SELIMAX® PULSO

azitromicina diidratada
Comprimidos revestidos 500 mg

USO ORAL )
USO ADULTO E PEDIATRICO (acima de 12 anos de idade).

FORMAS FARMACEUTICAS E APRESENTACOES
Comprimidos revestidos com 500 mg de azitromicina base. Embalagens contendo 9 comprimidos
revestidos.

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém:

azitromicina diidratada (equivalente a 500 mg de azitromicina base)............ccccccccevvveennn.. 524,10 mg
o] o1 =T g1 (=T o TR o TSP TP P PPPPPPPPPPTR 1 comprimido revestido

(fosfato de calcio dibasico, celulose microcristalina, amido, estearato de magnésio, crospovidona,
laurilsulfato de sédio, povidona, dioxido de silicio coloidal, talco, macrogol, didxido de titanio e
metacrilato de dietilaminoetila).

INFORMACOES AO PACIENTE

ACAO ESPERADA DO MEDICAMENTO
SELIMAX® PULSO é um medicamento que tem como substancia ativa um antibiético que age
impedindo o crescimento e a reproducdo dos microorganismos sensiveis a azitromicina.

CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO: Conservar o medicamento em sua embalagem original em
temperatura ambiente (entre 15°C e 30°C), protegido da luz e umidade.

PRAZO DE VALIDADE

Desde que respeitados os cuidados de armazenamento, 0 medicamento apresenta uma validade
de 24 meses a contar da data de sua fabricacdo. Ndo devem ser utilizados medicamentos fora do
prazo de validade, pois podem trazer prejuizos a saude.

GRAVIDEZ E LACTACAO

Informe seu médico a ocorréncia de gravidez durante o tratamento ou apos o seu término. Embora
a azitromicina possa ser utilizada por mulheres gravidas em determinadas situacdes, cabe ao
médico decidir a manutencdo do tratamento durante a gravidez. Informar ao médico se esta
amamentando.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou
do cirurgido-dentista.

CUIDADOS DE ADMINISTRACAO

Siga a orientacdo do seu médico, respeitando sempre os horéarios, as doses e a duracdo do
tratamento.

SELIMAX® PULSO deve ser administrado em dose Unica diaria, conforme orientagdo de seu
médico.

SELIMAX® PULSO pode ser administrado com ou sem alimentos.

SELIMAX® PULSO deve ser administrado somente em criangas maiores de 12 anos de idade.
SELIMAX® PULSO né&o pode ser mastigado.

INTERRUPCAO DO TRATAMENTO
N&o interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico.



Esquecimento de Dose

Caso vocé esqueca de tomar SELIMAX® PULSO no horario estabelecido pelo seu médico, tome-
0 assim que lembrar. Entretanto, se ja estiver perto do horario de tomar a préxima dose, pule a
dose esquecida e tome a préxima, continuando normalmente o esquema de doses recomendado
pelo seu médico. Neste caso, ndo tome o medicamento em dobro para compensar doses
esquecidas.

O esquecimento da dose pode comprometer a eficacia do tratamento.

REACOES ADVERSAS

Informe seu médico o aparecimento de reacdes desagradaveis.

Avisar o médico responsavel pelo tratamento quando do aparecimento de reacdes desagradaveis
como sensacao de cansaco, sonoléncia ou fraqueza; dor de cabeca ou nas juntas; zumbido,
perda de apetite, manchas avermelhadas na pele, reacbes de origem gastrintestinal como
diarréia, fezes amolecidas, desconforto gastrintestinal (dor/célica), ndusea, vomito (principalmente
se 1 hora apés o uso da medicacao), flatuléncia, mudanca de cor e quantidade de urina, urina
escurecida ou fezes claras; pele amarelada; placas esbranquicadas na boca ou nos labios,
corrimento vaginal e reacdes alérgicas (inchaco da face, boca, pesco¢o, maos e pés).

INGESTAO CONCOMITANTE COM OUTRAS SUBSTANCIAS

Informe 0 médico quando da utilizagdo de outros medicamentos durante o tratamento.

O médico deve ser avisado em caso de tratamento com outros medicamentos contendo teofilina,
ciclosporina, digoxina, digitalicos, amiodarona, propafenona, atorvastatina, cetirizina ou triazolam.
Avise 0 médico em caso de tratamento com medicamentos do tipo anticoagulantes a base de
varfarina; a base de sulfas como sulfametoxazol e trimetoprima; ou derivados do ergd, como
ergotamina, diidroergotamina. Avise o médico se estiver sob tratamento com medicamentos anti-
retrovirais (para AIDS) como nelfinavir, didanosina, efavirenz, indinavir ou zidovudina. Ou se esta
sob tratamento com medicamentos para epilepsia como carbamazepina ou fenitoina. A
azitromicina ndo deve ser administrada juntamente com antiacidos a base de aluminio ou
magneésio.

CONTRA-INDICACOES E PRECAUCOES

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

SELIMAX® PULSO é contra-indicado se vocé tem historia de hipersensibilidade (reacdes
alérgicas) a azitromicina , eritromicina , ou a qualquer antibiético macrolideo (classe de
antibioticos a qual pertence a azitromicina ), cetolideo ou a qualquer componente da férmula.
Apesar de raro, com 0 uso de SELIMAX® PULSO vocé pode desenvolverreacbes
alérgicas graves como angioedema (inchaco associado a urticaria, popularmente conhecido como
reacao alérgica, que geralmente ocorre com lesdes vermelhas na pele e coceira) e anafilaxia
(reacao alérgica séria), raramente fatal.

Se vocé tiver algum problema grave de figado, SELIMAX® PULSO deve ser utilizado com
cuidado.

N&ao utilize SELIMAX® PULSO juntamente com derivados do ergd (fungo denominado esporéo-
de-centeio que produz alcal6ides como ergotamina ), pois teoricamente pode ocorrer 0 ergotismo
(intoxicacdo produzida por esses derivados que se manifesta através dos seguintes
sintomas: convulsdes, queda de pressédo, coma e outros).

Fique atento para o aparecimento de qualquer outra infecgcdo. Como qualquer outro antibiético,
pode ocorrer o crescimento de organismos nao suscetiveis a SELIMAX PULSO (ou seja, contra
0s quais a azitromicina nao age), incluindo fungos.

Foram observados repolarizacéo cardiaca e prolongamento do intervalo QT (altera¢cdes no ritmo
cardiaco), risco de desenvolvimento de arritmia cardiaca e torsade de pointes (altera¢cdes no ritmo
do coracgdo) nos tratamentos com outros macrolideos. Um efeito semelhante com azitromicina nédo
pode ser completamente excluido em pacientes sob risco aumentado de repolarizacdo cardiaca
prolongada (vide "Reacdes Adversas").

N&o ha evidéncias de que SELIMAX® PULSO possa afetar a sua habilidade em dirigir ou operar
magquinas.



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

INFORMACOES TECNICAS

CARACTERISTICAS

A azitromicina € o primeiro membro de uma classe de antibiéticos designados quimicamente como
"azalideos". Os membros desta classe de farmacos séo derivados da classe dos macrolideos
pela insercao de um atomo de nitrogénio no anel lacténico.

PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

O mecanismo de agdo da azitromicina € idéntico ao da eritromicina, inibe a sintese protéica
através da ligacao da subunidade ribossomal 50 S dos microorganismos susceptiveis. A sintese
de &cido nucléico néo € afetada.

A azitromicina tem demonstrado atividade "in vitro" contra uma grande variedade de bactérias.
Bactérias aer6bias Gram-positivas:

Staphylococcus aureus , Streptococcus pyogenes (estreptococos beta-hemoliticos do grupo A),
Streptococcus pneumoniae , estreptococos alfa-hemoliticos (grupo viridans) e outros
estreptococos e Corynecbacterium diphtheriae.

A azitromicina demonstrou resisténcia cruzada contra cepas Gram-positivas resistentes a
eritromicina , incluindo Streptococcus faecalis (enterococos) ea maioria das cepas de
estafilococos meticilino-resistentes.

Bactérias aerébias Gram-negativas:

Haemophilus influenzae, Haemophilus parainfluenzae , Moraxella catarrhalis , Acinetobacter
spp., Yersinia spp., Legionella pneumophila , Bordetella pertussis , Bordetella parapertussis ,
Shigella spp., Pasteurella spp., Vibrio cholerae e parahaemolyticus, Plesiomonas shigelloides . A
atividade contra Escherichia coli , Salmonella enteritidis, Salmonella typhi , Enterobacter spp.,
Aeromonas hydrophila e Klebsiella spp. € varidvel e testes de suscetibilidade devem ser
realizados. Proteus spp., Serratia spp., Morganella spp. e Pseudomonas aeruginosa Ssao
freqlientemente resistentes.

Bactérias anaerdbias:

Bacteroides fragilis e Bacteroides spp., Clostridium perfringens , Peptococcus spp. e
Peptostreptococcus spp., Fusobacterium necrophorum e Propionibacterium acnes .

Organismos de doencas sexualmente transmissiveis: a azitromicina é ativa contra Chlamydia
trachomatis e também demonstra boa atividade contra Treponema pallidum , Neisseria
gonorrhoeae e Haemophilus ducreyi .

Outros patégenos: Borrelia burgdorferi (agente da doenca de Lyme), Chlamydia pneumoniae ,
Mycoplasma pneumoniae , Mycoplasma hominis , Ureaplasma urealyticum, Campylobacter spp. e
Listeria monocytogenes.

Patdgenos oportunistas associados a infec¢bes causadas pelo virus HIV: Mycobacterium avium-
intracellulare complex, Pneumocystis carinii e Toxoplasma gondii .

PROPRIEDADES FARMACOCINETICAS

Absorcéao

Apo6s administracéo oral em humanos, a azitromicina € amplamente distribuida pelo organismo.

A biodisponibilidade oral é cerca de 37%. O tempo necessario para alcance dos picos de
concentracao plasmatica é cerca de 2 a 3 horas.

Distribuicéao

A azitromicina concentra-se nos fagoécitos e fibroblastos. A taxa de ligagéo protéica é variavel de
acordo com a concentracdo (entre 0,02 e 0,05 mcg/mL). A biotransformacdo é hepatica. A
concentracao plasmatica maxima € atingida entre 2,5 a 3,2 horas em pacientes jovens e entre 3,8
a 4,4 horas em pacientes idosos. Os estudos de farmacocinética em humanos demonstraram
niveis acentuadamente maiores de azitromicina nos tecidos do que no plasma (até 50 vezes a
concentracdo maxima observada no plasma), indicando que o farmaco se liga fortemente aos
tecidos. A concentracdo nos tecidos-alvo, assim como pulmdes, amigdalas e préstata excede a
CIM90 para a maioria dos patdgenos apds dose unica de 500 mg.



Apbs administracdo oral de doses diarias de 600 mg de azitromicina a concentracdo plasmatica
média (Cmax) foi de 0,33 pg/mL e 0,55 pug/mL nos dias 1 e 22, respectivamente. O pico médio de
concentracao observado em leucécitos, no maior local de disseminacdo da Mycobacterium avium-
intracellulare , foi de 252 pg/mL (£ 49%) e acima de 146 pg/mL (x 33%) em 24 horas no estado de
equilibrio.

Excrecao

A excrecdo é 50% biliar e 4% renal na forma inalterada. A meia-vida plasmatica esta entre 11 a
14 horas (8 e 24 horas apds dose Unica); a meia-vida tecidual esta entre 2 a 4 dias.
Aproximadamente 12% da dose administrada intravenosamente € excretada na urina em até 3
dias como farmaco inalterado, sendo a maior parte nas primeiras 24 horas. A excrecao biliar
constitui a principal via de eliminacdo da azitromicina como farmaco inalterado apds a
administracdo oral. Concentra¢cdes muito altas de azitromicina inalterada foram encontradas na
bile de seres humanos, juntamente com 10 metabdlitos formados por N- e O-desmetilacdo, por
hidroxilagdo dos anéis de desosamina e aglicona e pela clivagem do conjugado de cladinose. A
comparacao das analises cromatograficas (HPLC) e microbioldgicas nos tecidos sugere que o0s
metabdlitos ndo participam da atividade microbiolégica da azitromicina .

Farmacocinética em Pacientes do Grupo de Risco

Idosos : Em voluntérios idosos (> 65 anos) foi observado leve aumento nos valores da area sob a
curva (ASC) ap6s um regime de 5 dias quando comparado ao de voluntarios jovens (< 40 anos),
mas este aumento ndo foi considerado clinicamente significativo, ndo sendo necessério ajuste de
dose.

Insuficiéncia Renal : A farmacocinética da azitromicina em individuos com insuficiéncia renal leve
a moderada (taxa de filtracdo glomerular 10 — 80 mL/min) nédo foi afetada quando administrada em
dose Unica de 1 g de azitromicina de liberacdo imediata. Diferengas estatisticamente significativas
na AUCg.120 (8,8ug.h/mL vs 11,7 pg.h/mL), Cmax (1,0pg/mL vs 1,6 ug/mL) e clearance renal (2,3
mL/min/kg vs 0,2 mL/min/kg) foram observadas entre o grupo com insuficiéncia renal grave (taxa
de filtrac&o glomerular < 10 mL/min) e o grupo com funcéo renal normal.

Insuficiéncia Hepatica: Em pacientes com insuficiéncia hepética de grau leve (classe A) a
moderado (classe B), ndo houve evidéncia de acentuada alteragdo farmacocinética sérica da
azitromicina comparada aos pacientes com fungéo hepatica normal. Nestes pacientes o clearance
de azitromicina na urina parece estar aumentado, possivelmente para compensar o clearance
hepatico reduzido.

INDICACOES
SELIMAX® PULSO ¢ indicado para o tratamento da acne vulgar.

CONTRA-INDICACOES
Hipersensibilidade a azitromicina e outros macrolideos, ou a qualquer componente da férmula.

PRECAUCOES E ADVERTENCIAS

Geral: Foram raramente relatadas reacdes alérgicas sérias incluindo angioedema e anafilaxia,
assim como ocorre com a eritromicina e outros macrolideos. Algumas destas reacdes observadas
com o uso da azitromicina resultaram em sintomas recorrentes e necessitaram de um periodo
maior de observacdo e tratamento. Assim como qualquer preparacao de antibiético, é essencial a
constante observacdo para o0s sinais de crescimento de organismos nao sensiveis, incluindo
fungos.

Em pacientes com insuficiéncia renal leve (clearance de creatinina > 40 mL / min) néo foi
necessario ajuste da dose. Em pacientes com insuficiéncia renal grave (taxa de filtracdo
glomerular < 10 mL/min) foi observado aumento de 33% na exposicao sistémica a azitromicina
(vide "Propriedades Farmacocinéticas").

Nos pacientes com insuficiéncia hepatica de grau leve (classe A) a moderado (classe B) nédo
houve evidéncia de acentuada alteracdo na farmacocinética sérica de azitromicina em
comparacgdo aos pacientes com a funcdo hepatica normal. Nestes pacientes a concentracao de
azitromicina na urina parece estar aumentada, possivelmente para compensar o0 clearance
hepatico reduzido. Conseqlientemente o ajuste na dose ndo é recomendado em pacientes com
insuficiéncia hepatica de grau leve a moderado. Como sua principal via de excre¢do € hepatica, a
azitromicina deve ser utilizada com cautela em pacientes com disfuncéo hepatica significante.



Em pacientes recebendo derivados do erg6, o ergotismo foi acelerado pela co-administracdo com
alguns antibiéticos macrolideos. Nao ha dados a respeito da possibilidade de interacédo entre ergd
e azitromicina. Entretanto, pela possibilidade teérica de ergotismo, deve ser evitada essa co-
administracao.

Prolongamento do intervalo QT e alteracdes da repolarizacdo cardiaca sdo descritos no
tratamento com macrolideos, levando ao maior risco de desenvolvimento de arritmias cardiacas
(incluindo torsades de pointes). Com relagdo a azitromicina existem poucos casos descritos,
porém, alteracdes semelhantes ndo podem ser completamente excluidas, principalmente em
pacientes com elevado risco de arritmias associadas ao alargamento do intervalo QT (vide
"ReacOes Adversas"). Nao existem evidéncias de que SELIMAX® PULSO afete a habilidade do
paciente em dirigir ou operar maquinas.

GRAVIDEZ E LACTACAO

Categoria de risco na gravidez: B

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo do médico
ou do cirurgido-dentista.

Estudos reprodutivos em animais foram realizados com doses maiores que a dose de
concentracdo moderadamente toxica para a mae. Nestes estudos ndo foram encontradas
evidéncias de danos fetais, apesar de a azitromicina atravessar a placenta. Nao se sabe se a
azitromicina é secretada no leite materno. Como ndo existem estudos adequados e bem
controlados em mulheres gravidas, sua seguranca durante gravidez e lactacao ndo foi ainda bem
estabelecida, SELIMAX® PULSO somente deve ser utilizado nestas pacientes apés criteriosa
avaliacao médica do risco/beneficio.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Derivados da ergotamina: Contra-indicada essa co-administracdo pela possibilidade teérica de
ergotismo (vide item “Precaucdes”).

Ciclosporina: Devido a escassez de estudos farmacocinéticos e clinicos sobre interacéo
potencial entre azitromicina e ciclosporina, quando necessaria essa co-administracdo, 0s niveis
de ciclosporina devem ser monitorizados e a dose ajustada.

Digoxina: Nao foram relatadas interagdes medicamentosas em muitos pacientes que receberam
a co-administracdo de azitromicina com glicosideos cardiotdnicos. Para alguns antibiéticos
macrolideos foram relatados possiveis prejuizos no metabolismo da digoxina (no intestino).
Pacientes que receberem azitromicina com digoxina devem ser observados sobre possivel
aumento nos niveis de digoxina.

Antiacidos: Um estudo farmacocinético avaliou os efeitos dessa co-administracdo, ndo sendo
observado qualquer efeito na biodisponibilidade total, apesar da reducéo no pico de concentragado
plasméatica em até (25%). Nao é recomendada essa co-administracao.

Zidovudina: Foi realizado estudo preliminar para avaliacdo da farmacocinética e tolerabilidade da
azitromicina em pacientes HIV positivos tratados com zidovudina, que receberam doses de 1 g
semanal de azitromicina durante 5 semanas. Ndo foram observados efeitos estatisticamente
significantes nos parametros farmacocinéticos da zidovudina e do metabdlito glicuronideo.
Entretanto, a administragdo de azitromicina aumentou as concentracbes do metabdlito
clinicamente ativo, a zidovudina fosforilada, nas células mononucleares do sangue periférico. O
significado clinico deste resultado ainda nao foi elucidado, porém, pode beneficiar os pacientes. A
Unica diferenca estatisticamente significante observada na farmacocinética da azitromicina foi
reducdo do tempo para alcance da concentragdo maxima, em comparagdo aos niveis dos
primeiros e U(ltimos dias. A azitromicina ndo interage significativamente com o sistema do
citocromo P450 hepético. Acredita-se que ndo h& participacdo da azitromicina nas interactes
farmacocinéticas medicamentosas como observado com a eritromicina e outros macrolideos. A
inducao ou inativacéo do citocromo P450 hepatico via complexo citocromo-metabdlito ndo ocorre
com a azitromicina .

Anticonvulsivantes: Anticonvulsivantes como a carbamazepina e a fenitoina podem ter seu nivel
sérico elevado quando co-administrados com azitromicina. Sao recomendadas checagens
periodicas dos niveis séricos dos farmacos, quando dessa associacéo.



Antiarritmicos: Antiarritmicos com potencial de prolongar o intervalo QT, como a amiodarona e a
propafenona, podem ser cardiotdéxicos quando co-administrados com azitromicina. Recomenda-se
monitorizacao cardiaca cautelosa quando dessa co-associagao.

Foram conduzidos estudos farmacocinéticos entre a azitromicina e os seguintes farmacos
conhecidos por participarem significativamente no metabolismo mediado pelo citocromo
P450:

Atorvastatina: A co-administracdo de atorvastatina (10 mg diarios) e azitromicina (500 mg
diarios) ndo alterou as concentracdes plasmaticas da atorvastatina (baseado em testes de inibicédo
de HMG-CoA redutase).

Carbamazepina: Em um estudo de interacdo farmacocinética em voluntarios sadios, ndo foram
observados efeitos significativos nos niveis plasmaticos da carbamazepina ou de seus metabdlitos
ativos em pacientes que receberam azitromicina concomitantemente.

Cimetidina: Foi realizado um estudo de farmacocinética para avaliar os efeitos de dose Unica de
cimetidina administrada duas horas antes da azitromicina . Neste estudo ndo foram observadas
quaisquer alterac6es na farmacocinética da azitromicina .

Anticoagulantes orais do tipo cumarinicos: Em um estudo de interagdo farmacocinética, a
azitromicina nao alterou o efeito anticoagulante de uma dose Unica de 15 mg de varfarina, quando
administrada a voluntarios sadios. No periodo pds-comercializacdo foram recebidos relatos de
potencializacdo da anticoagulacdo, subseqliente a co-administracdo de azitromicina e
anticoagulantes orais do tipo cumarinicos. Embora uma relacdo causal ndo tenha sido
estabelecida, deve-se levar em consideracéo a freqtiéncia com que € realizada a monitoracao do
tempo de protrombina quando a azitromicina é utilizada em pacientes recebendo anticoagulantes
orais do tipo cumarinicos.

Ciclosporina: Em um estudo farmacocinético com voluntarios sadios recebendo doses orais de
500 mg/dia de azitromicina durante 3 dias e dose Unica oral de 10 mg/kg de ciclosporina , a Cméx
resultante da ciclosporina e a ASC (.5 foram consideradas significativamente elevadas. Portanto,
deve-se ter cuidado antes de considerar o uso concomitante destes farmacos. Se for necesséria a
co-administracdo, os niveis de ciclosporina devem ser monitorados e a dose ajustada
adequadamente.

Efavirenz: A co-administracdo de uma dose Unica de 600 mg de azitromicina e 400 mg diarios de
efavirenz durante 7 dias ndo resultou em interacdes farmacocinéticas clinicamente significativas.
Nenhum ajuste de dose € necessario quando dessa co-administracao.

Fluconazol: A co-administracdo de uma dose Unica de 1200 mg de azitromicina ndo alterou a
farmacocinética de uma dose Unica de 800 mg de fluconazol . A exposicdo total e a meia-vida da
azitromicina ndo foram alteradas pela co-administracdo de fluconazol, porém, foi observada uma
diminuicdo clinicamente insignificante na Cméax (18%) da azitromicina . Nenhum ajuste de dose é
necessario guando dessa co-administracao.

Indinavir: A co-administracdo de uma dose Unica de 1200 mg de azitromicina ndo produziu efeito
clinicamente significativo na farmacocinética do indinavir em doses de 800 mg, 3 vezes ao dia,
durante 5 dias. Nenhum ajuste de dose € necessario quando dessa co-administracao.
Metilprednisolona: Em um estudo de interacdo farmacocinética em voluntarios sadios, a
azitromicina ndo produziu efeito significativo na farmacocinética da metilprednisolona .

Midazolam: Em voluntarios sadios, a co-administracao de azitromicina 500 mg/dia por 3 dias ndo
causou alteracdes clinicamente significativas na farmacocinética e farmacodinamica de uma dose
Unica de 15 mg de midazolam .

Nelfinavir: A co-administracédo de azitromicina (1200mg) e nelfinavir no estado de equilibrio (750
mg, a cada 8 horas) resultou num aumento da concentracdo de azitromicina. Nenhum evento
adverso clinicamente significativo foi observado e nenhum ajuste de dose € necessario.
Rifabutina: A co-administracdo da azitromicina com a rifabutina ndo afetou as concentracdes
séricas dos farmacos. Foi observada neutropenia em individuos tratados com azitromicina e
rifabutina concomitantemente. Embora a neutropenia esteja relacionada a rifabutina, ndo foi
estabelecida relacdo causal para essa co-administracéo (vide "Reacdes Adversas").

Sildenafila: Em voluntarios masculinos normais e sadios ndo houve evidéncia de efeito da
azitromicina (500 mg diarios por 3 dias) na ASC e na Cmax da sildenafila ou do seu principal
metabalito circulante.



Terfenadina: Estudos farmacocinéticos ndo demonstraram evidéncia de interacdo entre a
azitromicina e a terfenadina . Foram relatados raros casos em que a possibilidade dessa interacédo
néo foi totalmente excluida; contudo, ndo existem evidéncias consistentes da ocorréncia de tal
interacao.

Teofilina: Nao h& evidéncia de interacdo farmacocinética clinicamente significativa quando a
azitromicina e a teofilina sédo co-administradas em voluntarios sadios.

Triazolam: Em 14 voluntarios sadios, a co-administragdo de azitromicina 500 mg no dia 1 e 250
mg no dia 2 com 0,125 mg de triazolam no dia 2, ndo produziu efeito significativo em qualquer
variavel farmacocinética do triazolam comparada ao triazolam e placebo.
Trimetoprima/sulfametoxazol: A co-administracdo de trimetoprima e sulfametoxazol (160
mg/800 mg) durante 7 dias com 1200 mg de azitromicina ndo produziu efeito significante nos
picos de concentracfes, na exposi¢ao total ou excrecdo urinaria tanto de trimetoprima quanto de
sulfametoxazol no 7° dia de tratamento. As concentragfes séricas de azitromicina foram similares
aquelas observadas em outros estudos. Nenhum ajuste de dose é necessério.

REACOES ADVERSAS E ALTERACOES DE EXAMES LABORATORIAIS

A azitromicina é bem tolerada, apresentando baixa incidéncia de reagfes adversas, sendo estes
efeitos de natureza leve a moderada. O tratamento foi descontinuado por causa de reacfes
adversas em 0,3% do total de pacientes.

ReacBGes Ocasionais: Distirbios gastrintestinais, incluindo diarréia, fezes amolecidas,
desconforto abdominal (dor / célica), ndusea, vbmito e flatuléncia.

Elevac®es reversiveis nas transaminases hepaticas foram observadas com uma freqiiéncia similar
a das penicilinas e macrolideos utilizados nos estudos clinicos. Foram relatados episodios
transitorios de leve reducdo na contagem de neutréfilos, embora ndo tenha sido estabelecida
relacdo causal com a azitromicina.

ReacOes raras: Reacdes alérgicas (dispnéia; inchaco da face, boca, pescoco, maos e pés;
exantema), anafilaxia, tontura, cefaléia (vide "Precaucdes”).

Efeitos relatados em estudos clinicos

Sanguineo e Linfatico : Foram observados episédios transitorios ocasionais de leve reducédo na
contagem de neutrdéfilos,mas nao foi estabelecida relacdo causal com a azitromicina.

Ouvido e Labirinto : Disfungdes auditivas, incluindo perda de audi¢éo, surdez e/ou tinido. Muitos
desses eventos foram associados ao uso prolongado de altas doses em estudos clinicos. Nos
casos em que informacdes de acompanhamento estavam disponiveis, foi observado que a
maioria desses eventos foi reversivel.

Gastrintestinal: Nausea, vomito, diarréia, fezes amolecidas, desconforto abdominal (dor/célica) e
flatuléncia.

Hepatobiliar: Disfungdo hepatica.

Pele e Tecido Subcutaneo: Reagdes alérgicas incluindo rash e angioedema.

Efeitos relatados em estudos p6s-comercializacao

Infeccdes e Infestacdes: Moniliase e vaginite.

Sanguineo e Linfatico: Trombocitopenia.

Sistema Imunolégico: Anafilaxia (raramente fatal) (vide "Adverténcias").

Metabolismo e Nutricdo: Anorexia.

Psiquiatrico: Reacao agressiva, nervosismo, agitacdo e ansiedade.

Sistema Nervoso : Tontura, convulsdes (assim como ocorre com outros macrolideos), cefaléia,
hiperatividade, parestesia, sonoléncia e desmaio. Casos raros de disturbio de paladar/ olfato e/ou
perda foram relatados. No entanto, ndo foi estabelecida relagdo de causalidade.

Ouvido e Labirinto: Vertigem.

Cardiaco: Palpitagdes e arritmias incluindo taquicardia ventricular (assim como ocorre com outros
macrolideos) foram relatados. Ha relatos raros de prolongamento QT e torsades de pointes . A
relacdo causal entre a azitromicina e esses efeitos ndo foi estabelecida (vide "Adverténcias").
Vascular: Hipotensao.



Gastrintestinal: Vémito/diarréia (raramente resultando em desidratacdo), dispepsia, constipacéo,
colite pseudomembranosa, pancreatite e raros relatos de descoloracdo da lingua.

Hepatobiliar: Hepatite e ictericia colestatica foram relatadas, assim como casos raros de necrose
hepéatica e insuficiéncia hepatica, a qual raramente resultou em morte. Contudo, a relacéo causal
néo foi estabelecida.

Pele e Tecido Subcutaneo: Reacgbes alérgicas incluindo prurido, rash, fotossensibilidade, edema,
urticaria e angioedema. Foram relatados raros casos de rea¢cfes dermatoldgicas graves, incluindo
eritema multiforme, sindrome de Stevens Johnson e necrdlise epidérmica toxica.
Musculo-Esquelético e Tecido Conjuntivo: Artralgia.

Renal e Urinario: Nefrite intersticial e disfun¢éo renal aguda.

Geral: Astenia (embora a relagdo causal ndo tenha sido estabelecida), cansaco, mal-estar.

POSOLOGIA

SELIMAX® PULSO deve ser administrado em dose Unica diaria.

Os comprimidos revestidos podem ser administrados a qualquer hora do dia, inclusive com as
refeicBes, uma vez que ndo foi observada qualquer diminuigdo significante na biodisponibilidade
da azitromicina quando administrada concomitantemente com uma refei¢cdo rica em gorduras. A
posologia esta descrita abaixo.

Adultos e criancas acima de 12 anos

Para o tratamento da acne vulgar, a azitromicina deve ser administrada de forma intermitente em
3 ciclos de 500 mg/ dia: 1° ciclo de 1 comprimido/dia por 3 dias e 7 dias de intervalo, 2° ciclo de 1
comprimido/dia por 3 dias com 7 dias de intervalo e 3° ciclo de 1 comprimido/dia por 3 dias.

Uso em Pacientes com Insuficiéncia Renal

N&o é necessario ajuste de dose em pacientes com insuficiéncia renal leve a moderada (taxa de
filtragdo glomerular 10 — 80 mL/min). No caso de insuficiéncia renal grave (taxa de filtracdo
glomerular < 10 mL/min) SELIMAX® PULSO deve ser administrado com cautela (vide
"Adverténcias e Propriedades Farmacocinéticas").

Uso em Pacientes com Insuficiéncia Hepética
As mesmas doses que sdo administradas a pacientes com a funcéo hepatica normal podem ser
utilizadas em pacientes com insuficiéncia hepatica leve a moderada (vide "Adverténcias").

SUPERDOSAGEM

Os eventos adversos observados com doses superiores as recomendadas foram similares aos
eventos observados com as doses recomendadas. Na ocorréncia de superdose, séo indicadas
medidas gerais de suporte, sintomaticas e lavagem géstrica.

PACIENTES IDOSOS

SELIMAX® PULSO podera ser usado em pacientes acima de 65 anos de idade, desde que
observadas as contra-indicacfes, precaucdes, interacdes medicamentosas e reagbes adversas
deste medicamento.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.
VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.

MS n°: 1.0033.0067.
Farmacéutica Responsavel:
Cintia Delphino de Andrade - CRF-SP n° 25.125

LIBBS FARMACEUTICA LTDA.
Rua Raul Pompéia, 1071.

Sao Paulo — SP CEP 05025-011
CNPJ: 61.230.314/0001-75



UNIDADE EMBU: Rua Alberto Francfort, 88.
Embu - SP CEP 06807-461

CNPJ: 61.230.314/0005-07

INDUSTRIA BRASILEIRA
www.libbs.com.br

@08000—135044
libbs(@libbs.com.br

Lote, Fabricacdo e Validade: vide cartucho.



