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1) IDENTIFICAQAO DO MEDICAMENTO

cloridrato de ciprofloxacino

“Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999".

APRESENTACOES

cloridrato de ciprofloxacino 500 mg. Embalagem eadb 6, 10, 14 e 50* comprimidos revestidos.

* Embalagem Hospitalar

USO ORAL

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido de 500 mg contém:

cloridrato de ciprofloxacino monoidratado®.....cco...coveriieiiiriiies e 582,22 mg
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*equivalente a 500 mg de ciprofloxacino.

**hipromelose + macrogol, etilcelulose, croscarmnselcsédica, amido, estearato de magnésio, didxidttatgo, povidona,
amarelo crepusculo laca de aluminio, cloreto délenet

1) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

- Adultos

Infec¢des complicadas e ndo complicadas causadasigorganismos sensiveis ao ciprofloxacino.

-Trato respiratério: O cloridrato de ciprofloxacipode ser considerado como tratamento recomendéavebhsos de pneumonias
causadas poKlebsiella spp., Enterobacter spp., Proteus spp., Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Haemophillus spp.,
Moraxella catarrhalis, Legionella spp. e Saphylococci. O cloridrato de ciprofloxacinndo deve ser usado como medicamento de
primeira escolha no tratamento de pacientes anavigiest com pneumonia causada Paeumococcus.

- Ouvido médio (otite média) e seios paranasaiwugiie), especialmente se a infecgdo for causad@rganismos gram-
negativos, inclusiv®seudomonas aeruginosa ou Saphylococci.

- Olhos.

- Rins e/ou trato urinario eferente.

- Orgéos genitais, inclusive anexite, gonorreiaostatite.

- Cavidade abdominal (por exemplo, infecgbes biatas do trato gastrintestinal ou do trato bilipeeitonite).

- Pele e tecidos moles.

- Ossos e articulagoes.

- Sepse.

Infec¢éo ou risco iminente de infecgdo (profilaxeh pacientes com sistema imunolégico comproméfidnexemplo, pacientes
em uso de imunossupressores ou pacientes neuttopgni

Descontaminacéo intestinal seletiva em pacientegratamento com imunossupressores.

- Criangas

No tratamento da exacerbagdo pulmonar aguda desdibcistica, associada a infeccdo Pseudomonas aeruginosa, em
pacientes pediatricos de 5 a 17 anos de idadestOdasclinicos em criangas foram realizados na indicagima. Para outras
indicagbes clinicas a experiéncia é limitada. N@orecomenda, portanto, o uso do ciprofloxacino parsas indicagbes
diferentes da mencionada acima. O tratamento davimisiado somente ap6s cuidadosa avaliagéo dossre beneficios, pela
possibilidade de reacOes adversas nas articulagdes tecidos adjacentes.

- Antraz por inalagao (ap6s exposicdo) em adultoscgiancas

Para reduzir a incidéncia ou progresséo da dogrigmexposicao aBacillus anthracis aerossolizado.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Os resultados das experiéncias clinicas realizadasumentadas demonstraram que os microrganisaneadores das infecgdes
foram erradicados em 81,9% dos casd@linicamente, quase 94,2% dos pacientes apreaentanelhora acentuada ou
recuperagdo compléta

Os resultados das pesquisas clinicas confirmanceleste atividade in vitro do cloridrato de cipoogicino. Os microrganismos
mais comuns forar. coli e Pseudomonas aeruginosa’. Os percentuais de erradicacdo para os patdgeaosrgpgativos, tais
como akE. coli (95%), Proteus sp (97 - 100%),Salmonella sp (100%), Haemophilus influenzae (95%) e também para os
organismos gram-positivoSireptococcus pneumoniae (>80%) eStaphylococcus sp

(>80%) em particular, juntamente com os resultafia®raveis contraPseudomonas aeruginosa (74%), alcancados com
tratamento via oral, demonstram o amplo espectatididlade do cloridrato de ciprofloxaci.

Os indices de cura ou melhora das condigdes dieiteontrados nas diferentes infecgdes foram asnses:

Trato respiratério inferior e superior........ >85%°

Trato urinario ndo complicadas ...290%
Trato urinario complicadas .................. An0%
Pele e tecidos moles .............ccccceeueuennes 90%°
Ossos e articulagdes .. ... 759%°
Gastrintestinais ....... . 1009%*°

Bacteremia/septicemia .. 9494

Ginecoldgicas ................ ..920%

Otite maligna externa . ... 909>

Prostatite Cronica .............ccceveveverevenen. 84 - 91%*
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

- Propriedades farmacodinamicas

O ciprofloxacino é um agente antibacteriano quinioid sintético, de amplo espectro (cédigo ATC: JODE).

- Mecanismo de Agéo

O ciprofloxacino tem atividade in vitro contra umapla gama de microrganismos gram-negativos e gomitivos. A agao
bactericida do ciprofloxacino resulta da inibi¢é® tdpoisomerase bacteriana do tipo Il (DNA giraseppoisomerase IV,
necessarias para a replicacdo, transcri¢éo, repaembinacédo do DNA bacteriano.

- Mecanismo de Resisténcia

A resisténcia in vitro ao ciprofloxacino é frequemior mutacédo das topoisomerases bacterianaseseevdlve lentamente em
véarias etapas. A resisténcia ao ciprofloxacino @ mutacdes espontaneas ocorre com uma frequénma<10 e 10°. A
resisténcia cruzada entre as fluoroquinolonas apamuando a resisténcia surge por mutagdo. Asciegalnicas podem
reduzir a sensibilidade, em lugar de produzir tésiga clinica, mas as mutacdes multiplas, em g@ram a resisténcia clinica
ao ciprofloxacino e a resisténcia cruzada entrguasolonas. A impermeabilidade bacteriana e/ou esgéio das bombas de
efluxo podem afetar a sensibilidade ao ciprofloxacEsta relatada resisténcia mediada por plassieemwdificada por gene
gnr. Os mecanismos de resisténcia que inativameagilinas, as cefalosporinas, os aminoglicosidessmacrolideos e as
tetraciclinas podem néo interferir na atividadebateriana do ciprofloxacino e ndo se conhece ureahresisténcia cruzada
entre o ciprofloxacino e outros grupos antimicrob& Os microrganismos resistentes a esses meditznmodem ser sensiveis
ao ciprofloxacino.

A concentracgdo bactericida minima (CBM) geralmerite excede a concentracao inibitéria minima (Clivi)neais

gue o dobro.

Sensibilidade in vitro ao ciprofloxacino

A prevaléncia da resisténcia adquirida pode vaggundo a regido geografica e o tempo para detedasnespécies, e € desejavel
dispor de informagé&o local de resisténcia, prifoieate quando se tratar de infecgfes graves. Quaadessario, deve-se
solicitar o conselho de um especialista se a pgaci local da resisténcia é tal que seja questiaaitilidade do preparado, pelo
menos frente a determinados tipos de infecgéo.

O ciprofloxacino tem mostrado atividade in vitrawt@ cepas sensiveis dos seguintes microrganismos:

Microrganismos gram-positivos aerébiosBacillus anthracis, Enterococcus faecalis

(muitas cepas sdo somente moderadamente sens&aiklylococcus aureus (isolados sensiveis a meticilin&aphylococcus

saprophyticus, Streptococcus pneumoniae.
Microrganismos gram-negativos aeroébios:

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

Haemophillus influenzae Proteus vulgaris



Os seguintes microrganismos mostram um grau vaud@veensibilidade ao ciprofloxacinBurkholderia cepacia, Campylobacter
spp., Enterococcus faecalis, Morganella morganii, Neisseria gonorrhoeae, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa,
Pseudomonas fluorescens, Serratia marcescens.

Os seguintes microrganismos séo consideradossetamente resistentes ao ciprofloxacBaphylococcus aureus (resistente a
meticilina) eStenotrophomonas maltophilia.

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

- Inalagado de antraz — Informacéo adicional

As concentragdes séricas de ciprofloxacino atirsgeta humanos servem como um indicativo razoavetmaéquado para
prever o beneficio clinico e fornecem a base psteiedicacao.

Em adultos e criangas tratados por via oral e esmimea, as concentragdes de ciprofloxacino atingensuperam as
concentragdes séricas médias de ciprofloxacino moporcionam melhora estatisticamente significatiea sobrevida de
macacos Rhesus no modelo de inalagéo de antrazaViegim “8. Posologia e modo de usar”).

Foi realizado um estudo controlado com placebo ewenps Rhesus expostos a uma dose média inalddalg, (~5,5 x 16)
esporos (faixa de 5-30 M) de Bacillus anthracis. A concentracéo inibitéria minima (CIM) de ciproféxino para a cepa de
antraz usada no estudo foi 0,08 mcg/mL. As conaedés séricas médias de ciprofloxacino alcancanldshesperado (1 hora
apos a dose) por via oral (até alcancar o estadquibrio), variaram de 0,98 a 1,69 mcg/mL. AaaentragGes minimas médias
no estado de equilibrio, 12 horas apds a dosearaari de 0,12 a 0,19 mcg/mL. A mortalidade ao anti@ animais que
receberam um regime de 30 dias de ciprofloxaciaf ariciando 24 horas apds a exposi¢ao, foi sicatiamente menor (1/9)
gue no grupo placebo (9/10) [p = 0,001]. No Unicoral tratado que néo resistiu ao antraz, o éliwreu apds o periodo de 30
dias de administracéo do medicamento.

Propriedades farmacocinéticas

A farmacocinética do ciprofloxacino foi avaliada eiiferentes populagdes humanas. A concentracacaséidxima média no
estado de equilibrio obtida em humanos adultoadest com 500 mg por via oral de 12 em 12 horasZ9¥emcg/mL, sendo de
4,56 mcg/mL apds administracdo intravenosa de 49@en12 em 12 horas. A concentracdo sérica minié@iamo estado de
equilibrio em ambos os esquemas é 0,2 mcg/mL. Enestodo de 10 pacientes pediatricos de 6 a 16 anospcentragdo
plasmatica maxima média alcancada foi de 8,3 mcgéma concentracdo minima variou de 0,09 a 0,26 micgipds
administragdo de duas infusdes intravenosas deglkgmpor 30 minutos com intervalo de 12 horas. Apésegunda infuséo
intravenosa, os pacientes passaram a receber k§ pw/via oral de 12 em 12 horas, tendo-se atingidoncentragdo maxima
média de 3,6 mcg/mL apés a primeira dose oral. &®sl de seguranca de longo prazo com administig@rofloxacino a
pacientes pediatricos, incluindo os efeitos nalagem, séo limitados. (veja o item “Adverténcid@recaucdes”).

- Absorgéo

Apés a administragdo oral de doses Unicas de 25050@ mg e 750 mg de comprimidos revestidos deidckip de
ciprofloxacino, o ciprofloxacino é absorvido rapidaamplamente principalmente através do intestilgadio, atingindo as
concentragdes séricas maximas 1 a 2 horas depois.

A biodisponibilidade absoluta é de aproximadamé&tte- 80%. As concentragdes séricas maximas)(€ as areas totais sob as
curvas das concentracdes séricas em relacéo ao {&td) aumentaram proporcionalmente as doses.

- Distribuicdo

A ligacao proteica do ciprofloxacino é baixa (280%) e a substancia presente no plasma encontnaygi@amente sob a forma
ndo ionizada. O ciprofloxacino pode difundir-sedimente para o espaco extravascular. O grande goflendistribuicdo no
estado de equilibrio, de 2-3 L/kg de peso corpamasstra que o ciprofloxacino penetra nos tecidesirgge concentragbes que
claramente excedem os valores séricos corresp@sdent

- Metabolismo

Foram relatadas pequenas concentragdes de 4 nigghidentificados como desetilenociprofloxaciiij, sulfociprofloxacino
(M2), oxociprofloxacino (M3) e formilciprofloxacintM4). M1 a M3 apresentam atividade antibacteri@nétro comparavel ou
inferior & do acido nalidixico. O M4, o menor enagtidade, apresenta atividade antimicrobiana o gjtiase equivalente a do
norfloxacino.

- Eliminagéo

O ciprofloxacino é amplamente excretado sob fomadtérada pelos rins e, em menor extensao, p@xtarrenal.

- Criangas

Em um estudo com criangas, asCe a AUC ndo foram dependentes da idade. Nenhureraamotavel de G« e AUC foi
observado com doses mudltiplas (10 mg/kg/3 x dia). 1 criangas menores de 1 ano com septicemia ,graligy foi de 6,1
mg/L (faixa de 4,6 — 8,3 mg/L) apds infusdo intraaga de 10 mg/Kg durante 1 hora; e 7,2 mg/L (fdifa— 11,8 mg/L) em
criancas de 1 a 5 anos. Os valores da AUC forafivdemgeh/L (faixa 11,8 — 32,0 mgeh/L) e de 16,5>Imig (faixa 11,0 — 23,8
mgeh/L) nas respectivas faixas etarias. Essesamlestéo dentro da faixa relatada para adultegltratcom doses terapéuticas.
Com base na analise farmacocinética da populagdiatpea com infecgdes diversas, a meia-vida médperada em criangas é
de aproximadamente 4 a 5 horas.

Dados Pré-Clinicos de Seguranca

- Toxicidade aguda

A toxicidade aguda do ciprofloxacino apds a adriiagsio oral pode ser classificada como muito bédegpendendo da espécie,
a DLso apds infusdo intravenosa é 125-290 mg/kg.

- Toxicidade Crdnica

Estudos de Tolerabilidade Crdnica acima de 6 meses

Administracéo oral: doses até e iguais a 500 mg/kg e 30 mg/kg foraenadhs sem dangsr ratos e macacos, respectivamente.
Em alguns macacos no grupo de dose maxima (90 jrfgilegn observadas alterages nos tabulos rerstagi

Administragdo parenteral: no grupo de macacos tratados com dose mais altan@?@) foram detectadas concentragdes de
ureia e creatinina levemente elevadas e alteragigesibulos renais distais.

- Carcinogenicidade



Nos estudos de carcinogenicidade em camundongan€gés) e ratos (24 meses) tratados com doseé dprakimadamente
1000 mg/kg de peso corporal/dia em camundongo$eartiZkg de peso corporal/dia em ratos (aumentada3%0 mg/kg de
peso corporal/dia ap6s 22 semanas), ndo se evidepaiencial carcinogénico de qualquer das dossmedss.

- Toxicologia da reproducéo

Estudos de fertilidade em ratas:o ciprofloxacino ndo modificou a fertilidade,desenvolvimento intrauterino e pés-natal das
crias, nem a fertilidade da geragédo F1.

Estudos de embriotoxicidadenéo se observou indicio de qualquer embriotoxi@daderatogenicidade do ciprofloxacino.
Desenvolvimento perinatal e pés-natal em ratamédo se detectaram efeitos desenvolvimento perinatal ou péds-natal dos
animais. A pesquisa histolégica ao fim do periogl@rdacao nao revelou nenhum sinal de dano artiocals crias.

- Mutagenicidade

Foram realizados oito estudos sobre mutagenicittediéro com o ciprofloxacino. Embora dois dos c#esaios in vitro [ensaio
de mutacé@o de células de linfoma de camundongogresaio de reparo de DNA de hepatdcitos de ratewdtivo primario
(UDS)] tenham apresentado resultados positivogsta sistemas de testes in vivo que cobriam todasspectos relevantes
resultaram negativos.

- Estudos de tolerabilidade articular

Assim como outros inibidores da girase, o ciprafloro causa danos nas grandes articulagdes queasupgmeso em animais
imaturos. O grau da les&o articular varia de acodin a idade, espécie e dose; a lesdo pode saidadliminando-se a carga
articular. Os estudos com animais adultos (rato) o@o evidenciaram lesdes nas cartilagens. Emsinde com cées jovens
Beagle, o ciprofloxacino em altas doses (1,3 av@Zes a dose terapéutica), causou lesdes artisud@ds duas semanas de
tratamento, que ainda estavam presentes apos 5.riese doses terapéuticas ndo se observaram ésiges e

4. CONTRAINDICAGCOES

Hipersensibilidade ao ciprofloxacino, a outro dade fluoroquinolénico ou a qualquer componente @antila (veja o item
“Composicao”).

A administra¢@o concomitante de ciprofloxacinazaridina (veja o item “6.Intera¢cdes Medicamentgsas”

5. ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

- Infecgbes graves e/ou infeccdes por bactérias @ndbias ou Gram-positivas

Para o tratamento de infec¢des graves, infecc@eStaphylococcus e infecgfes envolvendo bacténasrabias, o cloridrato de
ciprofloxacino deve ser utilizado em associagamantibiético apropriado.

- Infec¢des porStreptococcus pneumoniae

O cloridrato de ciprofloxacino ndo é recomendadm gatratamento de infecgbes pneumocdécicas devidficacia limitada
contraStreptococcus pneumoniae.

- Infecgdes do trato genital

As infecgbes do trato genital podem ser causadais@ados déNeisseria gonorrhoeae resistentes a fluoroquinolonas. Em
infecgdes do trato genital que tem podem ter causa ligada Meisseria gonorrhoeae, € muito importante obter
informagdes locais sobre a prevaléncia de resisté&w ciprofloxacino e confirmar a sensibilidade pwio de exames
laboratoriais.

- Distarbios cardiacos

O cloridrato de ciprofloxacino esta associado @sae prolongamento do intervalo QT (veja o itemRBacdes Adversas”). As
mulheres podem ser mais sensiveis aos medicangreqzolonguem o QTc, uma vez que tendem a tevaleeQTc basal mais
longo em comparagdo aos homens. Pacientes idasbgrmpodem ser mais sensiveis aos efeitos asssa@admedicamento
sobre o intervalo QT. Deve-se ter cautela ao atilz cloridrato de ciprofloxacino concomitantemeaben medicamentos que
podem resultar em prolongamento do intervalo dg@@T exemplo, antiarritmicos de classe Ill ou |Atidepressivos triciclicos,
macrolideos, antipsicéticos) (veja o item “6. Iatfies Medicamentosas”) ou em pacientes com fatdeesisco para
prolongamento QT ou “torsades de pointes” (por g@temsindrome congénita de QT longo, desequilileligtrolitico nédo
corrigido assim como hipocalemia ou hipomagnes@&mdaencgas cardiacas como insuficiéncia cardiafzatdndo miocardio ou
bradicardia).

- Hipersensibilidade

Em alguns casos podem ocorrer reagfes alérgicas l@pdrsensibilidade ap6és uma Unica dose (vejem 9. Reacdes
Adversas”), devendo o paciente informar ao médiediatamente. Em casos muito raros reacdes amafdftnafilactoides
podem progredir para um estado de choque, compieoa vida, em alguns casos apés a primeira &draigéio (veja o item “9.
Reacdes Adversas”). Em tais circunstancias, a astnsigdo do cloridrato de ciprofloxacino deve sgerrompida e instituir-se
tratamento médico adequado (por exemplo, tratangrtochoque).

- Sistema gastrintestinal

Se ocorrer diarreia grave e persistente durantapds o tratamento, deve-se consultar um médicquédesse sintoma pode
ocultar uma doenca intestinal grave (colite psewdobranosa, com risco para a vida com possivel gdoltatal), que exige
tratamento adequado imediato (veja o item “9. Rescldversas”). Nesses casos, 0 cloridrato de tipaxdino deve ser
descontinuado e deve ser iniciado o tratamentpéetiaco apropriado (por exemplo, vancomicina parorial, na dose de 250 mg,
guatro vezes por dia). Medicamentos que inibenrigtpétismo sao contraindicados nesta situagao.

- Sistema hepatobiliar

Casos de necrose hepética e insuficiéncia hepéditarisco para a vida tém sido relatados com ddehio de ciprofloxacino.
No caso de qualquer sinal ou sintoma de doencaibegéomo anorexia, ictericia, urina escura, pioiiou abdémen inchado) o
tratamento devera ser descontinuado (veja “Reagdbesrsas”).

Pode ocorrer um aumento temporario das transansindsdosfatase alcalina ou ictericia colestaéspecialmente em pacientes
com doencga hepatica precedente que forem tratados cloridrato de ciprofloxacino (veja o item Reacdes Adversas”).

- Miastenia grave

O cloridrato de ciprofloxacino deve ser utilizadorccuidado em pacientes com miastenia grave, umagwe os sintomas
podem ser exacerbados.

- Tendinite e ruptura de tendao



Podem ocorrer tendinite e ruptura do tendado (prédoitemente do tenddo de Aquiles), com cloridratocigrofloxacino,
algumas vezes bilateral, inclusive nas primeiragi@@s de tratamento. Foram relatados casos dufs vaeses apds o término
do tratamento (veja o item “9. Reac¢des Advers&3")isco de tendinopatia pode estar aumentado erarpes idosos, durante
atividade fisica intensa, em pacientes tratadosarnitantemente com corticosteroides, em paciemesinsuficiéncia renal e
pacientes com transplante de 6rgéos sélidos.

Ao primeiro sinal de tendinite (por exemplo, ededoiroso, inflamagéo), a extremidade afetada devedocada em repouso,
qualquer exercicio fisico inapropriado deve setaeld, um médico deve ser consultado e o tratantemioo antibidtico deve ser
suspenso. O cloridrato de ciprofloxacino deve sada com cuidado em pacientes com antecedenteistdgbids de tendao
relacionados com tratamento fluoroquinoldnico.

- Convulstes

(0] clorlid'rato de ciprofloxacino, como outras fluonatplonas, é conhecido por desencadear convulgddsronuir o limiar
convulsivo.

Em pacientes com epilepsia ou com distlrbios pigtentes do sistema nervoso central (SNC) (por phkertimiar convulsivo
reduzido, antecedentes de convulsdo, reducédo so flanguineo cerebral, lesdo cerebral ou acideageular cerebral), o
cloridrato de ciprofloxacino deve ser administradmente se os beneficios do tratamento forem supsraos possiveis riscos,
uma vez que esses pacientes estdo sob risco em dazé@ventuais efeitos indesejaveis sobre o SNGoLde estados
epilépticos tém sido relatados (veja o item “9. s Adversas”). Se ocorrerem convulsdes, o clindde ciprofloxacino
deve ser descontinuado.

- Reacdes psiquiatricas

Podem ocorrer reagdes psiquiatricas ja ap6s a ipanaministragdo de fluoroquinolonas, incluindocloridrato de
ciprofloxacino. Em casos raros, depressdo ou reagi@coticas podem evoluir para ideias/pensamestosidas e
comportamento autodestrutivo, tais como tentatevaudcidio ou suicidio (veja o item “9. Reagdes érdas”). Caso o paciente
desenvolva essas reagdes, o cloridrato de cipeafios deve ser descontinuado e medidas apropridasn ser instituidas.

- Neuropatia periférica

Tém sido relatados casos de polineuropatia sehserisensério-motora, resultando em parestesipeghiesias, disestesias ou
fraqueza em pacientes recebendo fluoroquinolomadyimdo o cloridrato de ciprofloxacino. Pacientas tratamento com o
cloridrato de ciprofloxacino devem ser orientadomfarmar seu médico antes de continuar o tratamest desenvolverem
sintomas de neuropatia tais como dor, queimacémjdgamento, dorméncia ou fraqueza (veja o itenR&acdes Adversas”).

- Pele e anexos

O ciprofloxacino pode induzir reagbes de fotosdelidade na pele. Portanto, pacientes que utilizantloridrato de
ciprofloxacino devem evitar a exposi¢éo direta eesgiva ao sol ou a luz ultravioleta. O tratamelgee ser descontinuado se
ocorrer fotossensibilizagdo (por exemplo, reagpesqueimadura solar) (vegitem “9. Reacdes Adversas”).

- Citocromo P450

O ciprofloxacino é conhecido como inibidor moderath isoenzima 1A2 do CYP450. Deve-se ter cuidaseando outros
medicamentos metabolizados pela mesma via enzangimr exemplo, teofilina, metilxantinas, cafeidaloxetina, ropinirol,
clozapina, olanzapina, agomelatina) sdo administracdoncomitantemente. Pode-se observar aumentocalaentracdes
plasmaticas associado a efeitos indesejaveis éispectia droga em razdo da inibicdo da sua depuragétabdlica pelo
ciprofloxacino (veja o item “6. Intera¢des Medicanmsas”).

- Disglicemia

Assim como ocorre com todas as fluoroguinolonasanfiorelatados distirbios na glicose sanguineayiimid hipoglicemia e
hiperglicemia, com o uso de cloridrato de ciprofloxo. Em pacientes tratados com cloridrato deofigpracino, ocorreu
disglicemia principalmente em pacientes idosos dahetes recebendo tratamento concomitante comipoglitemiante oral
(por exemplo, sulfonilureia) ou com insulina. Encipates diabéticos, é recomendado monitoramentadaoso da glicose
sanguinea (veja o item “9. Reacgdes Adversas”).

Os pacientes devem ser orientados a procurar @imofogista imediatamente em caso de alteragégsaa ou algum sintoma
ocular.

Estudos epidemioldgicos relatam um aumento do mecaneurisma e dissecg¢édo da aorta apés a ingéstiicoroquinolonas,
particularmente na populagdo idosa. Portantopasdtjuinolonas devem ser usadas apenas apés dvatiaidadosa do
beneficio-risco e ap6s consideracdo de outras epefEpéuticas em pacientes com histéria famibaitiva de aneurisma, ou em
pacientes diagnosticados com aneurisma aodrticexpséente e/ou disseccéo aodrtica, ou na presengatdes fatores de risco ou
condigcbes predisponentes para aneurisma e dissdagdorta (por exemplo, sindrome de Marfan, sindrdm Ehlers-Danlos
vascular, arterite de Takayasu, arterite de céljilgantes, doenca de Behget, hipertensao, ateroseleonhecida). Em caso de
dor subita abdominal, no peito ou nas costas, ces devem ser aconselhados a consultar imegiata um médico.

Efeitos sobre a habilidade para dirigir veiculos @perar maquinas

As fluoroguinolonas, incluindo o ciprofloxacino,em afetar a habilidade do paciente para dirigicules ou operar maquinas
devido a reacdes do SNC (veja o item R@acdes Adversas”). Tal fato ocorre principalmee a ingestdo concomitante de
alcool.

Gravidez e lactacédo

- Gravidez

Os dados disponiveis do uso de ciprofloxacino erthenes gravidas ndo indicam malformag&o nem toaxéedfetal/neonatal.
Estudos em animais ndo indicaram toxicidade repr@uBaseado em estudos em animais ndo se podeiregoe o
medicamento possa causar danos a cartilagem articolorganismo fetal imaturo (veja “Dados Pré-iCtis de Seguranga” no
item “3. Caracteristicas Farmacoldgicas”), portantaso de cloridrato de ciprofloxacino néo é reendado durante a gravidez.
Estudos feitos com animais néo evidenciaram queisefieitos teratogénicos (malformagées) (veja “Badé-Clinicos de
Seguranga” no item “3. Caracteristicas Farmacoé&gjc

“Categoria C: Este medicamento ndo deve ser utilizid por mulheres gravidas sem orientagcdo médica owdirurgido-
dentista.”

- Lactacao



O ciprofloxacino é excretado no leite materno. Bewvao potencial risco de dano articular, o usoldiadrato de ciprofloxacino
ndo é recomendado durante a amamentacdo (veja $DBdé-Clinicos de Seguranga” no item “3. Caradieas
Farmacoldgicas”).

Uso em idosos

Vide “Posologia — Idosos”.

Uso em criangas e adolescentes

Como outras drogas de sua classe, o ciprofloxad@meonstrou ser causa de artropatia em articulapdesuportam peso em
animais imaturos (veja o item “9. Reac¢des Adve)sas’analise dos dados de seguranga disponive&sgeito do uso do
ciprofloxacino em pacientes com menos de 18 anadatdie, em sua maioria com fibrose cistica, ndeloevqualquer evidéncia
de danos a cartilagens ou articulagdes relacionadogso do produto. N&o foi estudado o uso de ftyparino em outras
indicagbes que ndo o tratamento da exacerbagdocopatmaguda da fibrose cistica associada a infepgéd®seudomonas
aeruginosa (5 — 17 anos) e o tratamento de inalagdo de afdfrs exposicdo). A experiéncia clinica em ouitrdicagoes é
limitada.

6. INTERAQOES MEDICAMENTOSAS

Medicamentos conhecidos por prolongarem o inter@dloo cloridrato de ciprofloxacino, como outrasofloquinolonas, deve ser
utilizado com cautela em pacientes que estejambeack® medicamentos conhecidos por prolongaremesvaid QT (por
exemplo, antiarritmicos classe IA e lll, antidegress triciclicos, macrolideos, antipsicéticos)jéve item “5. Adverténcias e
Precaucgdes”).

- Formacédo de guelatos:A administracdo concomitante de cloridrato de aflpracino e medicamentos contendo cations
polivalentes, suplementos minerais (por exempligja@amagnésio, aluminio, ferro), polimeros ligantke fosfato (por exemplo,
sevelamer, carbonato de lantanio), sucralfato did@dos e medicamentos altamente tamponados Keongo, comprimidos de
didanosina) contendo magnésio, aluminio, ou céteidyz a absor¢do do ciprofloxacino. Portantooddiato de ciprofloxacino
deve ser administrado de 1 a 2 horas antes ounpetms 4 horas apés essas preparacdes. Essa oepfiigde aplica aos
antiacidos da categoria dos bloqueadores do reddpto

- Alimentos e produtos lacteos:A administragdo concomitante de cloridrato de aflpracino e laticinios ou bebidas
enriquecidas com minerais (por exemplo, leite, itgusuco de laranja enriquecido com calcio) deareevitada porque a
absor¢édo do ciprofloxacino pode ser reduzida. Gmtw célcio da dieta, proveniente da alimentagéonal, ndo afeta
significativamente a absorcao.

- probenecida: A probenecida interfere na secregao renal do fbgxacino. A administragdo concomitante de mediqaoe
contendo probenecida e cloridrato de ciprofloxacinmenta a concentracéo sérica de ciprofloxacino.

- metoclopramida: A metoclopramida acelera a absor¢éo de ciprofioxa reduzindo o tempo para atingir as concengsi¢d
plasmaticas maximas. Nao se observou efeito sobiasponibilidade do ciprofloxacino.

- omeprazot A administracdo concomitante de ciprofloxacinmedicamentos contendo omeprazol reduz ligeiran®e@gyx €

a AUC do ciprofloxacino.

- tizanidina: Em um estudo clinico com voluntarios sadios hauveaumento nas concentragdes séricas de tizarfalingento
da Gux 7 vezes, variagdo: 4 a 21 vezes;, aumento da AU vezes, variagdo: 6 a 24 vezes) quando admiteéstra
concomitantemente com ciprofloxacino. Houve powimEacdo do efeito hipotensivo e sedativo relaglenao aumento das
concentragdes séricas (veja “Citocromo P450” nm it8. Adverténcias e Precaug¢des”). Medicamentosecwio tizanidina néo
devem ser administrados com cloridrato de cipraftixo (veja o item 4. Contraindicagdes”).

- teofilina: A administragdo concomitante de ciprofloxacino edimamentos contendo teofilina pode produzir aument
indesejavel das concentracdes séricas de teofifittapode causar efeitos indesejaveis induzid@stpefilina. Em casos muito
raros, esses efeitos indesejaveis podem por aerndaisco ou ser fatais. Quando o uso da associfgédmevitavel, as
concentragfes séricas da teofilina deverdo seradoghmente monitoradas e sua dose reduzida comtemente (veja
“Citocromo P450" no item “SAdverténcias e Precaugdes”).

- Outros derivados de xantina: Foi relatado que a administragdo concomitanteipi®ftoxacino e medicamentos contendo
cafeina ou pentoxifilina (oxpentifilina) elevou ancentracéo sérica destes derivados de xantina.

- fenitoina: Nivel sérico alterado (diminuido ou aumentado)fetfétoina foi observado em pacientes recebendadcito de
ciprofloxacino e fenitoina concomitantemente. Eoreendado o monitoramento da terapia com fenitaficdyindo medicées de
concentragéo sérica de fenitoina, durante e insdeite apds a coadministracéo de cloridrato defigacino e fenitoina, para
evitar a perda do controle das convuls6es assac@maniveis diminuidos de fenitoina e para eréagdes adversas relacionadas
a superdose de fenitoina quando o cloridrato deftigacino é descontinuado em pacientes que estejaebendo ambos.

- metotrexato: A administracdo concomitante de cloridrato de aflpkacino pode inibir o transporte tubular rena d
metotrexato, podendo potencialmente aumentar asisnplasmaticos deste, o que pode aumentar o diso®acgdes toxicas
associadas ao metotrexato. Portanto, deve-se manitaidadosamente pacientes tratados com mettiresa for indicada
terapia simultanea com cloridrato de ciprofloxacino

- Anti-inflamatérios ndo-esteroides (AINEs): Estudos realizados com animais demonstraram gesaiacéo de doses altas de
fluoroquinolonas (inibidores da girase) e de cearusinflamatérios néo-esteroides (exceto o 4eicktilsalicilico) pode provocar
convulsoes.

- ciclosporina: A administragdo simultanea de ciprofloxacino e icgtdentos contendo ciclosporina aumentou tranaitente a
concentragdo de creatinina sérica. Portanto, éss@de controlar frequentemente (duas vezes poarsga concentragdo de
creatinina sérica nesses pacientes.

- Antagonistas da vitamina K: A administragdo simultanea de cloridrato de cips@icino com antagonistas da vitamina K
pode aumentar seus efeitos anticoagulantes. O pede variar conforme a infecgdo subjacente, idad®ndi¢do geral do
paciente de modo que a contribuigdo do ciproflox@agiara elevar a RNI (razdo normalizada internatjdorna-se dificil de ser
avaliada. A RNI deve ser frequentemente monitothdante e logo apds a coadministracéo de cloridiatciprofloxacino com
antagonistas da vitamina K (por exemplo, varfar@eanocumarol, femprocumona ou fluindiona).

- duloxetina: Estudos clinicos demonstraram que a administragimomitante de duloxetina com fortes inibidores da
isoenzima 1A2 do CYP450, tais como a fluvoxamirmalgpaumentar a AUC e.& da duloxetina. Embora nenhum dado clinico
esteja disponivel sobre uma possivel interagdo cirofloxacino, efeito similar pode ser esperado atiministracéo
concomitante (veja “Citocromo P450” no item Adverténcias e Precaucdes”).



- ropinirol: Em um estudo clinico mostrou-se que o uso coneaieitde ciprofloxacino e ropinirol, um inibidor nesddo da
isoenzima 1A2 do CYP450, aumentou #@ a AUC de ropinirol em 60% e 84%, respectivamehteecomendado monitorar
adequadamente os efeitos indesejaveis e realiajwste de dose de ropinirol durante e logo apésadrministracdo com o
cloridrato de ciprofloxacino (vejaCitocromo P450” no item “5. Adverténcias e Precastp

- lidocaina: Comprovou-se em individuos sadios que o uso coi@om® de medicamentos contendo lidocaina com
ciprofloxacino, um inibidor moderado da isoenzima21do CYP450, reduz a depuracdo da lidocaina adtrania por via
intravenosa em cerca de 22%. O tratamento comdidacfoi bem tolerado, contudo pode ocorrer umaragéio com o
ciprofloxacino se administrado concomitantementepganhado de efeitos secundarios.

- clozapina A concentracdo sérica da clozapina e da N-delstoetipina aumentou em 29% e 31%, respectivamepies
administracéo simultanea de ciprofloxacino 250 o clozapina durante 7 dias. Recomenda-se reati@aaitoramento clinico e
ajuste de dose de clozapina apropriadamente dueafitgo apds a coadministragdo com cloridrato geoftoxacino (veja

“ Citocromo P450 no item “5.Adverténcias e Precaugbes”).

- sildenafila: Apés administragcdo oral de 50 mg de sildenafilrcomitantemente com 500 mg de ciprofloxacino,a € AUC
de sildenafila foram aumentadas aproximadaments de®es em individuos sadios. Portanto, deve-smtgela ao prescrever o
uso concomitante de cloridrato de ciprofloxacirsil@enafila, considerando os riscos e beneficios.

- agomelatina

Foi demonstrado em estudos clinicos que a fluvaxanpotente inibidor da isoenzima 1A2 do CYP45ibeiracentuadamente o
metabolismo da agomelatina resultando em aumeng® dezes da exposi¢do a agomelatina. Apesar dhav@o dados clinicos
disponiveis para uma possivel interacdo com cipxafiino, um inibidor moderado da isoenzima 1A2 d6P@50, efeitos
similares podem ser esperados com a administragaoomitante (veja “Citocromo P450” no item “5. Adwémcias e
Precaucgdes”).

- zolpidem

A coadministracéo do ciprofloxacino pode aumenganigeis sanguineos de zolpidem. O uso concomiteité® recomendado.

- Interagdes com exames

A poténcia do ciprofloxacino in vitro pode inteifeno teste de cultura delycobacterium tuberculosis pela supressédo do
crescimento micobacteriano, causanesultado falso negativo em espécimes de pacigoegstejam fazendo uso de cloridrato
de ciprofloxacino.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Conservar em temperatura ambiente (temperatura €6te 30°C). Proteger da luz e umidade.
“Numero de lote e datas de fabricagéo e validadeide embalagem.”

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

Caracteristicas organolépticas:

O cloridrato de ciprofloxacino 500 mg é um compdmievestido na cor laranja, circular, biconvexnaossectado.
“Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.”

“Todo medicamento deve ser mantido fora do alcana#as criangas.”

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

MODO DE USAR

- Para uso oral.

Os comprimidos devem ser ingeridos inteiros, conpooco de liquido, independentemente das refei¢@igando ingeridos com
0 estdbmago vazio, a substancia ativa é absorvitknapidamente. Os comprimidos ndo devem ser asgimadbs com produtos
lacteos ou bebidas enriquecidas com minerais (gamglo, leite, iogurte, suco de laranja enriquecidm célcio) (veja o item “6.
InteracGes Medicamentosas”). No entanto, o célootido na dieta alimentar ndo afeta significativateea absorcdo de
ciprofloxacino.

Se pela gravidade de sua doenca ou por qualquer motivo o paciente ndo estiver apto a ingerir mamidos (por exemplo,
pacientes sob nutricdo enteral), recomenda-seainicierapia com ciprofloxacino injetavel. Apésdaistracédo intravenosa,
pode-se dar continuidade ao tratamento por via(tmalpia sequencial).

- Duragao do tratamento

A duracéo do tratamento depende da gravidade ded@edo curso clinico e bacterioldgico. E essenwater-se o tratamento
durante pelo menos 3 dias apds o desaparecimeriébidae dos sintomas clinicos. Duragdo médiaatartrento enadultos: 1
dia nos casos de gonorreia aguda ndo complicadsite;caté 7 dias nos casos de infecgdo renatrado urinario e cavidade
abdominal; durante todo o periodo neutropénico acieptes com defesas organicas debilitadas; mékimmeses nos casos de
osteomielite; 7 a 14 dias em todas as outras ifiéscg

Nas infec¢Bes estreptocécicas, o tratamento dee delo menos 10 dias, pelo risco de complicapdsteriores.

As infecgdes causadas pllamydia spp. também devem ser tratadas durante um periodo muhem 0 dias.

Antraz (apés exposicdo) em adultos e criancas: ragdio total do tratamento para exposicdo ao apiwaznalacdo (ap6s
exposi¢ao) com ciprofloxacino é de 60 dias.

- Criangas e Adolescentes

Nos casos de exacerbacédo pulmonar aguda de fibisig®, associada a infec¢do pseudomonas aeruginosa, em pacientes
pediatricos com idade entre 5 e 17 anos, a dudgé@tamento deve ser de 10 a 14 dias.

POSOLOGIA

Salvo prescrigdo médica contraria, recomendam-sedsntes doses:

- Adultos



Dose diaria recomendada de ciprofloxacino oral duites

Indicacbes Dose diéaria para adultos de

ciprofloxacino (mg) via oral
Infeccdes do trato respiratério 2 x 250 mg a 500 mg

(dependendo da gravidade e do microrgani
Infecgdes do trato Aguda, ndo complicada 1 a 2xr2§

urinario: Cistite em mulheres (antes dose Unica 250 mg

da menopausa)

Complicada
2 x 250 mg a 500 mg

Diarreia 1a2x500mg
Outras infec¢des (vide indicacdes) 2 x500 mg
InfecgBes graves, com Pneumonia
risco para a vid. estreptocécic
Principalmente quani
causadas por InfecgBes recorrentes em
Pseudomonas, fibrose cistica 2 x750 mg
Saphylococcus ou Infeccdes 6sseas e das
Streptococcus articulacbes

Septicemia

Peritonite

- Criangas e Adolescentes — fibrose cistica

Dados clinicos e farmacocinéticos ddo suporte aalasiprofloxacino em pacientes pediatricos cdmofie cistica (idade entre
5 e 17 anos) e com exacerbacdo pulmonar agudaiasacinfeccdo pdPseudomonas aeruginosa, na dose oral de 20 mg de
ciprofloxacino/kg de peso corporal, duas vezegi(dose maxima diaria de 1.500 mg de ciproflaxai

- Antraz por inalagéo (apds exposicéo) em Adultos@riangas

Adultos: Administracéo oral: 500 mg de ciprofloxazi duas vezes por dia.

Criangas: Administracé@o oral: 15 mg de ciprofloradkg de peso corporal, duas vezes por dia. Nadese exceder o teto
méaximo de 500 mg por dose (dose diaria maxima: g0 A administragdo do medicamento deve comegaais rapidamente
possivel apds suspeita ou confirmacao de exposi¢éo.

- Informag6es adicionais para populagdes especiais

Idosos

Os pacientes idosos devem receber doses tédo radugidnto possiveis, dependendo da gravidade dgadeeda depuracéo de
creatinina (veja também o item, “Pacientes comficigumcia renal ou hepatica”).

- Posologia na insuficiéncia renal ou hepatica

Adultos

- Pacientes com insuficiéncia renal

Para pacientes com depuracéo de creatinina entee@0mL/min/1,73 f(insuficiéncia renal moderada) ou concentragdo de
creatinina sérica entre 1,4 e 1,9 mg/100 mL a dueéma diaria de cloridrato de ciprofloxacino paa woral devera ser de 1000
mg/dia.

Para pacientes com depuragéo de creatinina ine86rmL/min/1,73 fm(insuficiéncia renal grave) ou concentracéo datarima
sérica igual ou superior a 2,0 mg/100 mL a doseimmexdiaria de cloridrato de ciprofloxacino por eal devera ser de 500
mg/dia.

- Pacientes com insuficiéncia renal em hemodialise

Para pacientes com depuracéo de creatinina enteeG0mL/min/1,73 & (insuficiéncia renal moderada) ou concentragdo de
creatinina sérica entre 1,4 e 1,9 mg/100 mL a dwsdma diaria de ciprofloxacino por via oral deveea de 1.000 mg.

Para pacientes com depuragéo de creatinina ine86rmL/min/1,73 fm(insuficiéncia renal grave) ou concentracéo datarima
sérica igual ou superior a 2,0 mg/100 mL a doseinmxliaria de ciprofloxacino por via oral devera de 500 mg, nos dias de
dialise, ap6s o procedimento.

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

A dose diaria maxima de ciprofloxacino deve seb@@ mg (1 comprimido revestido de 500 mg ou 2 camigos revestidos de
250 mg).

- Pacientes com insuficiéncia hepatica

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



- Pacientes com insuficiéncia renal e hepética

Para pacientes com depuracéo de creatinina entee@0mL/min/1,73 f(insuficiéncia renal moderada) ou concentragdo de
creatinina sérica entre 1,4 e 1,9 mg/100 mL a dwsdma diaria de ciprofloxacino por via oral deveea de 1000 mg.

Para pacientes com depuragéo de creatinina infe86rmL/min/1,73 Mm(insuficiéncia renal grave) ou concentracéo datarma
sérica igual ou superior a 2,0 mg/100 mL a dosemmexiaria de ciprofloxacino por via oral deverade 500 mg.

- Criangas

Doses em criangas com fungao renal e/ou hepateradhs ndo foram estudadas.

“Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ouastigado.”

9. REACOES ADVERSAS

Resumo do perfil de seguranga

As reagdes adversas relatadas com base em todmsun®s clinicos com ciprofloxacino (oral e parai}eclassificadas por
categoria de frequéncia segundo CIOMS Il estdade&s abaixo (Total n=51.621).

Lista de reagdes adversas

As frequéncias das reagdes adversas relatadasloddrato de ciprofloxacino estdo resumidas abadentro dos grupos de
frequéncia, as reacdes adversas estdo apreseetadadem decrescente de gravidade.

Frequéncias séo definidas como:

Muito comum ¢ 1/10)

Comum ¢ 1/100 a < 1/10)

Incomum ¢ 1/1.000 & 1/100)

Rara ¢ 1/10.000 & 1/1.000)

Muito rara € 1/10.000)

As reacdes adversas identificadas apenas durastieesvagdo pés-comercializagdo e, para as quaegaéhcia ndo pode ser
estimada, estao listadas como “Frequéncia desciolafiec

- Infecgdes e infestacdes:

Reac6es incomunssuperinfecgdes micoticas.

Reacoes rarascolite associada a antibiético (muito raramenta possivel evolugao fatal).

- Distarbios do sistema sanguineo e linfatico:

Reagdes incomunsosinofilia.

Reacbes rarasleucopenia, anemia, neutropenia, leucocitose togitopenia e plaquetose.

Reacdes muito rarasanemia hemolitica, agranulocitose, pancitoperoen(dsco para a vida) e depressédo da medula ésser (
risco para a vida).

- Distlrbios do sistema imunolégico:

Reacdes rarasreacgdo alérgica e edema alérgico/angioedema.

Reacdes muito rarasreacéo anafilatica, choque anafilatico (com risa@ a vida) e reacdes similares a doenca do soro.

- DistUrbios metabdlicos e nutricionais:

Reacg6es incomunsapetite e ingestédo de alimentos diminuidos.

Reagcbes rarashiperglicemia, hipoglicemia.

- Distarbios psiquiatricos:

Reag6es incomunshiperatividade psicomotora/agitacéo.

Reacoes rarasconfuséo e desorientacéo, reagcdo de ansiedad®ssamormais, depresséo (potencialmente culminando
em comportamento autodestrutivo como ideias/pens@assuicidas, tentativa de suicidio ou suicidia)uginagdes.

Reacdes muito raras:reagbes psicoticas (potencialmente culminando emportamento autodestrutivo como
ideias/pensamentos suicidas, tentativa de suioidguicidio).

- Distarbios do sistema nervoso

Reag6es incomunscefaleia, tontura, distlirbios do sono e alteragdgsaladar.

Reacdes rarasparestesia e disestesia, hipoestesia, tremonega.lsdes (incluindo estado epilético) e vertigem.

Reagfes muito raras:ienxaqueca, transtornos da coordenagao, alterdobalfato, hiperestesia e hipertensao intracraniana
(pseudotumor cerebral).

Frequéncia desconhecidaneuropatia periférica e polineuropatia.

- Distarbios visuais:

Reac0es rarasdistirbios visuais.

Reac¢6es muito rarasdistorgéo visual das cores.

- Distarbios da audigao e labirinto:

Reacdes raraszumbido e perda da audicéo.

Reagbes muito rarasalteracio da audicao.

- Distarbios cardiacos:

Reacgdes rarastaquicardia.

Frequéncia desconhecidaprolongamento do intervalo QT, arritmia ventricuféorsades de pointes” *.

- DistUrbios vasculares

Reac0es rarasvasodilatacéo, hipotensao e sincope.

Reag¢bes muito rarasvasculite.

- Distarbios respiratérios, toracicos e mediastina:

Reacdes rarasdispneia (incluindo condi¢des asmaticas).

- Distarbios gastrintestinais:

Reagdes comunsnausea e diarreia.

Reacdes incomunsvomito, dores gastrintestinais e abdominais, gisiaee flatuléncia.

Reacg6es muito raraspancreatite.

- Disturbios hepatobiliares:



Reag6es incomunsaumento das transaminases e aumento da bilirrubina

Reacoes rarasdisfungdo hepatica, ictericia e hepatite (naccritesa).

Reac¢6es muito rarasnecrose hepatica (muito raramente progredindoipaudiciéncia hepatica com risco para a vida).

- Distarbios da pele e dos tecidos subcutaneos:

Reagdes incomunstash cutaneo, prurido e urticaria.

Reagdes rarasreacgdes de fotossensibilidade e vesiculas.

Reacg6es muito raras:petéquias, eritema multiforme, eritema nodosajrsime de Stevens-Johnson (potencialmente com risco
para a vida) e necrdlise epidérmica toxica (potdmente com risco para a vida).

Frequéncia desconhecidapustulose exantematica generalizada aguda (PEGA).

- Distlrbios 6sseos e do tecido conectivo e musculpesiético:

Reag6es incomunsartralgia.

Reacdes rarasmialgia, artrite, aumento do ténus muscular eredib

Reacgdes muito rarasfraqueza muscular, tendinite, ruptura de tendédo

(predominantemente do tendao de Aquiles) e exac@&oh#os sintomas de miastenia grave

- DistUrbios renais e urinérios:

Reag6es incomunsdisfuncéo renal.

Reacoes rarasinsuficiéncia renal, hematuria, cristaliria e iteftibulo-intersticial.

- Distlrbios gerais:

Reac6es incomunsdor inespecifica, mal-estar geral e febre.

Reac0es rarasedema e sudorese (hiperidrose).

Reacgdes muito rarasaltera¢do da marcha.

- Investigagoes:

Reag6es incomunsaumento da fosfatase alcalina no sangue.

Reacoes rarasnivel anormal de protrombina e aumento da amilase.

Frequéncia desconhecidaaumento da razao normalizada internacional (R&H) pacientes tratados com antagonistas de
vitamina K).

* Estas reagdes foram relatadas durante o periedabsgervacdo pés-comercializacéo e foram obseryaedsminantemente
entre pacientes com mais fatores de risco paramaimento do intervalo QT (veja o item “5. Advediés e Precauc¢des”). Em
casos isolados, algumas reagdes adversas medicaaegtraves podem ser de longa duracdo (> 30aiasppacitantes, tais
como: tendinite, ruptura de tendao, distirbios misssqueléticos e outras reacdes que afetam ansistervoso, incluindo
distarbios psiquiatricos e dos sentidos.

As seguintes reagOes adversas tiveram categorfeegigéncia mais elevada nos subgrupos de paciestebendo tratamento
intravenoso ou sequencial (intravenoso para oral):

Comum VOmito, aumento transitério das transaminasggash cutaneo

Incomum Trombocitopenia, plaquetose, confusédo e desentacao,
alucinacdes, parestesia, disestesia, convulsao,tigam, distlrbios
visuais, perda de audigédo, taquicardia, vasodilatd@p, hipotensac
alteracdo hepdtica transitéria,ictericia, insuficiéncia renal
edema

Rara Pancitopenia, depresséo da medula 6ssea, checqnafilatico,

reacGes psicéticas, enxagueca, distdrbios do olfatdteragdo da
audigdo, vasculite, pancreatite, necrose hepaticaetéquias,

ruptura de tendé@o
O termo MedDRA mais apropriado foi usado para degercertas reacdes e seus sintomas e condicatsles. A representagéo
dos termos de reacgdes adversas esta baseadadmMedDRA 14.0 (exceto para superinfeccdes micdtcdor inespecifica).
Criangas

A incigéncia de artropatia (artralgia, artrite),mo®nada acima, refere-se a dados coletados edpsstom adultos. Em criangas,
artropatia € relatada frequentemente (veja o iertiverténcias e Precaucdes”).

“Em casos de eventos adversos, notifique ao Sisterda Notificagdo de Eventos Adversos a MedicamentesVigiMed,
disponivel em http://portal.anvisa.gov.br/vigimedou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipd.”

10. SUPERDOSE

Em casos de superdose oral aguda, tem-se repatad@ncia de toxicidade renal reversivel. Além aeslidas habituais de
emergéncia, recomenda-se monitorar a fungdo riewdljindo pH urinario e acidez, se necessario, pag&enir cristaldria. Os
pacientes devem ser mantidos bem hidratados. Adgdiccontendo calcio ou magnésio podem reduzir sorgho de

ciprofloxacino na superdose. Apenas uma pequenatidade do ciprofloxacino (menos de 10%) é eliminpdr hemodialise ou
dialise peritoneal.

“Em caso de intoxicag&o, ligue para 0800 722 60Gk vocé precisar de mais orientagdes.”

Ill) DIZERES LEGAIS
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Esta bula foi atualizada conforme Bula Padrao aproada pela Anvisa em 07/11/2019.
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Historico de Alteracdo da Bula

Dados da submissao eletrénica

Dados da petigdo/notificagdo que altera bula

Dados das alteracfes de bulas

Data do o . Data do N°. Data de Versdes | Apresentagbes
expediente N°. expediente Assunto expediente | expediente Assunto aprovacao Itens de bula (VPIVPS) relacionadas
cloridrato de
ciprofloxacino 500
- mg. Embalagem
10459 - Atualizacéo de texto de bula contendo 6, 10, 14
GENERICO - conforme bula padréo publicada no 50%, 42%% 60**,
Inclus&o Inicial bulério. 70** comprimidos
02/10/2014 0820872/14-7 N/A N/A N/A N/A VPIVPS :
de Texto de Submisséo eletrdnica para revestidos.
Bula - RDC . . * Embalagem
60/12 disponibilizacéo do texto de bula no Hospitalar
Bulario eletronico da ANVISA. ** Embalagem
Fracionavel
cloridrato de
ciprofloxacino 250
mg. Embalagem
contendo 6, 7, 10
10*, comprimidos
revestidos.
. 2. Resultados de eficacia (VPS
GE}\IOSFSQIZCO i ( cloridrato de
Notificacio de ciprofloxacino 500
01/09/2016 2242573/16-0 & N/A N/A N/A N/A 6. Como devo usar este VPIVPS mg. Embalagem

Alteracéo de
Texto de Bula -
RDC 60/12

medicamento? (VP)

contendo 6, 7, 10
10%, 42**, 60**,
70** comprimidos
revestidos.

* Embalagem
Hospitalar
** Embalagem
Fracionavel




4. O que devo saber antes de usal
medicamento?
6. Como devo usar este
medicamento? cloridrato de
. ) VP ciprofloxacino 500
8. Quais os males que este mg. Embalagem
10452 - medicamento pode me causar? contendo 6, 10, 10
S(ﬁmfslgfdé 9. O que fazer se alguém usar uma 42:;?2:;;2?
30/11/2017 2249863/17-0 AItera(;%o de N/A N/A N/A N/A quantidade maior do que a indicagda revgstidos.
Texto de Bula deste medicamento? * Embalagem
RDC 60/12 Hospitalar
3. Caracteristicas farmacoldgicds ** Embalagem
6. Interagbes medicamentosas Fracionavel
5. Adverténcias e precaugbes| VPS
8. Posologia e modo de usar
9. Reac0Oes adversas
cloridrato de
10452 1410 ciprofloxacino 500
Ve - mg. Embalagem
GENERICO - GENERICO - congzendo 6 1% 14
23/01/2019 0069170/19-4 NAolzlflca(iaodde 0460286/18-2]  08/06/201 3Calgcella;'neréto de 24/12/2018 1) Identificagéo do Medicamento VPPS | 50* comprimidos
eragdo de egistro da Apresentagao i
Texto de Bula + Apresentacdo do revestdos.
RDC 60/12 Medicamento * Embalagem
Hospitalar
4. O que devo saber antes de usal
medicamento? cloridrato de
10452 5. Onde, como e por quanto tempo ciprofloxacino 500
GENERICO - posso guardar este medicamentp? mg. E;“bgl‘i%eTz
Notificagdo de| 8. Quais os males que este contendo .
-24/06/2019 0552100/19-9 | Ay %0 d N/A N/A N/A N/A ) 50* comprimidos
eracao de medicamento pode me caus revestidos
Texto de Bula + . - :
RDC 60/12 5. Adverténcias e Precaugdes * Embalagem
7. Cuidados de Armazenamento flo VPS Hospitalar
Medicamento
9. Reacgdes Adversas




10452 -
GENERICO -
Notificag&o de|
Alteracéo de

Texto de Bula -
RDC 60/12
(devido a
publicacéo do|
referéncia
CIPRO em
07/11/2019)

N/A

N/A

N/A

N/A

3. Quando néo devo usar este
medicamento?

4. O que devo saber antes de usal
medicamento?

6. Como devo usar este
medicamento?
8. Quais 0s males que este
medicamento pode me causar?

2.Como este medicamento funciona?

VP

4. Contraindicacdes
5. Adverténcias e Precaugfes
6. Interacdes Medicamentosas
8. Posologia e Modo de Usar

9. Reagbes Adversas

VPS

cloridrato de

ciprofloxacino 500

mg. Embalagem

contendo 6, 10, 14,

50* comprimidos
revestidos.

* Embalagem

Hospitalar




