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Formula cuali-cuantitativa:

Cada ampolla de 4 ml contiene:
Clindamicina (como fosfato) .
Alcohol bencilico
Edetato disadico
Agua para inyectables c.s.p.

... 600,00 mg
36,00 mg

Cada capsula contiene:
Clindamicina {como clorhidrato)
Almidon de malz ..
Lactosa
Talco ... . 25 mg
Componentes de la capsula; FD&C Azul #1 0,0008% (*); D&C Amarillo #10
0,0016% (*); D&C Rojo #28 0,1410% (*); Dioxido de titanio 1,7600% (*);
Gelatinac.s.p. 1 capsula.

(") % de ingredientes sobre 100 % de gelatina.

ADVERTENCIAS ESPECIALES Y PRECAUCIONES DE USO:

En caso que el tratamiento se prolongue, deberian realizarse pruebas de
funcion hepatica.

Injuria renal aguda: Se ha reportado infrecuentemente injuria renal aguda,
incluyendo falla renal aguda. Por lo tanto, deberia considerarse el monitoreo
de la funcion renal en los pacientes que reciben tratamiento prolongado, en
quienes padecen disfuncion renal previamente o en quienes reciben
medicamentos nefroldxicos concomitantes.

La terapia con Clindamicina ha sido asociada con colitis severa |a cual puede
ser fatal. Por lo tanto deberia ser reservada para infecciones serias donde
agentes antimicrobianos menos toxicos son inapropiados.

Mo utilizar en pacientes con infecciones no bacteriales, como la mayoria de
las infecciones del tracto respiratorio superior.

Ciertos estudios indican que una(s) toxina(s) producida(s) por Clostridium
(especialmente Clostridium difficile} es la causa directa principal de la colitis
asociada con los antibioticos.

La colitis se caracteriza usualmente por diarrea persistente y dolores
abdominales.

Cuando ocurre una diarrea significativa, la droga deberia ser discontinuada
o si es necesario continuada, pero con el paciente en observacion. En los
casos moderados a severos, debe considerarse el tratamiento con fluidos y
electrolitos, suplementacion proteica, y tratamiento con una droga
antibacteriana clinicamente efectiva contra la colitis producida por
Clostridium difficile.

La vancomicina es efectiva en el tratamiento de colitis pseudomembranosa
asociadaa antibidticos causada por Clostridium difficile.
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La dosis usual de adultos es de 500 mg a 2 g de vancomicina por via oral en
3a 4 dosis divididas administradas por 7 a 10 dias.

ACCION TERAPEUTICA:
Antibidtico de espectro reducido,

INDICACIONES:

El producto esta indicado en el tratamiento de infecciones serias causadas
por bacterias anaerobias susceptibles en las condiciones enlistadas a
continuacion:

- Infecciones del tracto respiratorio inferior incluyendo pneumonia, empiema
y abscesos pulmonares causados por anaerobios, Streptococcus
pneumoniae, ctros estreptococos (excepto E. faecalis) y Staphylococcus
aureus.

- Infecciones de la piel y de la estructura cutdnea causadas por
Streptococcus pyogenes, Staphylococcus aureus y anaerobios.

- Infecciones ginecologicas incluyendo endometritis, abscesos tubo-
avaricos no-gonocacicos, celulitis pélvica e infeccion vaginal post-quirGrgica
causada por anaerobios susceptibles.

- Infecciones intra-abdominales incluyendo peritonitis y abscesos intra-
abdominales causados por organismos anaerobicos susceplibles.

- Seplicemia causada por Staphylococcus aureus, estreptococos (excepto
Enterococcus faecalis) y anaerobios susceplibles.

- Infecciones dseas y articulares incluyendo osteomielitis hematdgena
aguda causada por Staphylococcus aureus y como terapia adyuvante en el
tratamiento quirdrgico de infecciones Gseas y articulares cronicas debido a
organismos susceptibles.

Clindamicina esta indicado en el tratamiento de infecciones serias debidas a
cepas susceptibles de estreptococos, pneumococos y estafilococos. Suuso
debe ser reservado para pacientes alérgicos a las penicilinas o para otros
pacientes para los cuales, a juicio del facultativo, una penicilina es
inapropiada debido al riesgo de colitis pseudomembranosa asociada con
antibidticos. Como se describe en Advertencias, antes de administrar
clindamicina, el médico debe considerar la naturaleza de la infeccion y la
posibilidad de alternativas menos téxicas (por ej. eritromicina).

Deben ser realizados estudios bacteriologicos para determinar los
organismos causantes y su susceptibilidad a clindamicina.

FARMACOLOGIACLINICA:

Mecanismo de accion: Clindamicina es un antibidtico de espectro reducido,
que inhibe la sintesis de las proteinas bacteriales por su accion en el
ribosoma bacterial. Elantibidtico se une preferentemente a la subunidad del
ribosoma 508 y afecta el proceso de iniciacion de la cadena de péptidos.
Espectro antibacteriano: Aunque clindamicina fosfato es inactiva in vitro,
una rapida hidralisis in vivo convierte a este compuesto en clindamicina
antibacterialmente activa.

Clindamicina ha demostrado tener actividad in vitro contra aislados de los
siguientes organismos:

Cocos aerobicos gram positivos, gue incluyen:

Staphylococcus aureus

Staphylococcus epidermidis (cepas productoras de penicilinasa y no-
penicilinasa).

Al ser probadas por Métodos in vitro, algunas cepas de
estafilococos originalmente resistentes a eritromicina, rapidamente
desarrollaron resistencia a clindamicina.

Estreptococos (excepto Enterococcus faecalis)

Pneumococos

Bacilos anaerdbicos gram negativos, que incluyen;

Especies de bactercides (incluyendo grupo Bacteroides fragilis v grupo
Bacteroides melaninogenicus)
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Especies de fusobacterias

Bacilos anaerdbicos gram positivos no formaderes de esporas, que
incluyen:

Propionibacterias

Eubacterias

Especies de actinomices

Cocos anaerabicos y microaerofilicos gram positivos, incluyendo:

Especies de Peptococcus

Especies de Peptostreptococcus

Estreptococos microaerofilicos

Clostridios: Los clostridios son mas resistentes que la mayoria de los
anaerobios a clindamicina. La mayoria de Clostridium perfringens son
susceptibles, pero otras especies, por ej.: Clostidium sporogenes y
Clostridium terium son frecuentemente resistentes a clindamicina. Debe
llevarse a cabo un test de susceptibilidad.

Otros como: Chlamydia trachomatis. Toxoplasma gondii, Plasmodium
falciparum y Pneumaocystis carinii (en combinacion con primaquina).

Se ha demostrado resistencia cruzada entre clindamicina y lincomicina.

Se ha demostrado antagonismo entre clindamicina y eritromicina.

Tests de susceptibilidad in vitro:

Técnica de difusion en disco: Los métodos cuantitativos que requieren la
medicion de los diametros de zonas dan las estimaciones mas precisas de la
susceptibilidad de los antibidticos.

Los informes de laboratorio que utilizan el test de susceptibilidad en disco
simple estandar, con un disco de clindamicina de 2 mcg deben ser
interpretados segin el siguiente criterio:

- Los organismos susceptibles producen zonas de 17 mm & maés,
indicando que el organismo probado probablemente responda ala terapia.

- Los organismos de susceptibilidad intermedia producen zonas de 15 -
16 mm, indicando que el organismo probado seria susceptible, si se utiliza
un alto dosaje o sila infeccion esta confinada a tejidos y fluidos (por ej.: orina)
enla que se alcanzan altos niveles del antibictico.

- Los organismos resistentes producen zonas de 14 mm o menos,
indicando que debera seleccionarse ofra terapia.

- Los procedimientos estandar requieren el uso de arganismos de control
El disco de clindamicina de 2 mcg debera dar un diametro de zona entre 24 y
30mm para S. aureus ATCC 25923,

- Técnicas de dilucion: Un aislado bacterial puede ser considerado
susceptible, si la concentracion inhibitoria minima para clindamicina no es
superiora 1,6 mcg/ml. Los organismos son considerados moderadamente
susceptibles sila CIM es superior a 1,6 mcg/ml y menor o igual a 4,8 mog/mi.
Los organismos son considerados resistentes, si la CIM es superior a 4,8
meg porml.

Elrango de las CIMs para las cepas de control es el siguiente:
S. aureus ATCC 29213, 0,06 - 0,25 meg/ml.
E.faecalisATCC 29212, 4,0 - 16 meg/ml.

Para las bacterias anaerdbicas, la concentracion inhibitoria minima (CIM) de
clindamicina puede ser determinada por técnicas de dilucién en agua y de
dilucién en caldo (incluyendo microdilucion). Si las CIMs no son
determinadas rutinariamente, el método de caldo en disco no es
recomendado para uso de rutina.  El método de difusian en disco de Kirby-
Bauver y sus estandars interpretativos no son recomendados para
anaerobios.

FARMACOCINETICA:

Absorcion: La clindamicina por via oral es rapida y completamente
absorbida. Después de la administracién oral de 150 mg en adultos, el nivel
ensueroesde 2 5meg/ml alos 45 minutos.

Después de 3 horas, el nivel en suero es de 1,5 meg/ml y después de 6 hs. el
nivel alcanza 0,7 mcg/ml.
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La administracion de clindamicina per via oral no se ve significativamente
afectada por la ingestion simultanea de alimentos.

Al final de una infusion IV de corto plazo, se alcanzan niveles maximos de
clindamicina activa en suero. La clindamicina fosfato biologicamente
inactiva desaparece rapidamente del suerg; la vida media de desaparicion
promedio es de 6 minutos; no obstante, la vida media de desaparicion de la
clindamicina activa en suero es de alrededor de 3 horas enadultos yde 2 y
1/2 horas en nifios.

Después de una inyeccion IM de clindamicina fosfato, se alcanzan niveles
maximos de clindamicina activa en 3 horas en adultos y en una hora en
nifios. Las curvas del nivel en suero pueden ser construidas a partir de los
niveles maximos en suero que se dan en la tabla siguiente, por aplicacion de
las vidas medias de desaparicion enlistadas mas abajo.

Los niveles de clindamicina en suero pueden ser mantenidos por encima de
las concentraciones inhibitorias minimas in vitro para la mayoria de los
organismos indicados, por la administracion de clindamicina fosfate cada 8-
12 horas en adultos y cada € - 8 horas en nifios, o por infusién IV continua.
Hacia la tercera dosis se alcanza el estado de equilibrio,

Concentraciones maximas promedio en suero, después de una dosificacion
con clindamicina fosfato

Régimen de dosis Clindamici Clindamicina fosfato
megfmL meg/mL
Hombres adultos sanos
{post equilibrio)
600 mg IV en 20 min
cada 8 hs. 109 20
600 mg IM cada 12* hs. 9
Nifios (primera dosis).
5-7 ma/kg IV en 1 hs. 10
5-7 markg IM. a
3-5 malkg IM. 4

La vida media de desaparicion de clindamicina es aumentada levemente en
pacientes con funcion renal o hepatica marcadamente reducida. La
hemodialisis y la didlisis peritoneal no son efectivas para remover la
clindamicina del suero. Los esquemas de dosis no necesitan ser
modificados en presencia de enfermedad renal o hepatica leve o moderada.
No son alcanzados niveles significativos de clindamicina en fluido
cerebroaspinal, ain en presencia de meninges inflamadas. Los analisis del
suero para determinar la clindamicina activa requieren un inhibidor para
prevenir la hidrélisis in vitro de la clindamicina fosfato.

Distribucitn:

Entre un 40% y un 90% de la dosis de clindamicina administrada, se une a
proteinas. No se observa acumulacion después de la administracion oral.
La clindamicina penetra faciimente en la mayoria de los fluidos y tejidos.

POSOLOGIAY FORMA DE ADMINISTRACION:

El producto se administra por via oral, intramuscular o endovenosa con una
posologia que debe adecuarse segun la severidad del proceso, la edad del
paciente y el criterio del médico.
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Dosis de clindamicina clorhidrato (via oral.):

Adultos:
Infecciones serias: 150 a 300 mg cada & horas.
Infecciones mas severas : 300 a 450 mg cada 6 horas.

Nifios:

Infecciones serias: 8 a 16 mg/kg/dia dividida en tres o cuatro dosis iguales,
Infecciones mas severas: 16 a 20 mg/kg/dia dividida en tres o cuatro dosis
iguales.

Dosis de clindamicina fosfato (administracién LM. o L.V.):

Adultos

* Infecciones serias debidas a cocos aerdbicos gram-positivos y anaerobios
mas susceptibles (generalmente no incluyendo Bacteroides fragilis,
especies de Peptococeus y de Clostridium excepto Clostridium perfringens):
600-1200mg/diaen 2, 3 64 dosisiguales.

» Infecciones mas severas, particularmente aquellas debidas a Bacteroides
fragilis, especies de Peptococcus o especies de Clostridium excepto
Clostridium perfringens: 1200 - 2700 mg/diaen 2, 304 dosis iguales.

» Para infecciones mas serias, en situaciones que ponen en peligro la vida
del paciente debido a aerobios o anaerobios, estas dosis pueden ser
aumentadas. Se han administrado dosis de hasta 4800 mg diarios IV a
adultos (Ver Dilucidn y ritmo de infusion).

No se recomienda administrar inyecciones .M. Onicas superiores a los
G600 mg.

Alternativamente, la droga puede ser administrada en la forma de infusion
simple rapida como primera dosis, seguida por infusion IV continua, de la
siguiente forma:

Ritmo de infusion
de mantenimiento

Ritmo de infusion
en Suero rapida

Para mantener los
niveles de Clindamicina

Por encima de 4 meg/ml | 10 mg/min durante 30 min 0,75 mgimin
Por encima de 5 meg/ml | 15 mg/min durante 30 min 1.00 mg/min
Por encima de 6 meg/ml | 20 ma/min durante 30 min 1,25 mg/min

Recién nacidos (menos de 1 mes): 15 a 20 mg/kg/dia en 3 a 4 dosis
iguales. Eldosaje inferior puede ser adecuado para premaluros pequefios.

Nifios de mas de 1 mes: Administracion parenteral (.M. o 1.V} de 20 a 40
ma/kgidia en 3 6 4 dosis iguales. El dosaje mas alto debe ser utilizado para
infecciones mas severas. Como alternativa al dosaje sobre una base del
peso corporal, los nifios pueden recibir tratamiento sobre la base de
superficie corporal en metros cuadrados: 350 mg/m2/dia para infecciones
serias y 450 mg/m2/dia para infecciones mas severas.

En caso de infecciones estreptocdcicas beta-hemoliticas, el tratamiento
debe ser continuado durante 10 dias coma minimo.

Dilucion y ritmo de infusion: Clindamicina fosfato debe ser diluida antes de la
administracion IV, La concentracion de clindamicina en diluyente para
infusién no debe exceder los 18 mg/ml. Los ritmos de infusion no deben
exceder los 30 mg/minuto.  Las diluciones y ritmos de infusion usuales son
los siguientes:

Dosis Diluyente Tiempo

600 mg 50 ml 20 minutos

No se recomienda la administracion de mas de 1200 mg en una sola infusion
durante 1 hora.
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Diluciéon y compatibilidad:

Los estudios de estabilidad fisicos y bioldgicos controlados durante 24 horas
a temperatura ambiente, no han demostrado inactivacidn o incompatibilidad
con el uso del producto en soluciones IV que contienen clorure de sodio,
glucosa, calcio o potasio y soluciones que contengan complejo vitaminico B
en las concentraciones ulilizadas usualmente en la practica clinica.

No se ha demostrado incompatibilidad con los antibidticos cefalotina,
kanamicina, gentamicina, penicilina o carbenicilina.

Las siguientes drogas son fisicamente incompatibles con clindamicina;
ampicilina sodica, fenitoina sodica, barbitiricos, aminofilina, gluconato de
calcio y sulfato de magnesio.

La compatibilidad y duracion de la estabilidad de las mezclas de drogas,
varia segun la concentracion y otras condiciones.
Estabilidad fisico-quimica de soluci diluidas de clindamicina
fosfato:

Temperatura ambiente: 6, 9y 12 mg/ml (equivalente a clindamicina base) en
dextrosa al 5 % en agua, cloruro de sodio al 0.9% o Ringers lactosados en
botellas de vidrio, demaostraron estabilidad fisica y quimica durante como
minimo 16 dias a 25°C. Ademas 18 mg/ml (equivalente a clindamicina base)
en dextrosa 5 % en agua, presentaron estabilidad fisica y quimica durante 16
dias como minimoa 25°C.

Conservado en refrigeradora: 6, 9 y 12 mg/ml (equivalente a clindamicina
base) en dextrosa al 5 % en agua, cloruro de sodio 0.9 % o Ringers
lactosados en botellas de vidrio, presentaron estabilidad fisica y quimica
durante 32 dias como minimo a4°C.

En congelador: 6, 9 y 12 mg/ml (equivalente a clindamicina base) en
dextrosa al 5 % en agua, cloruro de sodio 0.9 % o Ringers lactosados en
minibags presentaron estabilidad fisica y guimica durante 8 semanas como
minimoa-10°C,

Las soluciones congeladas deben ser descongeladas a temperatura
ambiente y no deben serrecongeladas.

CONTRAINDICACIONES:

Hipersensibilidad conocida a la clindamicina, lincomicina o a alguno de los
componentes del producto.

Esta también contraindicado en individuos con historia de enteritis regional,
colitis ulcerativas o historia de colitis asociada a antibioticos.

ADVERTENCIAS:

Se han informado casos de colitis pseudomembranosa con casi todos los
agentes antibacteriales, incluyendo clindamicina, y pueden oscilar en
severidad desde leves a comprometer |a vida del paciente. La clindamicina
administrada oral y parenteralmente ha estado asociada con colitis severa
que puede ser fatal.

Después de haberse establecido el diagndstico de colitis pseudomembrano-
sa, 5@ deben tomar medidas terapéuticas. Los casos leves usualmente
responden al discontinuar el tratamiento. En los casos moderados a
severos, debe considerarse el tratamiento con fluidos y electrolitos,
suplementacion proteica, y tratamiento con una droga antibacteriana
clinicamente efectiva contra la colitis producida por Clostridium difficile.

Usc en casos de meningitis; Dado que la clindamicina no se difunde
adecuadamente en el fiuido cerebro-espinal, la droga no debe ser utilizada
en el tratamiento de la meningitis.

Las reacciones anafilactoides serias requieren tratamiento de emergencia
inmediato con epinefrina, oxigeno y corticoides IV

PRECAUCIONES:

Los pacientes de edad avanzada con enfermedades severas pueden
soportar en menor grado las diarreas. Cuando se indica clindamicina en este
grupo de pacientes, deben ser cuidadosamente controlados en la frecuencia
intestinal.

Este producto debe prescribirse con precaucion en pacientes con historia de
enfermedad gastrointestinal, particularmente colitis.

Administrar con precaucian a individuos atopicos.

Ciertas infecciones pueden requerir incision y drenaje u otros
procedimientos quirlrgicos ademas de |a terapia antibiotica.

El uso de este medicamento puede producir sobrecrecimiento de
organismos no susceptibles, particularmente levaduras. En caso de
aparecer supernnfecciones, deben tomarse medidas adecuadas de acuerdo
ala situacion clinica que se presente.

Los pacientes con enfermedad renal muy severa y/o enfermedad hepatica
severa acompanada por aberraciones metabolicas severas deben ser
tratados con precaucion, controlando sus niveles de clindamicina en suero
durante la terapia con dosis altas del producto.

Tests de laboratorio: Durante la terapia prolongada deben realizarse analisis
periadicos del funcionamiento hepatico y renal y recuentos sanguineos.
INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS: Se ha demostrado resistencia
cruzada entre clindamicina y lincomicina.

In vitro, se determing antagonismo entre clindamicina y eritromicina.

La clindamicina posee propledades blogueantes pudiendo incrementar la
accion de agentes bloqueantes neuromusculares. Por este motivo se debe
administrar con precaucion a pacientes que reciben tales agentes.

Uso durante el embarazo: Se recomienda administrar a mujeres
embarazadas solo después de evaluar el riesgo en funcion de la necesidad,
Uso durante la lactancia: Se ha informado que clindamicina aparece en la
leche maternaen el rangode 0,7 a 3,8 meg/mil.

Dado el potencial de reacciones adversas serias en los lactantes, debe
decidirse si discontinuar la lactancia o interrumpir el tratamiento con el
producto, teniendo en cuenta la importancia de la droga para la madre.

Uso en nifos: Cuando se administre el producto a recién nacidos, y nifios
hasta 16 afios, se recomienda controlar estrechamente las funciones
organicas sistémicas.

Uso en recién nacidos e infantes: El producto contiene alcohol bencilico
como conservador. Este excipiente ha estado asociado con sindromes
fatales en nifios prematuros.

REACCIONES ADVERSAS:

Las siguientes reacciones han sido informadas con el uso del producto:
Gastrointestinales: Dolor abdominal, nauseas, vomitos y diarrea (ver
Advertencias), siendo necesario, en algunos casos, interrumpir la
medicacion. Esla diarrea, en oportunidades, puede estar acompafiada de
sangre y mucus en materia fecal, y se diagnostica colitis aguda
Ocasionalmente se ha informado un sabor desagradable o metalico
después de la administracion IV de dosis altas del producto.

Ri iones de hip 1sibilidad: Rash maculo-papular y urticaria. Los
rash cutaneos morbidiformes leves a moderados son las reacciones
adversas informadas con mas frecuencia. Casos aislados de eritema
multiforme, algunos similares al sindrome de Stevens-Johnson, han estado
asociados con el tratamiento con clindamicina. Han sido informados pocos
casos de reacciones anafilactoideas.

Si se manifiesta una reaccion de hipersensibilidad, la droga debe ser
discontinuada. Debe disponerse de agentes comunes (epinefrina,
corticosteroides, antihistaminicos) para el tratamiento de emergencia de
reacciones serias.

Hepaticos: Durante la terapia con el producto se han observado casos de
ictericia y de anormalidades en los tests del funcionamiento hepético.
Renales: Trastornos renal y urinario.

Frecuencia desconocida: injuria renal aguda.

En casos muy raros se ha observado disfuncion renal, evidenciada por
azotemia, oliguria y/o proteinuria.
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Hematopoyéticos: Se ha informado neutropenia transitoria (leucopenia) y
eosinofilia. También se registran informes de agranulocitosis y
trombocitopenia. No se ha establecido relacién directa entre la terapia con
clindamicina y las reacciones antes mencionadas.

Reacciones locales: Dolor, induracion y abscesos estériles han sido
informados después de una inyeccion IM y tromboflebitis después de una
infusion IV, Estas reacciones pueden ser minimizadas o evitadas, aplicando
el producto en forma de inyecciones IM profundas y evitando el uso
prolongado de catéteres |V,

Musculo-esqueléticos: Han sido descriptos casos aislados de poliartritis.
Cardiovasculares: Se han informado casos aislados de paro
cardiopulmonar después de la administracion [V rapida.

SOBRE DOSIFICACION:

No se han informado casos de sobredosis por administracion del producto.
Si hubiera casos de sobredosificacion tratar los sintomas que presente el
paciente. La hemodialisis y la dialisis peritoneal no son efectivos para
remover la clindamicina del suero.

En caso de sobredosis, comunicarse inmediatamente con:

Unidad Toxicologica del Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez:
(011)4962-6666y (011)4962-2247

Unidad de Toxicologia del Hospital Posadas: (011) 4658-7777

PRESENTACIONES:

Inyectable

CLINDAMICINA (FOSFATO) 150 mg/ml. Inyectable
Envases conteniendo 1 ampolla de 4 ml.

Envases conteniendo 100 ampollas de 4 ml para Uso Exclusivo Hospitalario.

Capsulas

CLINDAMICINA(CLORHIDRATO) 300 mg. Céapsulas

Envases conteniendo 16 capsulas.

Envases conteniendo 100, 500 y 1000 capsulas para Uso Exclusivo
Hospitalario,

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°50.422

CONSERVAR ATEMPERATURA CONTROLADAENTRE 15 Y 30°C, Y EN
SU ENVASE ORIGINAL. PROTEGER DE LACONGELACION.

"Este medicamento debe ser utilizado exclusivamente bajo
prescripcion y vigilancia médica y no puede ser repetido sin nueva
receta meédica”

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL
ALCANCE DE LOS NINOS.

Laboratorios DUNCAN S.A.

Tronador 543 - ( C1427CRK) - CABA

Inyectable elaborado en: José Cubas 2673/75 - (C1419GMK) - CABA
Direccion Técnica: SILVIASALLAGO - Farmacéutica

COD P-6-140-25



