@ MED

CENTRO PARA EL CONTROL ESTATAL
DE MEDICAMENTOS,EQUIPOS

Y DISPOSITIVOS MEDICOS
Ministerio de Salud Plblica de Cuba

RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO

Nombre del producto: Clarimax® 500
(Claritromicina)
Forma farmacéutica: Comprimido recubierto
Fortaleza: 500,0 mg
Presentacion: Estuche por 2 6 4 blisteres de PVC/AL con 4 comprimidos

recubiertos cada uno.
Titular del Registro Sanitario, pais: LABORATORIOS BAGO S.A., LA HABANA, CUBA.

Fabricante, pais: QUIMICA MONTPELLIER S.A., BUENOS AIRES,
ARGENTINA.

Numero de Registro Sanitario: M-10-069-J01

Fecha de Inscripcion: 30 de abril 2010

Composicion:
Cada comprimido recubierto contiene:

Claritromicina 500,0 mg
Plazo de validez: 24 meses
Condiciones de almacenamiento: Protéjase de la luz.

Indicaciones terapéuticas:

La CLARITROMICINA esté indicada en el tratamiento de infecciones de leves a moderadas
producidas por cepas sensibles correspondientes a los microorganismos detallados en las
Caracteristicas Farmacoldgicas.

Adultos:
Faringitis y amigdalitis producidas por Streptococcus pyogenes.

Sinusitis maxilar aguda producida por Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis o
Streptococcus pneumoniae.

Bronquitis aguda como complicacién de una bronquitis crénica producida por Haemophilus
influenzae, Moraxella catarrhalis o Streptococcus pneumoniae.

Neumonia producida por Mycoplasma pneumoniae, Streptococcus pneumoniae, Chlamydia
pneumoniae (TWAR).

Infecciones de la piel no complicadas producidas por Staphylococcus aureus o
Streptococcus pyogenes (los abscesos requieren, por lo general, una solucién quirdrgica).

Infecciones micobacterianas diseminadas debidas a Mycobacterium avium o Mycobacterium
intracellulare. En combinacién con Omeprazol o Ranitidina y Citrato de Bismuto esta
indicado para el tratamiento de pacientes con Ulcera duodenal activa asociada a infeccion
por Helicobacter pylori. La erradicacién del Helicobacter pylori ha demostrado reducir las



recidivas de la uUlcera duodenal. En casos de resistencia demostrada se recomienda el
empleo de terapias alternativas.

Contraindicaciones:

La CLARITROMICINA esta contraindicada en pacientes con conocida hipersensibilidad a los
antibiéticos macrolidos.

Como la dosis no puede ser reducida a menos de 500 mg/dia, la CLARITROMICINA de
liberacién prolongada esta contraindicada en pacientes con clearance de creatinina menor
de 30 ml/min. Pueden utilizarse los comprimidos de liberacion inmediata en este tipo de
pacientes.

La CLARITROMICINA est4d contraindicada en pacientes que reciben terapéutica
concomitante con terfenadina, cisapride y pimozida, y quienes a su vez presentan anomalias
cardiacas preexistentes (arritmia, bradicardia, prolongacion del intervalo QT, cardiopatia
isquémica, insuficiencia cardiaca congestiva, etc.) o disturbios electroliticos. (Ver
Interacciones Medicamentosas).

Precauciones:
La CLARITROMICINA se excreta principalmente a través del higado y el rifién.

Por lo tanto, deberéa tenerse precaucion cuando se administre el antibiético a pacientes con
funcion hepatica deteriorada. También debera tenerse precaucion al administrarlo a
pacientes con disfuncion renal moderada a severa.

Se debera prestar atencion a la posibilidad de resistencia cruzada entre la
CLARITROMICINA y otros macrélidos, asi como con lincomicina y clindamicina.

Advertencias especiales y precauciones de uso:

La CLARITROMICINA no debe ser administrada a mujeres embarazadas, excepto en
circunstancias clinicas donde no existe una terapéutica alternativa adecuada. En caso de
embarazo mientras se recibe la droga; se advertird a la paciente del riesgo potencial para el
feto.

La colitis pseudomembranosa ha sido relacionada con casi todos los agentes
antibacterianos incluyendo macrélidos y puede variar en severidad de leve hasta
comprometer la vida. Por lo tanto, es importante este diagndéstico en pacientes que
presenten diarrea posterior a la administracion de agentes antibacterianos. El tratamiento
con agentes antibacterianos altera la flora normal del colon y puede permitir la proliferacion
de clostridios. Los estudios indican que una toxina producida por C. difficile es la causante
principal de la colitis asociada a antibiéticos. Luego de establecido el diagnéstico de colitis
pseudomembranosa, iniciar las medidas terapéuticas; los casos leves usualmente
responden a la sola discontinuacion de la droga. En casos moderados a severos, debe
considerarse la implementacion de tratamiento hidroelectrolitico, suplementacién proteica y
tratamiento con drogas antibacterianas clinicamente efectivas contra la colitis por C. difficile.

Uso geriatrico

En un estudio de estado estacionario en el que a ancianos sanos (edad 65 a 81 afios) se les
administr6 500 mg/12 horas, las concentraciones méaximas séricas y las AUC de
CLARITROMICINA vy 14-hidroxiclaritromicina fueron mayores respecto de aquellas
alcanzadas en adultos jévenes sanos. Estos cambios en la farmacocinética equivalen a las
disminuciones conocidas relacionadas con la edad. En ensayos clinicos, pacientes ancianos
no tuvieron efectos adversos aumentados cuando se los comparé con pacientes jovenes.

Se debera considerar un ajuste de la dosis en pacientes ancianos con compromiso renal
severo.

Efectos indeseables:



Los efectos colaterales mas frecuentemente informados en los estudios clinicos en adultos
llevados a cabo con CLARITROMICINA fueron gastrointestinales: nauseas, dispepsia, dolor
abdominal, vémitos y diarrea. Otros efectos, incluyeron cefalea, alteracion del gusto y
elevacion transitoria de las enzimas hepéticas. Experiencia post-marketing:

Ocasionalmente se ha informado disfunciéon hepdtica, incluyendo elevacién de enzimas
hepaticas y hepatitis hepatocelular y/o colestatica, con o sin ictericia. Esta disfuncién
hepatica puede ser severa y es usualmente reversible. En muy raras circunstancias se ha
observado insuficiencia hepética con evolucion fatal y generalmente ha estado asociada con
enfermedades subyacentes serias y/o medicaciones concomitantes.

Con la administracion oral de CLARITROMICINA se han manifestado reacciones alérgicas
desde urticaria y erupciones leves de la piel hasta anafilaxia y sindrome de Stevens-
Johnson.

Existen informes de efectos colaterales transitorios del SNC desde mareos, vértigo,
ansiedad, tinnitus, insomnio y pesadillas hasta confusién, desorientacion, alucinaciones y
psicosis, despersonalizacion; sin embargo, no se ha establecido una relacion causa/efecto.

También se ha informado pérdida auditiva, usualmente reversible al suspender el
tratamiento. También se ha informado de alteraciones del olfato, usualmente unidas con
disgeusia.

Con el tratamiento con CLARITROMICINA se informé glositis, estomatitis, moniliasis oral y
decoloracion de la lengua. Ha habido informes de decoloracién de los dientes; generalmente
es reversible con una limpieza dental realizada por odontélogo.

Ha habido informes de hipoglucemia, algunos de los cuales ocurrieron en pacientes que
reciben hipoglucemiantes orales o insulina.

Hubo informes aislados de trombocitopenia.

Raramente la eritromicina ha sido asociada con arritmias cardiacas ventriculares incluyendo
taquicardia ventricular y torsade de pointes en individuos con intervalo QT prolongado.

Reacciones adversas en pacientes inmunocomprometidos: En sidoéticos y otros pacientes
inmunocomprometidos tratados con las mas altas dosis de

CLARITROMICINA durante largos periodos por infecciones por micobacterias, a menudo es
dificil distinguir las reacciones adversas posiblemente relacionadas con la administraciéon de
CLARITROMICINA de los signos propios de la enfermedad por HIV o enfermedades
concurrentes.

En pacientes adultos los efectos adversos mas frecuentes en aquellos tratados con dosis
diarias totales de 1 a 2 g de CLARITROMICINA fueron: nauseas, vémitos, alteraciéon del
gusto, dolor abdominal, diarrea, rash, flatulencia, cefalea, constipacion, disturbios auditivos,
elevaciones de la TGO y TGP. Efectos menos frecuentes incluyeron disnea, insomnio y
sequedad bucal. Las incidencias fueron comparables para pacientes tratados con 1y 2 g,
pero fueron generalmente alrededor de 3 a 4 veces mas frecuentes en quienes recibian
dosis diarias totales de 4 g de

CLARITROMICINA. Las evaluaciones de los valores de laboratorio en pacientes
inmunocomprometidos fueron hechas analizando aquellos valores por fuera de los niveles
seriamente anormales (el extremo mas elevado o mas bajo de los limites) para el test
especificado. Sobre la base de estos criterios alrededor del

2 al 3% de quienes recibian 1 6 2 g diariamente tuvieron niveles anormalmente elevados de
TGO y TGP y anormalmente bajos de recuentos de glébulos blancos y plaquetas. Un menor
porcentaje de pacientes en estos 2 grupos también tenia niveles elevados de nitrégeno
ureico. Una incidencia levemente mayor devalores anormales de todos los parametros,
excepto recuento de glébulos blancos, fue observada en quienes recibian 4 g diarios.



Posologia 'y método de administracion:

Clarimax 500: La dosis orientativa recomendada es de 1 comprimido recubierto de liberacién
inmediata (500 mg) 2 veces por dia. La duracion usual del tratamiento es de 6 a 14 dias.

En pacientes con compromiso renal con clearance de creatinina menor de 30 ml/minuto, la
dosis de CLARITROMICINA deberé ser reducida a la mitad, por ejemplo: 250 mg 2 veces al
dia, y la duracién del tratamiento no debera superar los 14 dias en estos pacientes.

Dosificacion en pacientes con infecciones por micobacterias: La dosis inicial recomendada
para adultos con infecciones micobacterianas es de 1 comprimido recubierto de liberacién
inmediata (500 mg) 2 veces al dia. Si no se observa respuesta clinica o bacteriologica en 3 6
4 semanas, la dosis puede ser incrementada a 2 comprimidos recubiertos de liberacion
inmediata (1 g) dos veces al dia.

El tratamiento de las infecciones diseminadas por MAC en pacientes con SIDA sera
continuado hasta tanto se demuestre beneficio clinico y microbiol6gico. La
CLARITROMICINA sera utilizada junto con otros agentes antimicobacterianos. El
tratamiento de otras infecciones micobacterianas no tuberculosas sera continuado segun
criterio médico.

Erradicacion de H. pylori: La bacteria H. pylori esta fuertemente asociada con la enfermedad
ulceropéptica, el 90% a 100% de los pacientes con Ulceras duodenales estan infectados con
este germen. La erradicacion del H. pylori ha demostrado una marcada reduccion de la
recurrencia de la Ulcera duodenal, disminuyendo asi la necesidad de mantener la
terapéutica antisecretoria. En estos casos, la dosis recomendada de CLARITROMICINA es
de 1 comprimido recubierto de liberacion inmediata (500 mg) 3 veces al dia durante 14 dias,
junto con otras medidas como bismuto e inhibidores de la secrecion géstrica, por ejemplo
omeprazolen dosis de 40 mg diario

Interaccion con otros productos medicinales y otras formas de interaccion:

Los resultados de los estudios clinicos indican que hubo un incremento modesto, pero
estadisticamente significativo (p £ 0,05) en los niveles circulantes de teofilina o
carbamazepina cuando estas drogas se administran concomitantemente con
CLARITROMICINA. Por lo tanto, se recomienda monitorear las concentraciones séricas de
teofilina o carbamazepina.

Como los otros antibiéticos macrélidos, el uso de CLARITROMICINA en pacientes que
reciben concomitantemente drogas metabolizadas por el citocromo P450 3A4 (warfarina,
ergotamina, triazolam, midazolam, lovastatina, disopiramida, rifamicinas, fenitoina y
ciclosporina) puede estar asociado concasos raros de rabdomidlisis coincidentes con la
coadministracion de CLARITROMICINA vy los inhibidores de HGM-CoA reductasa,
lovastatina y simvastatina.

Se han informado niveles elevados de cisapride en pacientes que reciben
CLARITROMICINA y cisapride en forma concomitante. Esto puede provocar prolongacion
del intervalo QT, y arritmias cardiacas incluyendo taquicardia ventricular, fibrilacion
ventricular y torsade de pointes. Se han observado efectos similares en pacientes que
reciben CLARITROMICINA y pimozida concomitantemente (ver Contraindicaciones).

Se han informado concentraciones séricas elevadas de digoxina en pacientes que reciben
CLARITROMICINA en comprimidos y digoxina en forma simultanea.

Se debera monitorizar los niveles de digoxina sérica.



Se ha informado que los macrdlidos alteran el metabolismo de la terfenadina provocando
niveles elevados de esta ultima, lo cual ha estado asociado ocasionalmente con arritmias
cardiacas tales como prolongacién del intervalo

QT, taquicardia ventricular, fibrilacion ventricular y torsade de pointes (ver
Contraindicaciones).

En un estudio en 14 voluntarios sanos, la administracion concomitante de
CLARITROMICINA vy terfenadina provoco un incremento de 2 a 3 veces en los niveles
séricos de terfenadina y prolongacion del intervalo QT los cuales no desencadenaron ningun
efecto clinico detectable.

Con la administracion concomitante de astemizol y otros macrélidos se observaron efectos
similares. Se han informado casos aislados de aumento de la creatinina sérica pero no se ha
establecido una relacion causa/efecto.

La administracion oral simultdnea de la CLARITROMICINA comprimidos de liberacion
inmediata y zidovudina a pacientes adultos infectados con HIV puede disminuir las
concentraciones de estado constante de la zidovudina. Dado que la CLARITROMICINA
parece interferir con la absorcién de la zidovudina administrada simultAineamente por via
oral, esta interaccion puede evitarse alternando la dosis de cada una de ellas. Este efecto no
parece ocurrir en pacientes pediatricos infectados con HIV que reciben CLARITROMICINA
en suspension con zidovudina o didanosina. Un estudio farmacocinético demostréque la
administracién concomitante de Ritonavir 200 mg cada 8 hs 'y

CLARITROMICINA 500 mg cada 12 hs, provoco una marcada inhibicion del metabolismo de
la CLARITROMICINA: Se observdé una inhibicibn completa de la formacion de 14-
hidroxiclaritromicina, la Cmax aument6 un 31%, la Cmin aumenté 182% y el AUC aumenté
un 77%. Debido a la amplia ventana terapéutica de la CLARITROMICINA no es necesario
ajustar su dosis si se administra concomitantemente con Ritonavir y el paciente exhibe
funcion renal normal.

Sin embargo, en pacientes con compromiso renal deberan considerarse los siguientes
ajustes de la dosis: Para pacientes con clearance de creatinina entre

30 - 60 mL/ min, se reducird dosis de CLARITROMICINA un 50%; para pacientes con
clearance de creatinina menor al 30%, se reducira la dosis del antibiético un 75%. No deben
ser coadministradas con Ritonavir dosis de CLARITROMICINA superiores a 1 g/ dia.

Uso en Embarazo y lactancia:

No se ha establecido la seguridad del uso de CLARITROMICINA durante el embarazo y la
lactancia. La CLARITROMICINA se excreta en la leche materna.

Efectos sobre la conduccién de vehiculos/maquinarias:
No procede.
Sobredosis:

Los informes indican que la ingestion de grandes cantidades de CLARITROMICINA puede
ocasionar sintomas gastrointestinales. Un paciente con antecedentes de trastorno bipolar
ingiri6 8 g de CLARITROMICINA y manifesté estado mental alterado, comportamiento
paranoide, hipokalemia e hipoxemia.

Las reacciones alérgicas que acompafian a la sobredosis deberan tratarse mediante la
inmediata eliminacion de la droga no absorbida y medidas de sostén. Como con otros
macrdlidos, los niveles séricos de CLARITROMICINA no se ven apreciablemente afectados
por la hemodidlisis o la dialisis peritoneal.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia.



Propiedades farmacodindmicas:

Microbiologia: La CLARITROMICINA ejerce su accién antibacteriana mediante la unién a las
subunidades ribosomales 50S de las bacterias susceptibles y la inhibicién de la sintesis
proteica.

La CLARITROMICINA ha demostrado una actividad excelente in vitro contra cepas standard
de bacterias y de aislados clinicos. Es sumamente potente contra una gran variedad de
organismos aerébicos y anaerdbicos grampositivos y gram-negativos, asi como también
contra la mayoria de los microorganismos del Complejo Mycobacterium Avium (MAC). La
concentracion inhibitoria minima (CIM) de la CLARITROMICINA es generalmente de un
intervalo logaritmico mas potente que la CIM de la eritromicina.

Los datos in vitro también indican que la CLARITROMICINA tiene excelente actividad contra
Legionella pneumophila y Mycoplasma pneumoniae.

El espectro antibacteriano de la CLARITROMICINA tanto in vitro como en infecciones
clinicas es el siguiente:

Aerobios Gram-positivos: Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae,

Streptococcus pyogenes. Aerobios Gram-negativos: Haemophilus influenzae, Moraxella
catarrhalis.

Otros aerobios: Mycoplasma pneumoniae.

Micobacterias: MAC que comprende: Mycobacterium avium, Mycobacterium intracellulare.
La produccién de beta lactamasa no tiene efecto sobre la actividad de la
CLARITROMICINA.

Nota: La mayoria de las cepas de Staphylococcus meticilino y oxacilino resistentes son
resistentes a la CLARITROMICINA.

Los siguientes datos in vitro estan disponibles, pero su significado clinico es desconocido.

La CLARITROMICINA exhibe in vitro CIM de 2 mcg/ml o menos contra la mayoria de las
cepas de los siguientes microorganismos; sin embargo, la seguridad y eficacia de
CLARITROMICINA en el tratamiento de infecciones clinicas debidas a dichos organismos no
ha sido establecido en estudios clinicos adecuados y bien controlados.

Aerobios Gram-positivos: Listeria monocytogenes, Streptococcus agalactiae, Streptococci
(grupo C, F, G), Streptococcus del grupo viridans.

Aerobios Gram-negativos: Bordetella pertussis, Campylobacter jejuni,
Legionella pneumophila, Neisseria gonorrhoeae, Pasteurella multocida.
Otros aerobios: Chlamydia trachomatis.

Anaerobios Gram-positivos: Clostridium perfringens, Peptococcus niger, Propionibacterium
acnes.

Anaerobios Gram-negativos: Bacteroides melaninogenicus.

El principal metabolito de Ila CLARITROMICINA, la 14-hidroxiclaritromicina, es
microbiol6gicamente activo en el hombre y otros primates. Este metabolito es igual o una a
dos veces menos activo que el componente madre para la mayoria de los organismos,
excepto para H. influenzae contra el cual es dos veces mas activo.

El componente madre y el metabolito 14-hidroxiclaritromicina ejercen un efecto aditivo o
sinérgico sobre H. influenzae in vitro e in vivo, segun las cepas bacterianas.

Pruebas de Susceptibilidad: Los métodos cuantitativos que requieren determinacién de
diametros zonales brindan estimaciones mas precisas de la susceptibilidad de las bacterias



a los agentes antimicrobianos. Un procedimiento recomendado utiliza discos impregnados
con 15 mcg de CLARITROMICINA para comprobar la susceptibilidad (test de difucion de
Kirby-Bauer); las interpretaciones correlacionan los diametros de la zona de inhibicion con
los valores de la CIM para CLARITROMICINA. Las CIM se determinan por el método de
dilucién en caldo o agar. El medio recomendado para el test de susceptibilidad de
Haemophilus influenzae acorde con el Comité Nacional de Standards para Laboratorio
Clinico es el Medio de Test para Haemophilus (MTH).

Propiedades farmacocinéticas (Absorcién, distribucién, biotransformacion,
eliminacién):

La cinética de la CLARITROMICINA de liberacion modificada administrada por via oral ha
sido estudiada en humanos adultos y comparada con los comprimidos de liberacion
inmediata de 500 mg. Se encontrdé que el grado de absorcién era equivalente cuando se
administraba una misma dosis total diaria. La biodisponibilidad absoluta es de
aproximadamente el 50%. Se encontré6 poca 0 ninguna acumulacién imprevista y la
disposicién metabdlica no vari6 en humanos después de dosis mdultiples. Basado en el
hallazgo de absorcién equivalente, los siguientes datos in vivo e in vitro son aplicables a la
formulacioén de liberacion modificada.

In vitro: Los estudios in vitro demostraron que la union de la CLARITROMICINA a las
proteinas del plasma humano promedié alrededor de un 70% a concentraciones de 0,45 a
4,5 mcg/ml. Una disminucién en la union al 41% con concentraciones de 45 mcg/ml sugirio
que los sitios de union podian llegar a saturarse, pero esto solamente ocurrid a
concentraciones muy superiores de los niveles terapéuticos de la droga. Sujetos normales:
En sujetos sin previo ayuno a los que se les administr6 500 mg diarios de
CLARITROMICINA de liberacion modificada, la concentracion sérica maxima de estado
constante de CLARITROMICINA y 14-hidroxiclaritromicina fueron 1,3 y 0,48 mcg/ml.
Respectivamente. La vida media de eliminaciéon de la droga madre y del metabolito fueron
de aproximadamente 5,3 y 7,7 horas respectivamente. Con dosis de 1 g diario de
CLARITROMICINA de liberacion modificada (2 de 500 mg), la concentracién plasmatica
maxima a estadoconstante para la CLARITROMICINA y su metabolito hidroxilado promedi6
de 2,4 mcg/ml y 0,67 mcg/ml respectivamente. La vida media de la droga madre al nivel de
dosificacién de 1 g fue aproximadamente de 5,8 horas, mientras que el nivel del metabolito
fue aproximadamente 8,9 hs. La Tmax para las dosis de 500 mg y 1 g fue aproximadamente
de 6 horas. A estado constante, los niveles de 14 hidroxiclaritromicina no aumentaron
proporcionalmente con la dosis de CLARITROMICINA, y la vida media aparente de la
CLARITROMICINA y su metabolito tendieron a ser mas prolongadas a las mas altas dosis.
Este comportamiento farmacocinético no lineal de la CLARITROMICINA, junto con la
disminucion total en la formacion de los productos de la 14-hidroxilacién y N-desmetilacién a
las mayores dosis, indican que el metabolismo no lineal de la CLARITROMICINA se hace
més pronunciado con dosis altas. La excrecion urinaria representd aproximadamente el 40%
de la dosis de CLARITROMICINA. La eliminacion fecal representé aproximadamente el
30%.

Pacientes: La CLARITROMICINA y su metabolito 14-hidroxilado se distribuyen rapidamente
en los tejidos y fluidos corporales. Los datos limitados de un pequefio nUmero de pacientes
sugieren que la CLARITROMICINA no alcanza niveles significativos en el liquido
cefalorraquideo después de dosis orales (solamente 1 -2% de los niveles séricos en el
liquido cefalorraquideo de pacientes con barrera hematoencefalica normal). Las
concentraciones tisulares son habitualmente varias veces mas altas que las séricas.

Compromiso hepatico: En un estudio que compardé un grupo de sujetos sanos con otro
compromiso hepatico a quienes se les administré 250 mg de

CLARITROMICINA de liberacion inmediata dos veces al dia durante 2 dias y una Unica
dosis de 250 mg el tercer dia, los niveles plasmaticos de estado constante y la depuracion
sistémica de la CLARITROMICINA no fueron significativamente diferentes entre los 2



grupos. En contraste, las concentraciones de estado constante del metabolito 14-hidroxilado
fueron marcadamente mas bajas en el grupo de sujetos con disfuncion hepética. Este
clearance metabdlico disminuido de la droga madre mediante la 14- hidroxilacion fue
parcialmente compensado por un incremento en el clearance renal de la droga madre,
resultando en niveles de estado constante comparables de la droga madre en ambos grupos
de paciente. Dichos resultados indican que no es necesario ningun ajuste de la dosificacién
en sujetos con moderado o severo compromiso hepatico pero con funcion renal normal.

Compromiso renal: Se realizdé un estudio para evaluar y comparar el perfil farmacocinético
de dosis orales multiples de 500 mg de CLARITROMICINA de liberacién inmediata en
sujetos con funcién renal normal y disminuida. Los niveles plasmaticos, vida media, Cmax y
Cmin de la CLARITROMICINA y su metabolito 14-hidroxilado fueron mas altos y el &rea bajo
la curva fue mayor en sujetos con compromiso renal. La constante de eliminacion (Kelim) y
la excrecion wurinaria fueron menores. Las diferencias en estos pardmetros se
correlacionaron con el grado de deterioro renal; a mayor compromiso renal, mas significativa
la diferencia (ver Contraindicaciones y Posologia — Forma de administracion).

Ancianos: También se realiz6 un estudio para evaluar y comparar la seguridad y los perfiles
farmacocinéticos de dosis orales multiples de 500 mg de

CLARITROMICINA de liberacion inmediata en hombres y mujeres ancianos con las de
hombres adultos jovenes sanos. En el grupo de ancianos, los niveles plasmaticos
circulantes fueron mayores y la eliminacién mas lenta que en el grupo mas joven, tanto para
la droga madre como para su metabolito 14-hidroxilado. Sin embargo, no hubo diferencia
entre los dos grupos cuando el clearance renal fue correlacionado con el de creatinina. De
estos resultados se desprende que cualquier efecto sobre el comportamiento de la
CLARITROMICINA esta relacionado con la funcion renal y no con la edad en si.

Datos preclinicos sobre seguridad
No hay informacién adicional relevante acerca de los datos preclinicos sobre seguridad.

Instrucciones de uso, manipulacién y destruccion del remanente no utilizable del
producto:

No procede.
Fecha de aprobacion/ revision del texto: 30 de septiembre de 2015.



