Criancas

A dose total em criancas é de 30 mg/kg que deve ser administrada em doses Unicas diarias de 10
mg/kg durante 3 dias. Como alternativa a mesma dose total pode ser administrada durante 5 dias,
com dose Unica diaria de 10 mg/kg no primeiro dia e 5 mg/kg do segundo dia ao quinto dia.

Para criangas pesando entre 5 e 15 kg, a dose de azitromicina suspensao deve ser medida
cuidadosamente com o dosador oral fornecido na embalagem; para criangas com peso superior a 15
kg, azitromicina suspensdo oral, deve ser administrada utilizando-se a medida fornecida na
embalagem, de acordo com as tabelas abaixo:

Suspensao oral:

Peso Regime de 3 dias Regime de 5 dias Frasco
<15kg: 10mg/kg em dose Unica 10 mg/Kg no primeiro dia
didria durante 3 dias. seguido por 5mg/kg durante 600 mg
4 dias administrados em dose
Unica didria.

15 - 25 kg: 200 mg (5 ml) em dose
Unica durante 3 dias.

200 mg (5 ml) no primeiro dia
seguido por 100 mg (2,5 ml) 600 mg
durante 4 dias, administrados
em dose Unica didria.

26 - 35 kg: 300 mg (7,5 ml) em dose

300 mg (7,5 ml) no primeiro dia
Unica diaria durante 3 dias.

seguido por 150 mg (3,75 ml) 900 mg
durante 4 dias, administrados
em dose Unica didria.

36 — 45 kg: 400 mg (10 ml) em dose
unica diaria durante 3 dias.

400 mg (10ml) no primeiro dia
seguido por 200 mg (5ml) 2 frascos
durante 4 dias, administrados 600 mg

em dose Unica didria

Acima de 45 kg: dose igual & de adultos.

Superdosagem:

Os eventos adversos observados com doses superiores aquelas recomendadas foram similares aos
eventos observados com as doses recomendadas. Na ocorréncia de uma superdosagem, medidas
gerais de suporte e sintomaticas s&o indicadas, conforme a necessidade.

Pacientes idosos:
N&o ha indicagbes de adverténcias e recomendagoes sobre o uso da azitromicina por pacientes
idosos. Recomenda-se a mesma dosagem de pacientes adultos.

Instrugoes de uso

O p6 deve ser reconstituido com o diluente, agitando-se vigorosamente durante 1 minuto, conforme

instrugbes. Apos a reconstituicao, a suspensao oral deve ser mantida a temperatura ambiente (entre

15°C e 30°C) por um periodo maximo de 5 dias. As suspensoes nao utilizadas durante esse periodo

deverdo ser descartadas. Cada ml da suspensao oral reconstituida corresponde a 40 mg de

azitromicina. O pé contido no frasco deve ser suspenso no diluente somente imediatamente antes do

uso. Agite a suspensao oral antes de cada administragao.

Preparagéo da Suspensao:

1. Agitar vigorosamente durante um minuto o frasco fechado contendo o p6, para desagregar o
contetido que encontra-se no fundo.

2. Logo depois, abrir o frasco pressionando fortemente a tampa para baixo e girando no sentido
indicado pelas setas impressas em cima da tampa.

3. Adicionar todo o contetido do frasco com diluente no frasco contendo o p6.

4. Colocar a tampa interna no frasco.

5. Agitar vigorosamente, durante um minuto ou mais, até que ocorra a mistura total do medicamento,
a fim de se obter uma suspensao homogénea.

6. Retirar do frasco a dose recomendada com auxilio do dosador.
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azitromicina

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGOES

P6 para Suspenséo oral.

Frasco contendo o equivalente a 600 mg e 900 mg de azitromicina.

Frasco de 600mg contendo 13g de p6 e frasco de 900mg contendo 23g de p6.
Volume total utilizavel da suspensao reconstituida:

Frasco de 900 mg — 22,5 ml

Frasco de 600 mg — 15 ml

Seringa dosadora graduada para uso oral, destinada a medida e administragéo da suspenséao.

USO ADULTO E PEDIATRICO - USO ORAL

COMPOSICAO

Cada ml da suspenséo oral (apds recontituicao) contém:
azitromicina di-hidratada® . .

veiculo™ g.s.p. .. ...
*equivalente a 40 mg de azitromicina

**(fosfato de sodio tribasico, aroma de cereja, sacarose, propilparabeno, metilparabeno, gua purificada, alcool etilico).

&o diabéti est
em portadores de diabetes.

INFORMACOES AO PACIENTE

A azitromicina é um antibiético sistémico utilizado em infecgdes do trato respiratério inferior e superior.
Manter & temperatura ambiente (15°C a 30°C), proteger da luz e manter em lugar seco.

As datas de fabricag@o e validade estéo gravadas no cartucho. Apds a reconstituicao, a suspens@o
deve ser mantida nas mesmas condic6es por um periodo méximo de 5 dias. Este produto nao deve
ser utilizado com o prazo de validade vencido, sob risco do efeito desejado néo ocorrer.

Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apés o seu término.
Informar ao médico se esta amamentando.

Para o preparo da suspensao, seguir as instrugdes de uso.

Siga a orientacao do seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duragéo do tratamento.
Nao interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Informe seu médico o aparecimento de reacSes desagraddveis. A maioria das reacdes adversas foi
de origem_gastrintestinal, incluindo anorexia, nausea, vomito/diarreia (raramente resultando em
desidratagéo) e fezes amolecidas, dlspepsla desconforto abdominal (dor/cdlica), constipagao e
flatuléncia, sintomas estes observados ocasionalmente.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANGAS

A azitromicina pode ser administrada a qualquer hora do dia, inclusive com as refeigées. No uso
pediatrico recomenda-se administrar a suspensdo com o estémago vazio, para evitar o aumento
dos efeitos colaterais.

E contraindicado em ividuos com histéria de hipersensibilidade a azitromicina, eritromicina ou a
qualquer um dos antibiéticos macrolideos; ou ainda a qualquer componente da férmula. Na presenca
de gravidez, lactagao e insuficiéncia hepanca

Informar seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes do inicio, ou durante o tratamento.
N&o deve ser utilizado durante a gravidez e a lactacao.

g:F?AuASER’IIJEDICAMENTo SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE SER PERIGOSO

INFORMAGOES TECNICAS

Caracteristicas:

A azitromicina € um p¢ cristalino branco, quimicamente conhecida como 2R, 3S, 4R, 5R, 8R, 10R,
11R, 12S, 13S, 14R)-13-[(2,6-dideoxi-: 3-C-metil-3-O-metil-ci-L-ribo- hexoplranosll)oxl] -2-etil 0-
triidroxi-3,5,6,8,1 0 12,14-heptametil-11-[[3,4,6-trideoxi-3-(dimetilamino)-p-D-xilo-| hexoplranosll]oxl] -1-
oxa-6- azaclclopentadeca 15-0na di-hidratada. Sua formula molecular & 38H7oN2015 . 2H0 e 0 seu
peso molecular é de 785,0.

A azitromicina € um antibiético macrolideo. Corresponde ao primeiro membro da classe de
antibiéticos denominados azalideos. Aparentada estruturalmente a eritromicina, & obtida por semi-
sintese. Diferencia-se da eritromicina por conter um &tomo de nitrogénio e 15 membros em sua
lactona. Isso facilita sua passagem através das membranas celulares. Seu espectro de agéo € mais
amplo frente aos micro-organismos Gram-positivos e sua meia vida é maior. Essas propriedades
possibilitam seu uso por apenas trés dias de tratamento.

Penetra na membrana da célula bacteriana e se une de forma reversivel a subunidade 50 S dos
ribossomos bacterianos, de forma a bloquear a unido do RNA transportador. Evita-se a translocagao
de peptideos, como consequéncia, se inibe a sintese de proteinas pelas bactérias.

A azitromicina demonstra atividade "in vitro" contra uma grande variedade de bactérias, incluindo:
Aerébios gram-positivos — Staphilococcus aureus, Streptococcus p fyoﬁenes (estreptococos beta-
hemoliticos do grupo A), Streptococcus pneumoniae, estreptococos alfa-hemoliticos (grupo viridans),
outros estreptococos e Corynebacterium diphtheriae. A azitromicina demonstra resisténcia cruzada
contra cepas gram-positivas resistentes & eritromicina, incluindo Streptococcus faecalis (enterococos)
€ a maioria das cepas de estafilococos meticilino- resistentes.

Aerdbios gram-| negatlvos — Haemophilus influenzae, Haemophilus parainfluenzae, Moraxella
catarrhalis, Acinetobacter sp, Yersinia sp, Legionella pneumophlla Bordetella pertussis, Bordetella
pampen‘ussfs, Sh/é;ella sp, Pasteurella sp, Vibrio cholera e parahaemolyticus, Pleisiomanas
shigelloides. A atividade contra Escherichia coli, Salmonella enteritidis, Salmonella typhi, Enterobacter
sp, Aeromonas hydrophila e Klebsiella sp é variavel e testes de suscetibilidade deverao ser
realizados. Proteus sp, Serratia sp, Morganella sp e Pseudomonas aerugionosa sao frequentemente
resistentes.

Anaerobios — Bacteroides fragilis e Bacteroides sp, Clostridium perfringens, Peptococcus sp e

contém agclicar, portanto deve ser usado com cautela
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Peptostreptococcus sp, Fusobacterium necrophorum e Propionibacterium acnes.

Microorganismos causadores de doencas sexualmente transmissiveis - Chlamydia trachomatis,
Treponema pallidum, Neisseria gonorrhoeae e Haemophilus ducreyi.

Outros microorganismos — Borrelia burgdorferi (agente da doenga de Lyme), Chlamydia pneumoniae,
Mycoplasma pneumoniae, Mycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum, Campylobacter sp e
Listeria monocytogenes.

Patogenos oportunistas associados a infecgdes causadas pelo virus HIV: Mycobacterium avium -
intracellulare complex, Pneumocystis carinii e Toxoplasma gondii.

Abiodisponibilidade da azitromicina p6 para suspenséo oral € de 37%, sendo aumentada na presenca
de alimentos. No uso pediatrico recomenda-se administrar a suspensao com o estémago vazio, (uma
hora antes ou duas horas depois das refei¢des) para evitar o aumento dos efeitos colaterais.

A ligacgo s proteinas plasmaticas depende da concentracao, decaindo de 50% até 7%. Amplamente
distribuida no organismo quando administrada por via oral. Apresenta excelente distribuicao no tecido cervical,
no ouvido, ovarios, fluido de "bolhas" e escarro. As concentragbes nos tecidos sao muito mais altas do que
aquelas no sangue, persistindo apds a interrupgéo do tratamento. Isso indica que a droga é amplamente unida
aos tecidos. Atinge niveis elevados nos leucdcitos e fagcitos. O periodo para alcancar as concentragdes
plasméticas méximas € de 2 a 3 horas. Seu volume de distribuicéo e de 23 a 31 Lkg.

Sofre biotransformacao hepatica em cerca de 35%, produzindo metabdlitos inativos.

Excregao biliar € a maior rota de eliminagéo da ‘azitromicina, com mais de 50% da dose sendo
excretada inalterada na bile. Sua meia-vida de eliminacao é de 11 a 57 horas. Nao ha relatos de sua
excregdo no leite materno. Apresenta excregao renal de 4,5% a 12,2%. Seu clearance total corporal
& de 4,83 L/h/kg.

Indicacées:

A azitromicina é indicada em infecgdes causadas por organismos susceptiveis, em infeccoes do trato
respiratorio inferior incluindo bronquite € pneumonia, infecgGes da pele e tecidos moles, em otite
média e infecgbes do trato respiratério superior incluindo sinusite e faringite/tonsilite.

Nas doengas sexualmente transmissiveis no homem e na mulher, azitromicina é indicada no
tratamento de infeccbes genitais ndo complicadas devido a Chlamydia trachomatis. E também
indicada no tratamento de infecgdes genitais nao complicadas devido a Neisseria gonorrheae sem
resisténcia miiltipla. Infecgdes concomitantes com Treponema pallidum devem ser excluidas.

Contraindicagées:
O uso do produto é contvalndlcado em |nd|vnduos com histdria de reacgdes alérgicas ou
ou a qualquer um dos antil icos macrolideos,

ou ainda a qualquer componente da formul
Na presenca de

Precaucgdes e Adverténcias:

Da mesma forma como ocorre com a eritromicina e outros macrolideos, raramente tém sido relatadas
reagdes do tipo alérgico graves, como anafilaxia e angioedema.

Algumas dessas reagdes observadas com o uso de azitromicina resultaram em sintomas recorrentes
e necessitaram de um maior prazo de observacgao e tratamento.

Em pacientes com insuficiéncia hepatica de grau leve (classe A) a moderada (classe B), ndo existe
evidéncia de modificacao acentuada na farmacocinética plasmética da azitromicina em comparagéo
com individuos portadores de func@o hepatica normal. Nesses pacientes, a concentracao de
azitromicina na urina pode estar aumentada como compensagao da redugéo do clearance hepatico.
Assim sendo, ndo sao recomendados ajustes da dose nos individuos com insuficiéncia hepatica de
grau leve a moderada. Entretanto, sendo o figado a sua principal via de excrecao, a azitromicina
devera ser utilizada cuidadosamente em pacientes com disfuncao hepatica grave.

Em pacientes com insuficiéncia renal leve (clearance de creatinina > 40 ml/min.) ndo é necessario
ajuste da doses do antibiético, porém nao existem resultados relatados sobre o uso da azitromicina
em pacientes com insuficiéncia renal mais grave; portanto, s&o necessarias precaugdes maximas
antes de prescrever o produto a estes pacientes.

Nos pacientes recebendo derivados do ergot, os sinais de ergotismo tém sido aumentados pela
administracao concomitante de alguns antibiéticos do grupo dos macrolideos. N&o ha dados relativos
a possibilidade de interacéo entre a azitromicina e os derivados de ergot.

No entanto, pela eventual possibilidade tedrica de ergotismo, a azitromicina e os derivados do ergot
nao devem ser administrados em associag&o.

Assim, como qualquer preparagao de antibiético, é essencial a constante observagao para os sinais
de crescimento de organismos nao susceptiveis, incluindo fungos.

GRAVIDEZ e LACTACAO: estudos sobre a reproducao em animais demonstraram que a azitromicina
atravessa a placenta, porém nao revelaram evidéncia de lesdes ao feto. Nao existem dados sobre a
secregao através do leite materno. Nao foi ainda estabelecida a seguranca do uso da azitromicina na
gravidez e lactagao, portanto esta substancia devera ser utilizada nestas pacientes somente quando
outras alternativas adequadas nao forem disponiveis.

EFEITOS NA CAPACIDADE DE OPERAR E DIRIGIR MAQUINAS: ndo hé evidéncias de que a
azitromicina possa afetar a habilidade do paciente de dirigir ou operar maquinas.

Interagdes medicamentosas:

Ergot - Devido a possibilidade tedrica de ergotismo é contraindicado o uso concomitante da
azitromicina com os derivados do ergot.

Digoxina - Tem sido relatado que alguns antibidticos macrolideos podem prejudicar o metabolismo da
digoxina (a nivel intestinal) em alguns pacientes. Em pacientes que estejam recebendo azitromicina e
digoxina em concomitancia, deve ser considerada a possibilidade de aumento dos niveis do cardioténico.
Ciclosporina - Na auséncia de dados conclusivos de estudos farmacocinéticos ou clinicos
investigando a interacdo potencial entre a azitromicina e a ciclosporina, devem ser tomadas
precaugdes quando utilizam-se estas substancias em concomitancia. Caso isto torne-se necessario,
devem ser monitorizados os niveis de ciclosporina e a dose devera ser ajustada em conformidade.

Antigcidos — Um estudo de farmacocinética demonstrou que nao ha efeito sobre a biodisponibilidade
total, embora apresentando redugé@o em até 30% do pico da concentragdo plasmatica do antibiético.
Em pacientes que sejam tratados com azitromicina mais antidcidos os produtos ndo devem ser
administrados simultaneamente.

Zidovudina - Dose Unicas de 1000 mg e doses mdiltiplas de 1200 mg ou 600 mg de azitromicina ndo
afetaram a farmacocinética plasmética ou a excregao urindria da zidovidina ou de seu metabdlito
glicuronideo. Entretanto, a administragéo de azitromicina aumenta as concentragdes do metabdlito ativo,
a zidovidina fosforilada, nas células monocelulares do sangue periférico.

Varfarina - A azitromicina ndo altera o efeito anticoagulante da varfarina. Podem ser
coadministradas, mas a monitorizagao rotineira do tempo de protrombina devera ser realizada.
Carbamazepina - Nao foram observados efeitos significantes nos niveis plasmaticos da
carbamazepina e seus metabdlitos ativos. Mesmo assim os niveis da carbamazepina devem ser
cuidadosamente monitorados.

Interacoes alimentares

Pode ser administrado a qualquer hora do dia, inclusive com as refeigdes, uma vez que néo foi
observada qualquer diminuicao significante na biodisponibilidade da azitromicina quando
administrada concomitantemente a uma refeigzo rica em gorduras.

Reagoes adversas:

é bem baixa il de o A maioria
dos efeitos observados foi de natureza leve a moderada.
A maioria das reagoes adversas foi de orlgem gastr i i i ia, nausea,
vémito/diarreia (raramente a0), fezes i i i
desconforto abdominal (dor/célica), a é colite e

raros relatos de descoloracéo da lingua.

Tem sido relatada disfuncao auditiva com o uso de antibi6tit macrolideos. Di
incluindo perda de audigéo, surdez e/ou lo (ruido auditivo) foram relatados por pacientes
recebendo azitromicina. Muitos destes sintomas foram associados com o uso prolongado de
altas doses em estudos de investigagao. Nos casos onde il de

estavam disponiveis, foi observado que a maioria dos sintomas foi reversivel.

Casos raros de disttrbio de paladar foram relatados.

Foram relatados nefrite intersticial e disfuncao renal aguda.

Foram e ictericia colestatica, assim como
casos raros de 4 é atica, a qual raral t ltou em morte.
Contudo, a relagdo causal nao fon estabelecida.
Tonlura/vertlgem, convulsoes (assim como com outros i cefaleia,

ém foram

Eplsodlns transltorlos de uma leve reducdo na contagem de neutréfilos tém sido
ocasionalmente observados nos estudos cllnlcos, embora uma relagao causal com a
azitromicina nao tenha sido b
Reacgbes alérgicas incluindo prurido, rash, fotossensnbllldade, artralgia, edema, urticaria e
angloedema tem ocomdo

ventricular (assim como com outros macrolideos),
tém sido relatados, embora a relagao causal com azitromicina nao tenha sido estabelecida.
Ocorreram raros casos de reacées dermatologlcas sérias incluindo eritema multiforme, sindrome
de Stevens Joh dlise toxica epi

Foi relatado astenia, embora a rela(;ao causal nao tenha sido i iliase e
(raramente fatal).

Alteracao nos exames clinicos laboratoriais
Foram relatados, ocasionalmente, elevages reversiveis das transaminases hepaticas. Episodios
transitérios de uma leve redugdo na contagem de neutrdfilos tém sido ocasionalmente observados.

Posologia

O produto deve ser administrado em dose Unica diaria. Agite antes de usar.

a azitromicina pode ser administrado a qualquer hora do dia, inclusive com as refeicdes, uma vez que
nao foi observada qualquer diminuico significante na biodisponibilidade da azitromicina quando este
foi administrado concomitantemente a uma refei¢éo rica em gorduras.

A posologia de acordo com a infeccéo esta descrita abaixo:

Adultos

Para o tratamento de doengas sexualmente transmissiveis causadas por Chlamydia trachomatis ou
Neisseria gonorrhoeae suscetivel, o medicamento deve ser administrado em dose oral tnica de 1 g.
Para todas as outras indicagdes uma dose total de 1,5 g deve ser administrada em dose Unica diaria
de 500 mg durante 3 dias. Como alternativa a mesma dose total pode ser administrada durante 5 dias,
em doses Unicas didrias de 500 mg no primeiro dia e 250 mg do segundo ao quinto dia.

Pacientes Idosos
Recomenda-se a mesma dosagem para pacientes adultos.

Pacientes com insuficiéncia renal

As mesmas doses que sdo administradas a pacientes com a fung@o renal normal podem ser
utilizadas em pacientes com insuficiéncia renal leve (clearence de creatinina >40 ml/min). Nao existem
dados em relagao ao uso de azitromicina em pacientes com insuficiéncia renal severa.

Pacientes com insufi hepatica . .
As mesmas doses que sdo administradas a pacientes com a fungao hepética normal poderéo ser
utilizadas em pacientes com insuficiéncia hepatica de leve a moderada.




