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Cipro’' XR

ciprofloxacino cioridrato

APRESENTACAO
Cipro® XR ¢ apresentado sob a forma de comprimidos revestidos de liberagao
controlada, nas doses de 500 mg e 1000 mg. L
Embalagens com 3 ou 7 comprimidos na dose de 500 mg e com 7 comprimidos
na dose de 1000 mg.
Cipro®XR deve ser administrado somente a ADULTOS.
COMPOSICAO .
Cada comprimido de Cipro® XR 500 mg contém 334,8 mg de cloridrato de
ciprofloxacino monoidratado e 253,0 mg de ciprofloxacino, equivalentes a 500 mg
de ciprofloxacino. .
Cada comprimido de Cipro® XR 1000 mg contém 669,4 mg de cloridrato de
ciprofloxacino monoidratado e 506 mg de ciprofloxacino, equivalentes a 1000 mg
de ciprofloxacino. " o
Componentes inertes: crospovidona, estearato de magnésio, diéxido de silicio
coloidal, acido succinico, hipromelose, polietilenoglicol, didxido de titanio.
INFORMACOES AO PACIENTE
Cipro® XR é um antibictico de amplo espectro. Se adequadamente indicado, os
sinais e sintomas da doenga devem melhorar, em no minimo, trés dias de
tratamento. Cipro® XR deve ser guardado na embalagem original, em temperatura
ambiente entre 15°C e 30°C. Deve ser utilizado até o vencimento do seu prazo
de validade, indicado na embalagem do produto. .
Cipro® XR néo deve ser administrado a mulheres gravidas ou que estejam
amamentando. Informe ao seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do
tratamento ou ap6s o seu término. Informe também se estiver amamentando.
O comprimido deve ser ingerido com um pouco de liquido, independentemente
das refeicdes. Cipro® XR néo pode ser partido ou mastigado.
Siga a orientagdo do seu médico, respeitando sempre 0s horérios, as doses e
a durag&o do tratamento.
Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico. »
Cipro XR® pode provocar reacoes gastrintestinais (nausea, vomito, diarréia, dor
abdominal, dispepsia, falta de apetite, moniliase ou sapinho e flatuléncia ou
gases intestinais), sensacao de cansaco e fraqueza, reagdes de pele (vermelhidéo,
coceira e inchago), dores nas articulagdes, tontura, dor de cabeca, insonia,
agitagéo, confusdo e alteracbes do paladar. Essas reagbes séo incomuns,
porém, em qualquer eventualidade, informe a seu médico. Se ocorrer diarréia
grave e persistente, o tratamento deve ser interrompido e 0 médico consultado.
o0 primeiro sinal de tendinite, a administragéo de Cipro® XR deve ser suspensa
e evitados os exercicios fisicos, sendo necessario consultar um médico.
E%&% I\Q\%DICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS

A absorcao de ciprofloxacino é reduzida se usada com ferro, sucralfato ou
anticidos e medicamentos tamponados, contendo magnésio, aluminio ou célcio.
Por isso, Cipro® XR deve ser ingerido uma a duas horas antes ou, pelo menos,
quatro horas apds esses medicamentos. Evitar a administracéo simultanea de
ciprofloxacino e produtos derivados do leite ou bebidas enriquecidas com sais
minerais, como leite, iogurte, suco de laranja enriquecido com calcio.

Cipro® XR n&o deve ser tomado por pessoas alérgicas ao ciprofloxacino ou aos
derivados quinolénicos ou a qualquer componente da férmula e nem por criancas
e adolescentes em fase de crescimento. Nao deve ser tomado junto com
tizanidina, pois podem ocorrer efeitos indesejaveis, como queda na pressao
arterial e sonoléncia.

Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes do
inicio, ou durante o tratamento.

Evitar sol em excesso, pois Cipro® XR pode induzir na pele reagdes de
sensibilidade a luz solar. o

Durante o tratamento com Cipro® XR o paciente nao deve dirigir ou operar
méaquinas, pois sua habilidade e atengéo podem estar prejudicadas, principal-
mente com a ingestao concomitante de &lcool. )

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER
PERIGOSO PARA A SUA SAUDE.

INFORMACOES TECNICAS

c .

isticas Far
O ciprofloxacino é um antibacteriano quinolénico sintético, de amplo espectro
(cédigo ATC: JOTMA02).
Mecanismo de Acéo
O ciprofloxacino tem atividade in vitro contra uma ampla gama de micro-
organismos gram-negativos e gram-positivos. A agao bactericida do cipro-
floxacino resulta da inibic&o da topoisomerase bacteriana de tipo Il (DNA girase)
e topoisomerase 1V, necessdrias para a replicagdo, transcricao, reparo e
recombinagédo do DNA bacteriano.
Mecanismo de Resisténcia
A resisténcia in vitro ao ciprofloxacino é freqliente por mutagdes das topo-
isomerases bacterianas e se desenvolve lentamente em varias etapas. A
resisténcia ao ciprofloxacino devida as mutacdes espontaneas ocorre com uma
frequiéncia entre <109 e 10-6. A resisténcia cruzada entre as fluoroquinolonas
aparece, quando a resisténcia surge por mutagao. As mutacdes Unicas podem
reduzir a sensibilidade, em lugar de produzir resisténcia clinica, mas as mutagdes
multiplas, em geral levam a resisténcia clinica ao ciprofloxacino e & resisténcia
cruzada entre as quinolonas. A impermeabilidade bacteriana e/ou expressao das
bombas de efluxo podem repercutir na sensibilidade ao ciprofloxacino. Esta
relatada resisténcia mediada por plasmideos e codificada por gene gnr. Os
mecanismos de resisténcia que inativam as penicilinas, as cefalosporinas, os
aminoglicosideos, os macrolideos e as tetraciclinas n&o interferem na atividade
antibacteriana do ciprofloxacino e néo se conhece nenhuma resisténcia cruzada
entre o ciprofloxacino e outros grupos antimicrobianos. Os microorganismos
resistentes a esses medicamentos podem ser sensiveis ao ciprofloxacino.
A concentracao bactericida minima (CBM) geralmente né&o excede a concen-
trago inibitoria minima (CIM) em mais que o dobro.
Sensibilidade in vitroao ciprofloxacino
A prevaléncia da resisténcia adquirida pode variar segundo a regiao geografica
e 0 tempo para determinadas espécies, e é desejavel dispor de informacao local
de resisténcia, principalmente quando se tratar de iniec?ées graves. Quando
necessario, deve-se solicitar o conselho de um especialista se a prevaléncia
local da resisténcia é tal que seja questionada a utilidade do preparado, pelo
menos frente a determinados tipos de infecgao.
O ciprofloxacino tem mostrado atividade in vitro contra cepas sensiveis dos
seguintes microorganismos:
Microorganismos gram-positivos aerébios: Enterococcus faecalis (muitas cepas
sao somente moderadamente sensiveis) e Staphylococcus saprophyticus.
Microor i ram i aerébios: Citrobacter freudii, Enterobacter
aerogenes, Enteragacter clgacae, Escherochia coli, Klebsiella pneumoniae,
Klebsiella oxytoca, Morganella morganii, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris,
Providencia spp., Pseudomonas aeruginosa e Serratia marcescens.
Os seguintes microorganismos mostram um grau variavel de sensibilidade ao
ciprofloxacino: Enterococcus faecalis, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa
e Serratia marcescens.
Propriedades Farmacocinéticas
Abso?éo - Cipro® XR comprimidos séo formulados para liberar a droga a uma
velocidade menor que a dos comprimidos de liberacao imediata. Cerca de 35%
da dose esté contida na camada de liberagéo imediata e os 65% restantes na
matriz de liberagéo lenta. Cipro® XR foi formulado para liberar toda a dose antes
de o comprimido alcancar a regiao distal do intestino delgado. A farmacocinética
dos comprimidos de Cipro® XR nao é alterada pela administracéo concomitante
de alimentos.
Cipro® XR 500 - Apés administragéo oral de Cipro® XR comprimidos de 500 mdg,
a absorcao do ciprofloxacino € répida e quase completa. A érea sob a curva da
concentracéo plasmatica-tempo (AUC) apés dose Unica é de 7,24 mg*h/L (média
geométrica). Entre 1 e 4 horas ap6s a dose atingem-se as concentragdes
plasméticas méximas de 1,42 mg/L (média geométrica).
Cipro® XR 1000 - Apés administragao oral de Cipro® XR comprimidos de 1000
mg, a absorcéo do ciprofloxacino é répida e quase completa. A area sob a curva
da concentracdo plasmatica-temﬁo AUC) apds dose Unica é de 15,3 mg*h/L
(media geometrica). Entre 1 e 4 horas apds a dose s&o atingidas as concen-
tracdes plasmaticas méximas de 2,7 m%/L média geométrica).
No estado de equilibrio, a biodisponibilidade relativa atinge cerca de 98%
(intervalo de confianga de 90%: 91 - 105%).
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Distribuicéo - A ligagéo protéica do ciprofloxacino é baixa (20 - 30%) e a
substancia no plasma encontra-se fundamentalmente sob a forma n&o ionizada.
O ciprofloxacino pode difundir-se livremente para o espago extravascular. O
grande volume estacionario de distribuicao, de 2-3 I/kg de peso corpdreo, mostra
que o ciprofloxacino penetra nos tecidos e atinge concentragées que claramente
excedem os valores séricos correspondentes.
Em um estudo de administracéo de dose Unica a individuos sadios provou que o
ciprofloxacino penetra no tecido prostatico, apés administragéo de comprimido XR
de 1000 mg. As concentragdes médias de ciprofloxacino excederam de 4 ug/g,
1 a 3 horas depois de sua administrago.
Metabolismo - Foram relatadas pequenas concentragdes de quatro metabdlitos,
identificados como desetilenociprofloxacino SMM sulfociprofloxacino (M2),
oxociprofloxacino (M3) e formilciprofloxacino (M4). M1 a M3 apresentam atividade
antibacteriana comparavel ou inferior & do acido nalidixico. O M4, o menor em
quantidade, apresenta atividade antimicrobiana quase equivalente a do
norfloxacino.
Eliminacéo - O ciprofloxacino € amplamente excretado sob forma inalterada
pelos rins e, em menor extensao, por via extrarrenal.
Dados Pré-Clinicos de Seguranca
A toxicidade aguda do ciprofloxacino apés a administragdo oral pode ser
classificada como muito baixa. Dependendo da espécie, a DLso ap6s infusdo
intravenosa é 125-290 mg/kg.
Toxicidade Cronica
Estudos de Tolerabilidade Cronica de 6 meses
Administracéo oral - Doses maiores ou iguais a 500 m?/k%e 30 mg/kg foram
toleradas sem danos por ratos e macacos, respectivamente. Em alguns macacos
no grupo de dose maxima (90 mg/kg) foram observadas novamente alteragdes
nos tubulos renais distais.
Administracao parenteral - No grupo de macacos tratados com dose mais alta
(20 mg/kg) foram detectadas concentragdes de uréia e creatinina levemente
elevadas e alteragdes nos tubulos renais distais.
Carcinogenicidade
Nos estudos de carcinogenicidade em camundongos (21 meses) e ratos (24
meses) tratados com doses de aproximadamente 1000 mg/kg de peso corporal/
dia em camundongos e 125 mg/kg de peso corporal/dia em ratos (aumentada
para 250 mg/kg de peso corporal/dia apés 22 semanas), nao se evidenciou
potencial carcinogénico de qualquer das doses avaliadas.
Toxicologia da Reproducéo
Estudos de fertilidade em ratas - o ciprofloxacino ndo modificou a fertilidade,
o desgnv&lvimento intra-uterino e pos-natal das crias, nem a fertilidade da
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stu?jos de embriotoxicidade - ndo se observou indicio de qualquer embrio-
toxicidade ou teratogenicidade do ciprofloxacino.
Desenvolvimento perinatal e pés-natal em ratas - ndo se detectaram efeitos no
desenvolvimento perinatal ou pds-natal dos animais. A pesquisa histolégica ao
fim do periodo de criagdo ndo revelou nenhum sinal de dano articular nas crias.
Mutagenicidade
Foram realizados oito estudos sobre mutagenicidade in vitro com o ciprofloxacino.
Embora dois dos oito ensaios in vitro [Ensaio de mutagao de células de linfoma
de camundongos e o Ensaio de reparo de hepatdcitos de ratos em cultivo
primario (UDSﬁ tenham apresentado resultados positivos, todos os sistemas de
testes in vivo que cobriam todos os aspectos relevantes resultaram negativos.
Estudos de tolerabilidade articular - assim como outros inibidores da girase, o
ciprofloxacino causa danos em animais imaturos nas grandes articulagoes que
suportam peso. O grau da lesao articular varia de acordo com a idade, espécie
e dose; a leséo pode ser reduzida eliminando-se a carga articular. Os estudos
com animais adultos (rato, cdo) ndo evidenciaram leses nas cartilagens. Em um
estudo com cées jovens Beagle, o ciprofloxacino em altas doses (1,3 a 3,5 vezes
a dose terapéutica), causou lesoes articulares apés duas semanas de
tratamento, que ainda estavam presentes apés cinco meses. Com doses
terapéuticas ndo se observaram esses efeitos.
INDICACOES
Cipro® XR 500 mg: infeccdes agudas ndo complicadas do trato urinario (cistite
aguda), causadas por organismos sensiveis.
Cipro® XR 1000 mg: infeccbes complicadas do trato urindrio, incluindo
pielonefrite aguda nao complicada, causadas por organismos sensiveis.
Criancas - A seguranca e a eficcia de Cipro® XR 500 ou 1000 em pacientes
pediatricos e adolescentes menores que 18 anos de idade nao foram
estabelecidas (veja Adverténcias e Precaugdes).
CONTRA-INDICACOES
Pacientes com hipersensibilidade conhecida ao ciprofloxacino, a outro deri-
vado quinolénico ou a qualquer componente da formula (veja Adverténcias
¢ Precaucoes).
E contra-indicada a administracéo concomitante de ciprofloxacino e tizani-
dina, pois pode ocorrer um aumento indesejavel nas concentrages séricas
de tizanidina associado aos efeitos colaterais clinicamente importantes
induzidos por esta (hipotenséo, sonoléncia e hipnestesia) (veja Interagdes
Medicamentosas). )
Criancas e adolescentes com menos de 18 anos de idade, uma vez que nao
ha estudos nessa faixa etaria. Mulheres gravidas ou lactantes.
ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
Cipro® XR 1000 mg - Insuficiéncia renal - para pacientes com insuficiéncia
renal grave (depuragéo de creatinina < 30 ml/min/1,73 m? ou concentragéo
de creatinina sérica > 2,0 mg/100 ml) devem ser prescritos Cipro® XR 500 mg/
dia e ndo Cipro® XR 1000 mg (veja Posologia).
Cipro® XR 500 e 1000 mg
Uso pediatrico - Como outras drogas de sua classe, o ciprofloxacino
demonstrou ser causa de artropatia em articulagdes que suportam peso em
animais imaturos. Embora a analise dos dados de seguranca disponiveis
a respeito do uso de ciprofloxacino em pacientes com menos de 18 anos de
idade, em sua maioria portadores de fibrose cistica, néo tenha revelado
qualquer evidéncia de danos a cartilagens ou articulagdes que pudessem ser
relacionados ao uso do produto, sua utilizagdo geralmente nao se recomenda
a populagao de pacientes menores de 18 anos (veja Indicagdes).
Hipersensibilidade - Em alguns casos podem ocorrer reagdes alérgicas e
de hipersensibilidade ap6s administrar uma Unica dose, devendo informar
0 médico imediatamente. Em raros casos reacdes anafilaticas ou ana-
filactéides podem progredir para um estado de choque, com risco de vida,
em alguns casos agbs a primeira administracdo. Em tais circunstancias, a
administracao de Cipro® deve ser interrompida e instituir-se tratamento
médico adequado (ex. tratamento para choque).
Sistema gastrintestinal - Se ocorrer diarréia grave e persistente durante
ou apds o tratamento, deve-se consultar o médico, ja que esse sintoma
pode ocultar doenca intestinal grave (colite pseudomembranosa, com
possivel evolucao fatal), que exige tratamento adequado imediato. Nesses
casos, o ciprofloxacino deve ser descontinuado e deve ser iniciada uma
terapéutica apropriada ,\ﬁp. ex. vancomicina por via oral, na dose de 250 mg,
qudatrodvezes por dia). Medicamentos que inibem o peristaltismo sao contra-
indicados.
Pode ocorrer um aumento temporario das transaminases, de fosfatase
alcalina ou ictericia colestatica, especialmente em pacientes com doenca
hepética precedente.
Sistema musculoesquelético - Ao primeiro sinal de tendinite (ex. distensao
dolorosa, inflamagéo), deve-se consultar um médico e suspender o
tratamento com o antibiético. Deve-se cuidar para manter em repouso a
extremidade afetada e evitar exercicios fisicos inadequados (pois do
contrario, aumentara o risco de ruptura de tendao). Ha relatos de ruptura de
tendao (sobretudo tenddo de Aquiles), predominantemente em idosos
tratados anteriormente com glicocorticoides por via sistémica. O cipro-
floxacino deve ser usado com cuidado nos pacientes com antecedentes de
disturbios de tendao relacionados com tratamento quinolénico.
Sistema nervoso - Em pacientes portadores de epilepsia ou com disturbios
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do sistema nervoso central (SNC) (ex. limiar convulsivo reduzido,
antecedentes de convulséo, reducéo do fluxo sangtiineo cerebral, leséo
cerebral ou acidente vascular cerebral), Cipro® deve ser administrado
somente se os beneficios do tratamento forem superiores aos possiveis
riscos, por eventuais efeitos colaterais sobre o SNC. Em alguns casos,
essas reagdes ocorreram logo apés a primeira administracao de Cipro®. Em
casos raros podem ocorrer depressao ou reagdes psicéticas, que podem
evoluir para um comportamento de auto-exposicéo a riscos. Nesse caso,
Cipro® deve ser suspenso e informar o médico de imediato.
Pele e anexos - O ciprofloxacino pode induzir reagdes de fotossensibilidade
na pele. Portanto, deve-se evitar a exposicéo direta e excessiva ao sol ou
a luz ultravioleta. O tratamento deve ser descontinuado se ocorrer
fotossensibilizagao (p.ex. reagdes tipo queimadura solar).
Citocromo P450 - O ciprofloxacino é conhecido como inibidor moderado
das enzimas do CYP 450 1A2. Deve-se ter cuidado quando outros
medicamentos metabolizados pela mesma via enzimética (por ex. teofilina,
metilxantinas, cafeina, duloxetina, clozapina) sdo administrados con-
comitantemente. Pode-se observar um aumento das concentracdes
plasmaticas associado a efeitos colaterais especificos da droga devido &
inibicdo de sua depuracdo metabdlica pelo ciprofloxacino (veja também
Interacdes Medicamentosas).
Habilidade para dirigir veiculos e operar maquinas - A capacidade de
reagir prontamente as situacdes pode ser alterada, comprometendo a
habilidade de dirigir veiculos ou operar méquinas. Tal fato ocorre
principalmente com a ingestéo concomitante de alcool.
Gravidez e lactagao - Cipro® nao deve ser prescrito a mulheres gravidas
ou lactantes, ja que nao ha experiéncia sobre a seguranga da droga nessas
pacientes; além disso, estudos realizados com animais sugerem nao ser de
todo improvavel que o medicamento Eossa causar lesdes na cartilagem
articular de organismos imaturos. Estudos feitos com animais nao
evidenciaram efeitos teratogénicos.
INTERACOES MEDICAMENTOSAS E OUTRAS FORMAS DE INTERACAO
Formacao de quelatos: a administracao concomitante de Cipro® (oral)
e medicamentos contendo cétions polivalentes, suplementos minerais
$p. ex. calcio, magnésio, aluminio, ferro), polimeros captadores de
osfato (p. ex. sevelamer), sucralfato ou antidcidos e medicamentos tampo-
nados (p. ex. comprimidos de didanosina) contendo magnésio, aluminio, ou
calcio, reduz a absorcao do ciprofloxacino. Portanto, Cipro® deve ser
administrado de 1 a 2 horas antes ou pelo menos 4 horas apds essas
Ereparagées. Essa restricdo ndo se aplica aos antiacidos da categoria dos
loqueadores do receptor Ha.
Alimentos e Frodutos lacteos: a administragdo concomitante de
ciprofloxacino e laticinios ou bebidas enriquecidas com minerais (p. ex. leite,
iogurte, suco de laranja enriquecido com célcio) deve ser evitada porque a
absorgao do ciprofloxacino pode ser reduzida. Contudo, o célcio da dieta,
parte da alimentagao normal, nao afeta significativamente a absorcao.
probenecida: esta interfere na secrecao renal do ciprofloxacino. A admi-
nistragao concomitante de probenecida e Cipro® aumenta a concentragéo
sérica de ciprofloxacino.
metoclopramida: esta acelera a absor¢do de ciprofloxacino (oral),
reduzindo o tempo para atingir as concentracdes plasmaticas maximas.
Nao se observou efeito sobre a biodisponibilidade do ciprofloxacino.
omeprazol: a administracdo concomitante de ciprofloxacino e omeprazol
reduz ligeiramente a Cmax € a AUC do ciprofloxacino.
tizanidina: em um estudo clinico com voluntarios sadios houve um aumento
nas concentracbes séricas de tizanidina (aumento da Cma: 7 vezes,
variagéo: 4 a 21 vezes; aumento da AUC: 10 vezes, variacéo: 6 a 24 vezes)
quando administrada concomitantemente com ciprofloxacino. Houve
potencializacao do efeito hipotensivo e sedativo relacionada ao aumento
das concentracdes séricas. A tizanidina.nao deve ser administrada com
ciprofloxacino %veja CONTRA-INDICACOES).
teofilina: a administragéo concomitante de ciprofloxacino e teofilina pode
produzir aumento indesejével das concentragoes séricas de teofilina. Isto
pode causar efeitos adversos induzidos pela teofilina, os quais, em casos
muito raros, podem por a vida em risco ou ser fatais. Quando o uso da
associacao for inevitavel, as concentracdes séricas da teofilina deverédo ser
cuidadosamente monitoradas e reduzir convenientemente a sua dose (veja
Adverténcias).
metotrexato: a administragéo concomitante de ciprofloxacino pode inibir o
transporte tubular renal do metotrexato, podendo aumentar os niveis
Blasmétlcos deste e o risco de reagdes toxicas associadas ao metotrexato.
ortanto, monitorar cuidadosamente pacientes tratados com metotrexato,
se for indicada terapia simultanea com ciprofloxacino.
antiinflamatérios nao-esterdides: estudos realizados com animais
demonstraram que a associacéo de doses altas de quinolonas (inibidores
da girase) e de certos antiinflamatérios nao-esterdides (exceto o &cido
acetilsalicilico) pode provocar convulsdes.
ciclosporina: a administracéo simultanea de c'iyrofloxacino e ciclosporina
aumentou transitoriamente a creatinina sérica. Portanto, € necessario con-
trolar a c)oncentragéo de creatinina sérica nesses pacientes (duas vezes por
semana).
varfarina: o uso concomitante de ciprofloxacino e varfarina pode intensificar
a acao da varfarina.
glibenclamida: em casos individuais, a administragao concomitante de
ciprofloxacino e glibenclamida pode intensificar a agéo desta (hipoglicemia).
duloxetina: estudos clinicos demonstraram que a administragao conco-
mitante de duloxetina com fortes inibidores da isoenzima CYP450 1A2, tais
como a fluvoxamina, pode aumentar a AUC e Cmax da duloxetina. Embora
nenhum dado clinico esteja disponivel sobre uma possivel interacdo com
ciprofloxacino, efeito similar pode ser esperado da administragéo conco-
mitante (veja Adverténcias e Precaugoesg.
ropinirol: em um estudo clinico mostrou-se que o uso concomitante de
ciprofloxacino e ropinirol, um inibidor médio da isoenzima 1A2 do citocromo
P450, aumentou a Cmax € AUC de ropinirol em 60 e 84% respectivamente.
Embora o tratamento com ropinirol tenha sido bem tolerado, pode ocorrer
uma possivel interagéo com o ciprofloxacino em uma administragéo conco-
mitante, acompanhado de efeitos secundarios.
lidocaina: comprovou-se em individuos sadios que o uso concomitante de
lidocaina com ciprofloxacino, um inibidor moderado da isoenzima 1A2 do
citocromo P450, reduz a depuracao da lidocaina administrada por via
intravenosa em cerca de 22%. O tratamento com lidocaina foi bem tolerado,
contudo pode ocorrer uma interagdo com o ciprofloxacino se administrado
concomitantemente, acompanhado de efeitos secundarios.
clozapina: a concentracao sérica da clozapina e da N-desmetilclozapina
aumentou em 29% e 31%, respectivamente, apds administracao simultanea
de ciprofloxacino 250 mg durante 7 dias (veja Adverténcias e Precaugdes).
REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS
As reacdes adversas relatadas com base em todos os estudos clinicos com
ciprofloxacino (oral e parenteral) classificadas por categoria de freqliéncia
segundo CIOMS |Il estéo listadas abaixo (Total n=51.721; dados de 15/05/
2005).

As reacdes adversas provenientes dos relatdrios pds-comercializagdo
(posicéo de 31/07/2005) estdo impressas em itélico.

= Freqiientemente: incidéncia entre 1% e menor que 10%

= Ocasionalmente: incidéncia entre 0,1% e menor que 1%

= Raramente: incidéncia entre 0,01% e menor que 0,1%

= Muito raramente: incidéncia menor que 0,01%

Infecgdes e infestagbes:

Ocasionalmente: super-infecgdes micéticas.

Raramente: colite associada a antibiético (muito raramente com possivel
evolugéo fatal).

Disturbios do sistema sanguineo e linfatico:

Ocasionalmente: eosinofilia.

Raramente: leucopenia, anemia, neutropenia, leucocitose, trombocitopenia
e trombocitemia.

Muito raramente: anemia hemolitica, agranulocitose, pancitopenia (poten-
cialmente fatal) e depressao da medula éssea (potencialmente fatal).
Disturbios do sistema imunoldgico:

Raramente: reag@o alérgica e edema alérgico/angioedema.

Muito raramente: reagao anafilatica, choque anafilatico (potencialmente
fatal) e reagcdes similares a doenca do soro.
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Distirbios metabdlicos e nutricionais:

Ocasionalmente: anorexia.

Raramente: hiperglicemia.

Disturbios psiquidtricos:

Ocasionalmente: hiperatividade psicomotora/agitacéo.

Raramente: confusdo e desorientagdo, reacao de ansiedade, sonhos
anormais, depressao e alucinacdes.

Muito raramente: reagdes psicéticas.

Distirbios do sistema nervoso:

Ocasionalmente: cefaléia, tontura, distirbios do sono e alteragao do paladar.
Rarqamente: parestesia e disestesia, hipoestesia, tremores, convulsoes e
vertigem.

Muito raramente: enxaqueca, transtornos da coordenacao, alteragdes do
olfato, hiperestesia e hipertensao intracraniana.

Disturbios visuais:

Raramente: distarbios visuais.

Muito raramente: distor¢ao visual das cores.

Disturbios da audicdo e labirinto:

Raramente: zumbido e perda da audi¢ao.

Muito raramente: alteracéo da audicao.

Distirbios cardiacos:

Raramente: taquicardia.

Distirbios vasculares:

Raramente: vasodilatagao, hipotensao e sincope.

Muito raramente: vasculite.

Disturbios respiratorios, tordcicos e mediastinicos:

Raramente: dispnéia (incluindo condi¢des asmaticas).

Disturbios gastrintestinais:

Freqlientemente: ndusea e diarréia.

Ocasionalmente: vomito, dores gastrintestinais e abdominais, dispepsia e
flatuléncia.

Muito raramente: pancreatite.

Disturbios hepatobiliares:

Qcasionalmente: aumento das transaminases e aumento da bilirrubina.
Raramente: transtorno hepético, ictericia e hepatite (ndo infecciosa).
Muito raramente: necrose hepatica (muito raramente progredindo para
insuficiéncia hepatica potencialmente fatal).

Disturbios da pele e dos tecidos subcutaneos:

Ocasionalmente: exantema, prurido e urticaria.

Raramente: reacdes de fotossensibilidade e vesiculas inespecificas.
Muito raramente: petéquias, eritema multiforme leve, eritema nodoso,
sindrome de Stevens-Johnson (potencialmente fatal) e necrdlise epidérmi-
ca toxica (potencialmente fatal).
Distirbios dsseos e do tecido
Ocasionalmente: artralgia.
Raramente: mialgia, artrite, aumento do ténus muscular e céibras.

Muito raramente: debilidade muscular, tendinite, ruptura de tenddo
(predominantemente do tendao de Aquiles) e exacerbacao dos sintomas de
miastenia grave.

Disturbios renais e urindrios:

Ocasionalmente: alteragdes da funcéo renal.

Raramente: insuficiéncia renal, hematuria, cristaliria e nefrite tdbulo-intersticial.
Disturbios gerais:

Qcasionalmente: dor inespecifica, mal estar geral e febre.

Raramente: edema e sudorese (hiperidrose).

Muito raramente: alteracdo da marcha.

Exames laboratoriais:

Ocasionalmente: aumento da fosfatase alcalina no sangue.

Raramente: nivel anormal de protrombina e aumento da amilase.

POSOLOGIA
é\dultos - Salvo prescrigdo médica em contrério, recomendam-se as seguintes
oses:
Cipro® XR 500 mg: 1 x 500 mg por 3 dias para infeccdo aguda nao complicada
do trato urinrio (Cistite a uda?.
Cipro® XR 1000 mg: 1 x 1000 mg por 7 a 14 dias para infeccao complicada do
trato urindrio e pielonefrite aguda nao complicada.
A duragao do tratamento dependera do grau de infec¢éo, do quadro clinico e
bacteriolégico. E essencial continuar a medicago por pelo menos mais 3 dias apds
o desaparecimento da febre ou sintomas clinicos.
Idosos - Os pacientes idosos devem receber doses tdo reduzidas quanto
possiveis, dependendo da %ravidade da doenca e da depuracéo de creatinina
(veja também Insuficiéncia Renal e Hepética).
Insuficiéncia Renal e H
Adultos
A)Cipro® XR 500 mg: ndo é necessdrio ajuste de dose em pacientes com
insuficiéncia renal moderada (CrCl: 80-50 mi/min) a grave (CrCl: < 30 mi/min) (i.e.
depuracao de creatinina < 30 ml/min/1,73 m? ou concentragdo de creatinina
sérica > 2,0 mg/100 ml), incluindo pacientes em didlise renal ou pacientes com
insuficiéncia hepética.
B)Cipro® XR 1000 mg:
1. Insuficiéncia renal
1.1. Depuragéo de creatinina entre 31 e 60 ml/min/1,73 m? ou concentragéo de
creatinina sérica entre 1,4 e 1,9 mg/100 ml: néo necessita ajuste de dose.
1.2. Depuragéo de creatinina < 30 ml/min/1,73 m? ou concentracao de creatinina
sérica>2,0 mg/1 00 ml: a dose méxima didria deverd ser de um comprimido
(118000ipr4:)® XR 500 mg/dia. Nao se recomenda a esses pacientes Cipro® XR
mg.
2. Insuficién%ia renal e hemodidlise
Depuragao de creatinina < 30 mi/min/1,73 m? ou concentragdo de creatinina
sérica > 2,0 mg/100 ml: a dose méxima didria deverd ser de um comprimido/
dia de Cipro® XR 500 mg no dia da didlise, apés o procedimento. Nao se
recomenda a esses pacientes Cipro® XR 1000 mg.
3. Insuficiéncia renal e didlise peritoneal ambulatorial continua (DPAC)
Administrar Cipro® comprimidos revestidos tradicionais (ao invés de Cipro® XR)
or via oral: 1 comprimido de 500 mg/dia.
4. Insuficiéncia hepatica
Nao é necessario ajuste de dose.
5. Insuficiéncia renal e hepatica
5.1. Depuragao de creatinina entre 31 e 60 ml/min/1,73 m? ou concentragao de
creatinina sérica entre 1,4 e 1,9 mg/100 ml: néo necessita ajuste de dose.
5.2. Depuragéo de creatinina < 30 ml/min/1,73 m? ou concentracéo de creatinina
sérica >2,0 mg/100 ml: a dose maxima didria devera ser de um comprimido
(118000ipr0® XR 500 mg/dia. Nao se recomenda a esses pacientes Cipro® XR
mg.
Criangas - As doses em criangas (menores de 18 anos) com disfungéo renal e/
ou hepética nao foram estudadas.
MODO DE ADMINISTRAGAO
O comprimido deve ser ingerido inteiro, sem partir, triturar ou mastigar, com um
pouco de liquido, independentemente das refeicdes. A substancia ativa é
absorvida mais rapidamente guando 0 comprimido é ingerido com o estémago
vazio. O ciprofloxacino ndao deve ser administrado com produtos lacteos ou
bebidas enriquecidas com sais minerais, como leite, iogurte, suco de laranja
enriquecido com calcio, pois esses produtos podem reduzir a absorgéo da droga.
Contudo, o célcio da dieta normal nao interfere de forma significativa na absorgao
de ciprofloxacino.
Se pela gravidade de sua doenca ou por qualquer outro motivo o paciente ndo
estiver apto a ingerir comprimidos, recomenda-se iniciar a terapia com Cipro®
injetavel. Apés a administragdo endovenosa, pode-se dar continuidade ao
tratamento por via oral (terapia seqiiencial).
SUPERDOSE
Em casos de superdose oral aguda, registrou-se ocorréncia de toxicidade renal
reversivel. Portanto, além das medidas habituais de emergéncia, recomenda-se
monitorar a fungao renal e administrar antiacidos contendo magnésio ou célcio,
para reduzir-se a absorc¢éo de ciprofloxacino. Apenas uma pequena quantidade
de ciprofloxacino (< 10%) é eliminada apds hemodidlise ou didlise peritoneal.
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