
O prazo de validade do medicamento é de 24 mgsadiada data de fabricacao.

“Numero de lote e datas de fabricacdo e validadeide embalagem.”

“N&o use medicamento com o prazo de validade venocidGuarde-o em sua embalagem original.”

Caracteristicas organolépticas:

O cloridrato de ciprofloxacino 500 mg é um comprimido revestido, oblongo, sentcubranco a levemente
amarelado.

“Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.”

“Todo medicamento deve ser mantido fora do alcanagas criancas.”

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

MODO DE USAR

Para uso oral.

Os comprimidos devem ser ingeridos inteiros, compomco de liquido, independentemente das refeig@eando
ingeridos com o estdmago vazio, a substancia &tiehsorvida mais rapidamente. Os comprimidos n@endeser
administrados com produtos lacteos ou bebidasuswidas com minerais (por exemplo, leite, iogwteo de laranja
enriquecido com célcio) (veja “Interagdes Medicatoeas”). No entanto, o calcio contido na dieta afitar ndo afeta
significativamente a absorcéo deridrato de ciprofloxacino.

Se pela gravidade de sua doenca ou por qualquer mativo o paciente ndo estiver apto a ingerir pomidos (por
exemplo, pacientes sob nutricdo enteral), recomeadaiciar a terapia comloridrato de ciprofloxacino injetavel.
Apés a administracao intravenosa, pode-se darreodéide ao tratamento por via oral (terapia seqaBnc

Duracéo do tratamento

A duracédo do tratamento depende da gravidade da;daedo curso clinico e bacterioldgico. E essénuater-se o
tratamento durante pelo menos 3 dias apds o desapanto da febre e dos sintomas clinicos. Duragédia do
tratamento em adultos: 1 dia nos casos de gonageida ndo complicada e cistite; até 7 dias nassodes infecgdo
renal, do trato urinario e cavidade abdominal; digdodo o periodo neutropénico em pacientes cdesae organicas
debilitadas; maximo de 2 meses nos casos de ogtitemr a 14 dias em todas as outras infeccdes.

Nas infeccBes estreptocdcicas, o tratamento denag dalo menos 10 dias, pelo risco de complicapdsteriores.

As infec¢Bes causadas pohlamydia spp. também devem ser tratadas durante um periodo migénd 0 dias.

Antraz (ap6s exposicao) em adultos e criancas: rAgdio total do tratamento para exposicdo ao aptaznalacédo
(apos exposicao) contoridrato de ciprofloxacino é de 60 dias.

Criancas e Adolescentes

Nos casos de exacerbagéo pulmonar aguda de fibistiea, associada a infeccéo fRseudomonas aeruginosa, em
pacientes pediatricos com idade entre 5 e 17 arthsacdo do tratamento deve ser de 10 a 14 dias.

POSOLOGIA

Salvo prescricdo médica contraria, recomendam-se@sntes doses:
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Adultos

Dose diaria recomendada doridrato de ciprofloxacino oral em adultos

Dose diaria para adultos decloridrato de
Indicacbes ciprofloxacino (mg) via oral
Infeccdes do trato respiratério 2 x 250 a 500 mg
(dependendo da gravidade e do microrganismo)

Infecgdes do trato Aguda, nao complicada 1 a 2x@§
urinario: Cistite em mulheres dose Unica 250 mg
(antes da menopausa)

Complicada
2 x 250 a 500 mg

Gonorreia:
- extragenital dose Unica 250 mg
- aguda, ndo complicada dose Unica 250 mg
Diarreia 1a2x500 mg
Outras infec¢des (vide indicacdes) 2 x 500 mg
Infeccdes graves, com Pneumonia
risco para a vida: estreptococica
Principalmente quando
causadas por Infeccdes recorrentes
Pseudomonas, em fibrose cistica 2 x 750 mg
Staphylococcus ou Infeccdes Osseas e das
Sreptococcus articulacbes

Septicemia

Peritonite

Criancas e Adolescentes — fibrose cistica

Dados clinicos e farmacocinéticos dédo suporte aodegloridrato de ciprofloxacino em pacientes pediatricos com
fibrose cistica (idade entre 5 e 17 anos) e comezkacdo pulmonar aguda associada a infeccd®geadomonas
aeruginosa, na dose oral de 20 mg dboridrato de ciprofloxacino / kg de peso corporal, duas vezes por dia (dose
maxima diaria de 1.500 mg d#ridrato de ciprofloxacino).

Antraz por inalagao (ap6s exposi¢cao) em Adultos eriancas

Adultos: Administracdo oral: 500 mg dkridrato de ciprofloxacino, duas vezes por dia.

Criancas: Administracdo oral: 15 mgderidrato de ciprofloxacino / kg de peso corporal, duas vezes por dia. Ndo se
deve exceder o teto maximo de 500 mg por dose (didsa maxima: 1000 mg). A administracdo do medieato
deve comecar o mais rapidamente possivel aposituspeconfirmagdo de exposigao.

Informacdes adicionais para populacdes especiais

Idosos

Os pacientes idosos devem receber doses tdo radugicinto possiveis, dependendo da gravidade dealeeda
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depuracédo de creatinina (veja, “Pacientes comigiéatia renal ou hepéatica”).

Posologia na insuficiéncia renal ou hepatica

Adultos

- Pacientes com insuficiéncia renal

Para pacientes com depuragdo de creatinina entre 30 mL/min/1,73 rn (insuficiéncia renal moderada) ou
concentracdo de creatinina sérica entre 1,4 e /200 mL a dose maxima diaria deridrato de ciprofloxacino por
via oral devera ser de 1000 mg/dia. Para pacietes depuracdo de creatinina inferior a 30 mL/m#81nt
(insuficiéncia renal grave) ou concentracéo detitiga sérica igual ou superior a 2,0 mg/100 mlosedméaxima diaria
decloridrato de ciprofloxacino por via oral devera ser de 500 mg/dia.

- Pacientes com insuficiéncia renal em hemodialise

Para pacientes com depuracdo de creatinina entre 80 mL/min/1,73  (insuficiéncia renal moderada) ou
concentracao de creatinina sérica entre 1,4 e ¢/200 ml a dose maxima diaria deridrato de ciprofloxacino por
via oral devera ser de 1.000 mg. Para pacientes depuracido de creatinina inferior a 30 mL/min/1/A3
(insuficiéncia renal grave) ou concentracéo detiti@a sérica igual ou superior a 2,0 mg/100 mlosedméaxima diaria
decloridrato de ciprofloxacino por via oral devera ser de 500 mg, nos dias dseli@pds o procedimento.

- Pacientes com insuficiéncia renal em diélise péonial ambulatorial continua (DPAC)

A dose diaria maxima deoridrato de ciprofloxacino deve ser de 500 mg (1 comprimido revestido derB@Gu 2
comprimidos revestidos de 250 mg).

- Pacientes com insuficiéncia hepatica

N&o ha necessidade de ajuste de dose em pacientéasulficiéncia hepatica.

- Pacientes com insuficiéncia renal e hepatica

Para pacientes com depuragdo de creatinina entre 30 mL/min/1,73 rn (insuficiéncia renal moderada) ou
concentracdo de creatinina sérica entre 1,4 e /200 mL a dose maxima diaria deridrato de ciprofloxacino por
via oral devera ser de 1000 mg. Para pacienteddepuracéo de creatinina inferior a 30 mL/min/1, 73imsuficiéncia
renal grave) ou concentracdo de creatinina ségaal iou superior a 2,0 mg/100 mL a dose maximaiadide
cloridrato de ciprofloxacino por via oral devera ser de 500 mg.

Criancas

Doses em criangas com fungéo renal e/ou hepatmadhs nao foram estudadas.

Este medicamento ndo deve ser partido ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS

Resumo do perfil de seguranca

As reacdes adversas relatadas com base em todosestidos clinicos com cloridrato de ciprofloxacinoaotal e
parenteral) classificadas por categoria de frequéna segundo CIOMS Il estao listadas abaixo (Total 1 51.621).
Lista de reacdes adversas

As frequéncias das rea¢Bes adversas relatadas coloricrato de ciprofloxacino estdo resumidas abaixoDentro
dos grupos de frequéncia, as reacdes adversas estficesentadas em ordem decrescente de gravidade.
Frequéncias séo definidas como:

muito comum ¢ 1/10);

comum & 1/100 a < 1/10);

incomum (= 1/1.000 a< 1/100);

rara (= 1/10.000 a< 1/1.000);
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muito rara (< 1/10.000).

As reacdes adversas identificadas apenas durant@bservacao pés-comercializacéo e, para as quaisraduéncia
nao pode ser estimada, estao listadas como “Frequééa desconhecida”.

- Infeccdes e infestacgdes:

Reacdes incomuns: superinfecgfes micoticas.

Reacdes raras: colite associada a antibiotico (moiraramente com possivel evolugéo fatal).

- Disturbios do sistema sanguineo e linfatico:

ReacBes incomuns: eosinofilia.

Reacdes raras: leucopenia, anemia, neutropenia, citose, trombocitopenia e plaquetose.

Reacdes muito raras: anemia hemolitica, agranulo@se, pancitopenia (com risco para a vida) e depréss da
medula éssea (com risco para a vida).

- Distarbios do sistema imunolégico:

Reacdes raras: reacéo alérgica e edema alérgico/agdema.

Reacdes muito raras: reagdo anafilatica, choque afil@tico (com risco para a vida) e reag6es similasea doenca
do soro.

- Disturbios metabdlicos e nutricionais:

Reacdes incomuns: apetite e ingestdo de alimentamthuidos.

Reacdes Raras: hiperglicemia, hipoglicemia.

- Distarbios psiquiatricos:

Reacdes incomuns: hiperatividade psicomotora/agitao.

Reacles raras: confusdo e desorientacdo, reacdo aesiedade, sonhos anormais, depressdo (potencialreen
culminando em comportamento autodestrutivo como idas/pensamentos suicidas, tentativa de suicidio ou
suicidio) e alucinacdes.

Reacdes muito raras: reacdes psicéticas (potencianmte culminando em comportamento autodestrutivo com
ideias/pensamentos suicidas, tentativa de suicidio suicidio).

- Disturbios do sistema nervoso:

Reacdes incomuns: cefaleia, tontura, distlrbios dgono e alteracbes do paladar.

Reac0es raras: parestesia e disestesia, hipoestes@mores, convulsdes (incluindo estado epilétice)vertigem.
ReacBes muito raras: enxaqueca, transtornos da catgnacdo, alteracdes do olfato, hiperestesia e hipemséo
intracraniana (pseudotumor cerebral).

Frequéncia desconhecida: neuropatia periférica e fiaeuropatia.

- Disturbios visuais:

Reacdes raras: disturbios visuais.

Reacdes muito raras: distorcdo visual das cores.

- Disturbios da audicao e labirinto:

Reac0des raras: zumbido e perda da audicéo.

ReacBes muito raras: alteracdo da audicao.

- Disturbios cardiacos:

Reac0les raras: taquicardia.

Frequéncia desconhecida: prolongamento do interval@T, arritmia ventricular, “torsades de pointes™.

- Disturbios vasculares:

Reacdes raras: vasodilatacao, hipotensao e sincope.
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Reacdes muito raras: vasculite.

- Distarbios respiratérios, toracicos e mediastinios:

Reacdes raras: dispneia (incluindo condi¢cdes asmédis).

- Disturbios gastrintestinais:

Reacdes comuns: nausea e diarreia.

ReacBes incomuns: voémito, dores gastrintestinaissibdominais, dispepsia e flatuléncia.

ReacBes muito raras: pancreatite.

- Disturbios hepatobiliares:

Reacdes incomuns: aumento das transaminases e aumeeda bilirrubina.

Reacdes raras: disfuncéo hepatica, ictericia e hefta (ndo infecciosa).

Reacdes muito raras: necrose hepética (muito raramée progredindo para insuficiéncia hepatica com riso para
avida).

- Disturbios da pele e dos tecidos subcutaneos:

Reacdes incomuns: rash cutaneo, prurido e urticaria

Reac0es raras: reacgdes de fotossensibilidade e vaks.

Reacbes muito raras: petéquias, eritema multiforme,eritema nodoso, sindrome de Stevens-Johnson
(potencialmente com risco para a vida) e necrélisspidérmica téxica (potencialmente com risco para wida).
Frequéncia desconhecida: pustulose exantematica gealizada aguda (PEGA).

- Disturbios 6sseos e do tecido conectivo e musasquelético:

Reacdes incomuns: artralgia.

Reacdes raras: mialgia, artrite, aumento do ténus oscular e céibras.

ReacBes muito raras: fraqueza muscular, tendiniteyuptura de tenddo (predominantemente do tenddo de
Aquiles) e exacerbagéo dos sintomas de miastenizage.

- Distarbios renais e urinarios:

Reacdes incomuns: disfungéo renal.

Reacdes raras: insuficiéncia renal, hematdria, crialUria e nefrite tibulo-intersticial.

- Distarbios gerais:

Reacdes incomuns: dor inespecifica, mal estar gemfebre.

Reac0Oes raras: edema e sudorese (hiperidrose).

ReacBes muito raras: alteracdo da marcha.

- Investigagbes:

Reacdes incomuns: aumento da fosfatase alcalina sangue.

Reacdes raras: nivel anormal de protrombina e aumén da amilase.

Frequéncia desconhecidas: aumento da razdo normadida internacional (RNI) (em pacientes tratados com
antagonistas de vitamina K).

*Estas reagbes foram relatadas durante o periodo debservac@o pds-comercializagdo e foram observadas
predominantemente entre pacientes com mais fatorede risco para prolongamento do intervalo QT (veja
“Adverténcias e Precauctes”).

As seguintes reacdes adversas tiveram categoria flequéncia mais elevada nos subgrupos de pacientes

recebendo tratamento intravenoso ou sequencial (irtvenoso para oral):
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Comum: \VVOmito, aumento transitério das transaminases, rasbutaneo

Incomum: Trombocitopenia, plaguetose, confuséo e desorientag,
alucinacdes, parestesia, disestesia, convulsdo,tigem,
disturbios visuais, perda de audicdo, taquicardia,
vasodilatacdo, hipotensao, alteracéo hepatica traiéria,

ctericia, insuficiéncia renal, edema

Raras: Pancitopenia, depressado da medula 6ssea, choque fdatco,
reacdes psicoticas, enxaqueca, disturbios do olfatlteracéo
da audicdo, vasculite, pancreatite, necrose hepéticpetéquias,

ruptura de tendao

Criancas

A incidéncia de artropatia, mencionada acima, refex-se a dados coletados em estudos com adultos. Erarzas,
artropatia é relatada frequentemente (veja o item Adverténcias e Precaucdes”).

“Em caso de eventos adversos, notifique ao Sistend@ Notificacdes em VigilanciaSanitaria — NOTIVISA,

disponivel em www.anvisa.gov.br, ou para a Vigilana Sanitaria Estadual ou Municipal.”

10. SUPERDOSE

Em casos de superdose oral aguda, tem-se registamcéncia de toxicidade renal reversivel. Alérs deedidas
habituais de emergéncia, recomenda-se monitoranghd renal, incluindo pH urinario e acidez, seessério, para
prevenir cristallria. Os pacientes devem ser masitilem hidratados. Antidcidos contendo célcio ogn@ésio podem
reduzir a absorcao dgoridrato de ciprofloxacino na superdose. Apenas uma pequena quantidadeidrato de
ciprofloxacino (menos de 10%) é eliminada por hemodidlise ousdiferitoneal.

“Em caso de intoxicacgdo, ligue para 0800 722 60Gk vocé precisar de mais orientacfes.”

DIZERES LEGAIS:

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA — SO PODE SER VENDIDO COM RETENCAO DE RECEITA

MS 1.0535.0140

Farmacéutica Responsavel:
Dra. Kénia Cristina da Silva
CRF-MG N° 30.731

LABORATORIO GLOBO LTDA
Rodovia MG 424, km 8,8

Sao José da Lapa — MG

Cep: 33.350-000
www.laboratorioglobo.com.br
CNPJ: 17.115.437/0001-73

IndUstria Brasileira
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SIG - 0800 031 21 25
Servico de InformagBes Globo

sig@laboratorioglobo.com.br

Siga corretamente o modo de usar, ndo desaparecenu®sintomas procure orientagdo médica.

Esta bula foi atualizada conforme Bula Padréo aproada pela Anvisa em 26/08/2014.
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Historico de alteracao da bula

Dados da submisséo eletrbnica

Dados da peticao/rfmtacdo que altera a bula

Dados das alterac@es delas

Data do N° expediente| Assunto Data do N° do Assunto Data de Itens de bula Versfes | Apresentacdes
expediente expediente| expediente aprovacao (VPIVPS) relacionadas
10459 -
GENERICO
— Incluséo . Comprimido
o Atualizagéo de texto de bula conforme .
NA NA inicial de NA NA NA NA ~ ) . VP revestido 500
bula padréo publicada no bulario.
Texto de mg
Bula - RDC
60/12
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