CICLOSPORINA
BIOETHIC PHARMA

FORMA FARMACEUTICA Y PRESENTACION
Cépsulas blanda

Caja conteniendo 50 capsulas blandas.

USO ORAL - USO ENADULTOS Y PEDIATRICO

COMPOSICIONES
Cada cépsula de gelatina blanda de CICLOSPORINA 100 mg para microemulsién contiene:
100 mg
*q.5.p. 1 cépsula

*(aceite de ricino hidrogenado etoxilado, alcohol etilico, éter dietilenglicol monoetilico, macrogol 6 ésteres, acetato de racealfatoco-
ferol), gelatina, éxido de hierro negro, propilenglicol, glicerol, diéxido de titanio, agua purificada.

INFORMACION PARA LOS PACIENTES

« Lea este texto cui antes de a tomar este Este texto le informa sobre las propiedades de

este medicamento y como utilizarlo, pero no reemplazan a las instrucciones de su médico. Si usted tiene alguna duda, o esta

inseguro con respecto a algo, consulte con su médico.

* Este medicamento es utilizado luego de un trasplante de rifion, higado, pancreas, corazén, pulmén o médula 6sea. Ha sido
que inhibe las i del contra los tejidos “extrafios”, para prevenir el rechazo y garantizar el

funcionamiento adecuado del érgano o médula ésea trasplantada. Este medicamento también es utilizado para el tratamiento de

algunas formas de uveitis posterior (enfermedad inflamatoria de una de las capas internas del ojo), sindrome nefrético, artritis

reumatoidea activa severa y psoriasis severa.

« Las capsulas de gelatina blanda para mi ion deben ser a que no excedan los 30°C.

« Mantenga las capsulas en el blister hasta el momento de utilizarlas, es decir, cubiertas con la lamina de aluminio.

« El nimero de lote y la fecha de fabricacién y la validez de este medicamento estan impresos en el cartucho. Mantener a

temperatura ambiente (15°C a 30°C). Proteger de la luz y mantener en un lugar seco.

« El producto no debe ser utilizado una vez que haya vencido el plazo de validez, ya que el producto vencido puede no producir el

efecto esperado.

* Informe a su médico en caso de quedar durante el iento o una vez termi el
« Informe a su médico si esta dando de mamar.
+ Siga las indicaci de su médico, siempre los horarios, las dosis y la duracién del tratamiento.

+ Las cépsulas de este producto poseen un olor istico, esto no deb ninguna
ser deglutidas enteras, con agua.

* No utilice el medicamento si el lacre de aluminio esta abierto o si ha sido eliminado. EI médico le prescribira la forma més
adecuada segun su condicion, le dard instrucciones precisas sobre la posologia y sobre cuando tomar el medicamento. El éxito
de su tratamiento depende mucho del cuidado que usted ponga en seguir estrictamente las instrucciones médicas. En caso de
tener dudas consulte con su médico. Tome el medicamento exactamente como prescrito. Nunca altere la posologia por cuenta
propia. No deje de tomar el medicamento, a no ser que sea por indicacion médica. Si usted olvida tomar una dosis, tomela tan
pronto como se acuerde, anoserque esté muy préximo (menos de 4 horas) de la siguiente dosis.

*Noi ir el sin iento de su médico.

« El tratamiento con este medicamento puede durar meses o afios.

* Informe a su médico sobre la aparicién de reacciones adversas. Los efectos colaterales mas comunes son pérdida del apetito,
néuseas, temblor en las manos, hinchazon de las encias, aumento del crecimiento de pelos finos del cuerpo o del rostro. Como
estos efectos no son graves y generaimente desaparecen cuando se reduce la ia, no deben causar ion. En caso
que desarrolle alguno de ellos, informe inmediatamente a su médico en la préxima consulta regular.

+ La ciclosporina en exceso puede alterar el funcionamiento de los rifiones o del higado, siendo muy importante seguir todas las
evaluaciones solicitadas por el médico. En el caso que ocurran infecciones (fiebre, dolor de garganta, gripe, furinculos, efc.) o
indisposiciones, su médico debe ser informado inmediatamente.

pues es normal. Deben

TODO MEDICAMENTO DEBE SER MANTENIDO FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

*Laingestién i con otros medi (veri pueden reducir 0 aumentar la eficacia y
la tolerancia. No tome ningn otro medicamento sin orientacion de su médico.

« Informe a su médico sobre cualquier medicamento que esté utilizando, antes del inicio o durante el tratamiento.

+No amamante a su hijo cuando esté utilizando este medicamento.

NO UTILICE EL MEDICAMENTO SIN CONOCIMIENTO DE SU MEDICO. PUEDE SER PELIGROSO PARA SU SALUD

INFORMACIONES TECNICAS

Caracteristicas

La ciclosporina (también conocida como cliclosporina A) es un polipéptido ciclico que contiene 11 aminocidos. Posee la formula
molecular C62H111N11012 y un peso molecular de 1202,6. La ciclosporina es un polvo cristalino , fino, blanco con olor
caracteristico, soluble en metanol, etanol, acetona, éter y cloroformo, levemente soluble en agua e hidrocarbonato saturado.

Es un inmunosupresor eficaz que prolonga la supervivencia de trasplantes alogénicos de piel, corazon, rifiones, pancreas, médula

6sea, intestino delgado y pulmén en animales. Diversos estudios sugleren que la ci i mhlbe el de
i por células, il idad aloinjerto, hi ilidad cutanea tardia, ielitis alérgica
artritis inducida por adyuvante de Freund, reaccion |nJerIo versus-huésped (GVHD) y también produccion de anticuerpos timo

dependientes. A nivel celular, inhibe la p y lib de linfocinas, incluy ina 2 (factor de crecimiento de las
células T, TCGF). Aparentemente, la cmlosporina bloquea los linfocitos durante la fase GO o fase G1 del ciclo celular e inhibe la
Ilberacmn de linfocinas, desencadenadas por antigenos, por las células T activadas. Todas las evidencias demostraron que la

actia y de manera ible sobre los linfocitos. Al contrario de los agentes citoestaticos, la
no deprime la y no tiene ningtn efecto sobre la funcion de las células fagocitarias. Los pacientes
tratados con ci i ion son menos ai que los tratados con otro tipo de terapia

para
inmunosupresora. Se han realizado con éxito, en humanos, trasplantes de médula 6sea y de drganos sélidos, utilizando
ciclosporina para mlcroamulsuﬁn para prevenir y fratar el rechazo y GVHD También se constataron efectos beneficiosos de la
terapia con ci para ion en diversas i o idas como de origen autoinmune.

Farmacocinética
Este medicamento es una nueva forma del i iente activo ci basado en el principio de microemulsion,
que reduce la variabilidad de los p: inéticos y proporciona linealidad entre la dosis y la exposicion a ciclosporina
con un perfil de absorcion mas consistente y menor influencia de la ingestion concomitante de alimentos. La formulacion es un
pre-concentrado para mlcmsmuls;én con el cual se observo, en estudios farmacocinéticos y clinicos, que la correlacion entre la
ionyla icion a ina es mucho mayor cuando la droga es administrada como capsula de gelatina blanda
para mi ion que como ci ina en la forma i La ion de la mi ion ocurre en
presencia de agua, tanto en la forma de bebida como de fluido gastrico: Cuando se administra este producto, se proporciona una
mejora de la linealidad de la dosis en la exposicion a ciclosporina (AUCb), un perf il de absorqon més consistente y menor
|nﬂuenc|a de la ingestion smultansa de allmemos y del ritmo diumo, en con ina en la foma
stas p producen variaci entre mas bajas en la farmacocinética de la
ciclosporina y una correlacton més fuerte entrs la concentracién minima y la exposicion total (AUCb). Como consecuencia de estas
ventajas adici el horario de admi ion de este medi no necesita tener en cuenta el horario de las comidas.
Ademas de eso, este producto produce una exposicion mas uniforme a la ciclosporina durante todo el dia y de un dia para otro,
en el esquema de mantenimiento.
En ion con la ci ina en su
1aGhoras) laci ina es ida més rapi
se distrib I fuera del volumen sanguineo.
Enlasangre, 33% a 47% estan presentes en el plasma, 4% a 9% en los linfocitos, 5% a12% en los granulocltos y41% a58% en
los eritrocitos. En el plasma 90% esta unido a las proteinas, pri las li La
es i en 15 itos, no habiendo una via metabdlica principal Unica. La
iminacion es princij via biliar y 6% de la dosis oral es en la orina; 0,1% es en
la orina, en forma ungmal Existe alta variabilidad de datos registrados sobre la vida media terminal de la ciclosporina, conforme al
étodo d y la poblacién-objetivo. La vida media terminal oscilé entre 6,3 h ios sanos y 20,4 horas
en pacientes con insuficiencia hepatlcagrave

(con un pico de concentracion plasmatica entre
en promedio, una biodisponibilidad superior al 29%. La

Embriotoxicidad y Teratogenicidad
La ci ina no presentd evidenci icas ni en las pruebas adecuadas. Solamente dosis toxicas
acumuladas presentaron efectos adversos en los esludlos de reproducclén en raias En dosis txicas (dosis orales diarias en ratas
de 30 mg/kg y en conejos de 100 mglkg), la ci mostro ser y éxica, indicado por un aumento pre-natal
y post natal de la mortalidad y reducido aumento de peso junto con un retardo del crecimiento. En los intervalos de dosis bien
toleradas (dosis orales diarias hasta17 mg/kg en ratas y hasta 30 mg/kg en conejos), la ciclosporina no presentd efectos letales
ni efectos icos. Estudios fueron hechos con ratas y ratones hembra y macho. En el estudio
de 78 semanas, en ratones con d05|s de 1,4y 16 mg/kg al dia, la evidencia significativa fue la ia de linfomas li
en hembras, y la inci de en machos, con dosis intermedias, excedié el valor del grupo de
control. En el estudio de 24 meses en ratas, con dosis diarias de 0,5, 2 y 8 mg/kg, Ia incidencia de adenomas de islotes
pancreéticos, con dosis bajas, excedid significativamente a la del grupo de control. Los y
de los islotes pancreaticos no presentan relacién con la dosis. En estudios con hembras y machos no se observaron efectos
adversos sobre la fertilidad. La ciclosporina no present6 actividad mutagénicalgenotéxica en el estudio de Ames, en el test
V79-hgprt, en las pruebas de micronicleos en ratones y hdmster chinos, aberraciones cromosémicas en la médula 6sea de

hamster chinos, predomlnm letal en ratones, y falta de reparaclén de ADN en esperma de ratones tratados. Un estudio que analizé

el cambio de (SCE - de inducidas por la ciclosporina, utilizando
Ilnfocms humanos in vitro, indic efectos positivos (esto e induccion de SCE) con concentractones altas. Un aumento en la
de ias y una de las icaci delai en Las formas

méas comunes de neoplasias son los linfomas non-Hodgkin y el carcinoma de piel. EI riesgo de neoplasm durante el tratamiento

con ciclosporina es més que lo normal en la poblacién saludabls més 5|m|Iar ala de los pacientes que recibieron ofras terapias
También fue quela o ion de la terapia i puede i

la regresion de las lesiones.

INDICACIONES

Este medicamento es indicado para:

1. TRASPLANTES

1.1. Trasplante de érganos sélidos

Profilaxis del rechazo del érgano en trasplantes alogénlcos de rifion, hIgado oorazén corazon-pulmén oomblnados pulmén o
pancreas. Tratamiento del rechazo de en que ofros agentes i

1.2. Trasplante de médula ésea

Prevencion del rechazo del injerto luego del trasplante de la médula 6sea. Prevencion o tratamiento de la reaccion del
injerto-versus-huésped (GVHD).

2. ENFERMEDADES AUTO-INMUNES

2.1. Uveitis endogena

Uvettis intermedia o posterior activa que afecta la visién, de etiologia no infecciosa, cuando la terapia convencional no obtiene
resultados o causa efectos colaterales inaceptables.

Uveitis de Behcet con crisis inflamatorias repetidas con afectacion de la retina.

2.2. Sindrome nefrético

Sind nefrético esteroids iente y a en adultos y nifios puede ser ca uusado por enfermedades
glomerulares, como nefropatia de lesiones minimas, i y focal

Este medicamento puede ser utilizado para inducir la remision y para mantenerla.

También puede ser utilizado para mantener la remision inducida por el esteroide, permitiendo retirar los esteroides.

2.3, Artritis reumatoidea

Este medicamento es indicado para el tratamiento de artritis reumatoidea activa grave.

2.4. Psoriasis

Este i es indicado en
inadecuada.

2.5. Dermatitis atopica

Este medicamento esté indicado para pacientes con dermatitis atdpica, cuando es necesaria una terapia sistémica.

con psoriasis grave, en los que la terapia convencional no ha sido efectiva o es

CONTRAINDICACIONES
El producto esta indi en casos de hi
de la formulacion.

conocida a la ciclosporina o a alguno de los deméds componentes

PRECAUCIONES
Este medicamento sélo debe ser prescrito por médicos con iencia en terapia i ¥ que puedan proporcionar
un segulmIsmo adecuado y necesario, inclusive un examen fisico oompleto regular toma de presion arterial y control de Ios

Los el deben ser
locales con laboratorios adecuados y recursos médicos de apoyo El médico responsable de la terapia de mantenimiento debe
recibir la informacién completa para el seguimiento del paciente. Cuando este medicamento es utilizado con otros agentes
inmunosupresores, existe el riesgo de inmunosupresién excesiva que puede llevar al aumento de sensibilidad a infecciones y a un
posible desarrollo de linfomas.

Como y graves, puede ocurrir un aumenIo de la creatinina y de la urea sérica durante
las primeras semanas de i con este i Estas son i de la dosis y
reversibles, respondiendo en general a la reduccion de la dosis. Durante el i algunos paci pueden

desarrollar alteraciones estructurales de los rifiones (por ejemplo, fibrosis intersticial), que en pacientes con un trasplante renal,
deben ser dif i de das por un rechazo crénico. Este medicamento puede también causar aumentos
i i y de la bilirubina sérica y, i de las enzimas hepéticas. El culdadosa monitoreo de
los parametros adecuados para evaluar la funcion hepatica y renal es io. Valores la
de la dosis. Para i los niveles de ci ina en sangre total, se debe dar preferenqa al uso de un anticuerpo
monoclonal especifico (medida de la droga original), aunque se puede igualmente utilizar el método HPLC que también cuantifica
la droga original. Cuando se utiliza plasma o suero, se debe seguir un protocolo de separacién del patrén (tiempo y temperatura).
Para el control inicial de los pacientes con trasplante hepético, se debe utilizar un antlcuerpo monoclonal espemﬁoo o realizar
detennlnacmnes paralelas utilizando un i ffico y u para
una que i decuada. Se dsbe recordar también que Ia ouncenrraclén de
mdosponna en la sangre, plasma o suero es apenas uno de los muchos factores que contribuyen al estado clinico de los
pacientes. Los resultados, por lo tanto, servirdn solamente como orientacion para la terapia, en el contexto de otros parametros
laboratoriales y clinicos. Es necesario un control regular de la presion arterial durante el tratamiento con ciclosporina, en el caso
de desarrollar hipertension, se debe instituir un tratamlenm hipertensivo adecuado. Como en algunas raras ocasmnes se observé
que la ciclosporina induce un leve aumento le de los lipidos i se aconseja la reali de i de
lipidos antes del tratamiento y después del primer mes de terapia.
En el caso que se observe un aumento de los lipidos, se debe considerar la reduccion de la dosis y/o restriccion de grasas en la

dieta. Los paci bajo i con este deben evitar la ingestion de dietas con alto tenor de potasio y no

deben ser tratados con I que potasio o di de potasio. Como ocasionalmente la

ciclosporina causa hipercalcemia o puede agravar la hi ia pre-existente, se i un control del potasio sérico,
i en los pacientes con di ion renal

Es necesario tener cuidado al tratar pacientes con hi icemia. Durante el iento con ci inala ion puede ser

menos eficaz; por ello, se debe evitar el uso de vacunas vivas Este medi debe ser ido fuera del alcance

de los nifios.

USO DURANTE EL EMBARAZO: La ciclosporina no es teratogénica en animales. Hasta el momento, la experiencia con

para mi ion en mujeres es aln limitada. Los datos disponibles de receptores de érganos
indican que, con la terapia tradici el iento con ci ina para mi ion no aumentd
el riesgo de efectos adversos en el curso de, o el resultado del embarazo. HasIa la fecha no se cuema con estudios adecuados y
bien con mujeres y por lo tanto, la ci para debe ser utilizada

durante el embarazo si el beneficio esperado justifica el riesgo potencial para el feto.

EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD DE CONDUCIR VEHICULOS Y/U OPERAR MAQUINARIAS: No existen reportes que este
medicamento afecte la capacidad de conducir vehiculos y/u operar maquinarias.

USO EN LACTANTES: La ciclosporina pasa a la leche materna. Las mujeres que estén en tratamiento con este medicamento no
deben amamantar a sus nifios.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS
Se debe tener cuidado al utilizar la ci ina con idos como icos, tales como
icina B, ci ina, o y la tri

Como los i i ios no pueden de por si tener un efecIo adverso sobre la funcion renal, la
adicién de esas drogas a la terapia con este medicamento o a un aumento de su por
controles rigurosos de la funcién renal. Si durante la terapia con ciclosporina se inicia el uso de diclofenac, se debe utilizar
inicialmente una dosis de diclofenac préxima a la dosis inferior de los limites terapéuticos. Este medicamento puede acentuar el
potencial de lovastatina y de la colchicina de inducir la onmdad muscular, inclusive dolor muscular y debilidad. El uso simultineo

de estas drogas con ci ina debe ser Se sabe que varios agentes aumentan o disminuyen las
aticas o de la ci por inhibicién competitiva o induccién de enzimas hepéticas
involucradas en el metabolismo y la excrecion de ci i i del ci P450.
Los agentes que las i aticas o de laci i el algunos
ibicti idos, como la eritromicina y Ia j icina, la doxicilina, los anti ivos orales, la y algunos
bloqueadores de los canales del calcio, como diltiazem, la nicardipina y verapamil. Como la nifedipina puede causar hiperplasia de
Ia encla se recomienda evitar el uso denifedipina en paci que p de la encfa bajo tratamiento con
Las ias que dismi la ion sérica o inea de la ci ina son los itdricos, la
la fenitoina, el izol, la rifampicina, la nafcilina, la imidi con i
(también llamada hierba de St. Johns) y la Inmetopnma por via intravenosa (no por via oral)
Si no es posible evitar la i es esencial i la ica de la ci ina y
efectuar modificaciones dela ia de este medi
Se ha que la ci ina para mi ion reduce la ion de la y que dosis altas de
il i las i de la ci i

INTERACCIONES CON ALIMENTOS
Los estudios cientificos indican los siguientes casos:
En pacientes con trasplante de corazon, los niveles de ciclosporina aumentaron cuando esta fue administrada con leche,

comparado con jugos de fruta.

En pamentes con trasplante de nnones se reporto que grandes i de bebidas Bl i aaumentar el nivel

de La de ina con alimentos puede alterar la ion de ci ina. La
inistracié i de ci ina y jugo de pomelo puede la ion sérica de ci ina o de su

metabolito, y de esta manera, aumentar el riesgo de toxicidad de la ciclosporina.

REACCIONES ADVERSAS / EFECTOS COLATERALES

Los efectos son i de la dosis y ala de la misma. Los efectos mas

de la funcién renal (ver p i ip 0 i en
pacientes con Irasplante de corazén), disfuncion hepatica, fatiga, hi gingival, intesti (anorexia,

nauseas, dolor abdominal y diarrea) y sensacion de ardor en las manos y los pies (durante la primera semana de tratamiento).
Ocasionalmente pueden ocurrir cefaleas, erupciones cutdneas de origen posiblemente alerglw anemla leve, hiperpotasemia,
hiperuricemia, hipomagnesemia, aumento de peso, edema, pancreatitis, i [
reversibles.

Ha habido reportes de calambres musculares, debilidad muscular o miopatia. i en p i con de
higado, se han descnto senales de encefalopatia, perturbacmnes de la vision, ydel imie iciodela iencia. Aln se
debe si son por la ci para ién, por Ia dolencia por otras
afewones En casos raros fue observada trombocitopenia, asomada en algunos pacientes a una anemia hemolitica

iopéti i renal i hemolmou urémico). Se han desarrollado tumores malignos y disturbios
Ilnfopmllferatlvos sin embargo, su incidencia y son j a las que ocurren en pacientes bajo terapia
inmunosupresora convencional.

ALTERACIONES EN LOS ANALISIS DE LABORATORIO
No se han descrito en Ia literatura i de iales por el uso de cit

POSOLOGIA Y ADMINISTRACION
1. TRASPLANTES

Nota: Las dosis diarias de este medicamento deben ser siempre administradas divididas en dos dosis. Los limites de dosis
detallados més abajo para la administracion oral sirven solo como guia. Es necesario el control rutinario de los niveles i

dsbs mntrolar la creatinina sérica a mtervalos ds 2 semanas durante los 3 primeros meses de terapia. Posteriormente, si la

ble, las deberan Si la inina sérica aumenta o
estable, las inaciones deben
Si la creatinina sérica aumenta o permanece por encima de 30% del valor inicial, en més de una determinacion, la posologia de
este medicamento debera ser reducida en 25% a 50%. Estas iénsi los de los paci
aln estan dentro de los limites normales de Iaboratono Si la reduccion de la dosis no tuviera éxito en el lapso de un mes, el
iento con este medi deberé ser
Se recomienda igualmente descontinuar la terapia con este medi en caso de una hi ion, durante el

tratamiento con ciclosporina que no puede ser controlada con una terapia adecuada. Los pacientes de la tercera edad deben ser
tratados en ia de psoriasis i y la funcién renal debe ser controlada con| cuidado espemal Se ha
reportado el desarrollo de procesos malignos (en parIIcuIar en la piel) en pacientes psoriaticos en con asi
como con otros Las lesiones cuténeas no tipicas de la psoriasis, pero que se

que son maligs li deben ser abiopsia, antes de iniciar eltratamlento con este medicamento.
Pacientes con alteraciones mallgnas o pre-malignas de piel deben ser tratados con ci luego del i

de ciclosporina; este control puede ser realizado por el método RIA, basado en anti Los

obtenidos servirdn como guia para la determinacién de la posologia renal requerida por determinados pacientes, a fin de alcanzar

las concentraciones deseadas.

1.1. Trasplantes de 6rganos sélidos

Inicialmente se debe administrar una dosis oral de 10 a 15 mg/kg, 12 horas antes de la cirugia. Esa dosis diaria debe ser

mantenida durante una a dos semanas después de la cirugla y, luego, debe ser reducida graduaimente, de acuerdo a los niveles

sangulneos hasta obtener una dosis de mantenimiento de aproximadamente 2 a 6 mg/kg. Cuando este medicamento es
con ofrosii (por ejemplo, con corticosteroides o como parte de una terapia medicamentosa triple o

cuédruple) dosis diarias menores (3 a 6 mg/kg, por via oral para el tratamiento inicial) pueden ser utilizadas.

1.2. Trasplante de médula 6sea

Si este medicamento es utilizado para iniciar la terapia, la dosis recomendada es de 12,5 a 15 mg/kg/dia, dIVIdIda en dos d05|s

iniciando el tratamiento la vispera del trasplante. Dosis orales mas elevadas de ci ina pueden ser en
de trastomos gastmmtesnnales que pueden dlsmlnulr la absorcion del farmaco.
La terapia oral de i con este esde i 125 ia, dividida en dos dosis. La terapia

de mantenimiento debe continuar durante por lo menos 3 meses (de preferencia por 6 meses) antes de disminuir la dosis
gradualmente hasta llegar a cero, aproximadamente un afio después del trasplante. En algunos pacientes ocurre GVHD, luego de
lai ion del i con este i Esos casos, alarei ion de
la terapia. Se deben utilizar dosis bajas de este medicamento para tratar GVHD crénica de naturaleza leve.

2. ENFERMEDADES AUTOINMUNES

Nota- Las dosis diarias de este medi deben ser
2.1. Uveitis endogena

Uveitis intermedia o posterior activa que afecta la visién, de etiologia no infecciosa, cuando la terapia convencional no da resultado
o causa efectos colaterales inaceptables.

Uveitis de BehceI con cr|5|s |nﬂamatonas repeIldas con afecIaaon dela retIna

Sobre la “Admi , “C ,F f f i adversas” y is” consulte
con las secci i en 5

Posologia

Para inducir la remision se recomienda que la dosis inicial de 5 mg/kg/dia sea administrada via oral, en dos dosis divididas, hasta
que se obtenga la remision de la inflamacion y mejore la agudeza visual. Se puede aumentar la dosis hasta 7 mg/kg/dia en casos
refractarios, por un penodo de tiempo IImltado Para alcanzar la remision inicial o neutralizar la crisis inflamatorias oculares se

en dos dosis divididas.

puede aumentar el con con dosis diarias de 0,2 mg/kg a 0,6 mglkg de prednisona o su
en caso que est i aislado no controle la situacién. En el tratamiento de manutencion se

debe reducir la dosis lentamente, hasta el nivel eficaz mas bajo, que durante la fase de remision no debe exceder la dosis de 5

mg/kg/dia.

Advertencia

Como la ci ina puede perjudicar la funcion renal, los con funcién renal normal deben ser tratados con

este i Es io evaluar la funcion renal y reducir la dosis de este medicamento en 25% a 50%,

cuando la creatinina sérica aumenta mas del 30% en relacion al valor inicial, en mas de una medicion. Estas recomendaciones
aplican también si los valores del paciente adn estan dentro de los limites normales de laboratorio.

2.2. Sindrome Nefrético

Sindrome nefrético, esteroide i Y resi a en adultos y nifios puede ser causado por enfermedades
glomerulares, como nefropatia de lesiones minimas, i y focalo it

Este medicamento puede ser utilizado para inducir remisiones y para mantenerlas. Tamblen puede ser utlllzado para mantener la
remision |ndu(:|da por el ssIemlde permmendo la retirada de los i Sobre i

0 Adversas” y “Sobredosis” consulte con las secciones oorrespandlentes en

'Trasplan(es'.
Posologia
Para inducir la remision, la dosis diaria recomendada, administrada en 2 dosis orales divididas, es de 5 mg/kg para adultos y de 6
mg/kg para nifios si, con excepcion de proteinuria, la funcion renal es normal; en pacientes con funcion renal alterada, la dosis
inicial no debe exceder 2,5 mglkg al dia: “Una combinacién de mdospunna con d05|s bajas de oortlwstemldes orales es

de esas lesiones y si no hubiera otra opcién adecuada de terapia.

En algunos pacientes psonatlcas tratados con ci ina para mi i0 i i iferati Estos
alai del I (ver también la seccién i adversas” en

pacientes tratados con este medicamento no deben recibir si radiacion i Bo imi ia PUVA.

2.5. Dermatitis atopica

Este medi es indicado para

con dermatitis atbplca grave, cuando es necesaria una terapia sistémica. Sobre
", F 2 " “Reacci Adversas’ y “Sobredosis” consulte las

en“Tr

Posologia

En virtud de la gran variabilidad de esta afeccion, el tratamiento debe ser individualizado. La variacion en la dosis recomendada
esde 2,5 a5 mg/kg/dia en dos dosis orales divididas. Sl una dosis inicial de 2,5 mg/kg/dia no alcanza una respuesta satisfactoria
endos de terapia, la dosis di d a5 mg/kg/dia, como méximo. En casos muy graves,
es méas probable que ocurra un control adecuado de la dolencia con dosis iniciales de 5 mg/kg al dia. Una vez obtenida la
respuesta satisfactoria, la dosis debe ser reducida gradualmente y, si es posible, este i debe ser

Recaidas pueden ser controladas con un tratamiento adicional con este medicamento. Aunque 8 semanas de tratamiento pueden
ser suficientes para obtener la remision, se ha demostrado que la eficacia y la buena tolerancia de la terapia puede ser de hasta
un afio, siempre que se sigan las normas de monitoreo.

y
Los pacientes con funcién renal anormal, hip no i i no o cualquier tipo de proceso
maligno no deben recibir ci ina. Como la ci ina puede la funcién renal se debe establecer un nivel basico
confiable de creatinina sérica a través de por lo menos dos inaci antes del i y se debe controlar la creatinina
sérica en intervalos de dos semanas, durante los tres primeros meses de terapia. A partir de ahi, si la creatinina permanece
estable, las determinaciones deben ser hechas a intervalos mensuales Si la creatinina sérica aumenta y permanece en un valor
de més del 30% por encima del valor inicial en més de una ion, la de este medi debe ser reducida

en 25% a 50%. Estas i se aplican i a los valores de pacientes que estén dentro de los niveles
laboratoriales normales. Si una reduccién de la dosis no tuwela éxito en la reduccién de los niveles de creatinina en un lapso de
unmes, el iento con este medi debe ser Se iendatambién la i ion del iento con
este medi en caso que se una hi ion durante el iento con este i y si no puede ser

controlada con una terapia apropiada. Como hasta la fecha la experiencia con ciclosporina en nifios con dermatitis atépica atin es
limitada, no se recomienda el uso en esta poblacion. En los pacientes de la tercera edad fratados en presencia de dermatitis

atdpica incapacitante, la funcién renal debe ser monitoreada con cuidado especial. Unali benigna esta

asociada con rubores en la dermatitis atopica e invari de manera con una mejora general de la
dolencia.

Una linfadenopatia observada durante el i con ina debe ser Una i

persistente, a pesar de mejorar la actividad de la dolencia debe ser examinada por biopsia, como medida de precaucién para
asegurar la ausencia de linfoma. Se debe esperar que las infecciones por herpes simple activo desaparezcan antes de iniciar el

tratamiento con este medicamento; pero si ocurren durante el i no es razén ia para i el uso del
medicamento, a menos que la infeccion sea grave. Las i i cutaneas por i Aureus no son i

absoluta para la terapia con este medicamento, pero deben ser con antil i La eritromicina oral,
que tiene un potencial de elevar Ia atica de la ci ina (ver ‘i i en ') debe ser
evitada o si no hubiera otra al se i controlar los niveles icos de la ci ina, la funcién

renaly los efectos colaterales de la ciclosporina. En virtud del riesgo potencial de neoplasia de piel, los pacientes tratados con este
i deben ser idos para evitar excesiva al sol sin proteccion y no deben recibir simultaineamente
radiacion ultravioleta B o fotoquimioterapia PUVA.

INSTRUCCIONES DE USO

Las capsulas de gelatina blanda para microemulsion deben ser ingeridas enteras con agua.

SOBREDOSIS

Un DL50 oral de ciclosporina s de 2329 mg/kg en ratones, 1480 mg/kg en ratas y >1000 mg/kg en conejos.

Existe poca iencia sobre una is aguda con ci ina. Puede ocurrir di ion renal, que debe al

recomendada si el efecto de este medi aislado no es sati en alos descontinuar el medicamento. Si son indicadas, se deben adoptar medidas generales de apoyo. La eliminacion sélo puede ser
esteroides. En ausencia de eficacia luego de 3 meses de terapia, el iento con este medi debe ser ida por medio de medidas no especficas, inclusive lavado géstrico, ya que la ciclosporina no es dializable en cantidades
Las dosis deben ser ajustadas individualmente, de acuerdo con la eficacia inuria) y la i inci la creatini y no es bien eliminada por ion con carbon.

sérica), pero no deben exceder 5 mg/kg/dia en adultos y 6 mg/kg/dia en nifios. Para el iento de imiento, la dosis deb Ante la idad de una 6n concurrir al Centro de Toxicologia Nacional Emergencias Medicas. Av Gral Santos
ser reducida gradualmente, hasta la menor dosis efectiva. y FR Moreno. Asuncién Tel 204 800

Advertencia

Como la ciclosporina puede alterar la funcion renal, es necesario evaluar frecuentemente la funcion renal y reducir la dosis de 25%

a50% cuando la creatinina sérica aumenta mas del 30% enrelacién al valor inicial. Los pacientes con funcién renal inicial anormal

deben ser tratados inici con2,5 i En algunos pacientes, puede ser dificil detectar

la disfuncién renal inducida por la ci ina, en virtud de las de la funcién renal relacionada

con el mismo sindrome nefrético. Esto explica porque, en raras ocasiones, fueron observadas alteraciones renales estructurales
i con este medi sin dela ini sénca Se debe i la realizacion de una biopsia renal en

pacientes con nefropatia de lesiones mImmas steroide pues en el i con i (inclusive

este medi se han reportado, la ia de procesos malignos (inclusive linfomas de Hodgkin).

2.3. Artritis Reumatoidea

Este medlcamenm esta indicado para el tratamlemo de la artritis reumatoidea activa grave. Sobre “Administracién”, “Contraindica-

ciones’, “Pi ) A Adversas” y consulte las secciones correspondientes en
“Trasplantes”.

Posologia

Durante las 6 primeras semanas de i la dosis esde3d por via oral en dos dosis
divididas. Si el efecto fuera insuficiente, la dosis diaria puede entonces ser conforme ala ia (vea

en “Advertencia”), pero no debe exceder los 5 mg/kg.
Para obtener la eficacia plena son necesarias hasta 12 semanas de terapia con este medicamento. Para el tratamiento de
mantenimiento la dosis debe ser ajustada individualmente de acuerdo a la tolerancia.

Este i puede ser ini en inacién con en dosis bajas ylo con antiinflamatorios no
i Este medi puede ser i bajas dosis en que una

respuesta insuficiente al metotrexato en forma aislada, usando inici 25 mglkg de ci en dos dosis diarias

divididas, con la opcion de aumentar la dosis, conforme a la tolerancia.

Advertencia

Los pacientes con funcién renal anormal, hip ion no i i no o cualquier tipo de proceso

maligno no deben recibir ciclosporina. Como la ciclosporina puede alterar la funcion renal, se debe establecer un nivel inicial

confiable de creatinina sérica, realizando por lo menos dos i antes del i La creatinina sérica debe ser

monitoreada a intervalos de 2 semanas durante los 3 primeros meses de tratamiento, y a partir de ahi, una vez al mes. Luego de
6 meses de terapia, es necesario determinar la creatinina sérica cada 4 a 8 semanas, dependiendo de la estabilidad de la

enfermedad, de su medicacion conjunta y de Son ios andlisis mas cuando la
dosis de ci ina es oel i i con ant no i fuera iniciado o su
iafuera Sila inina sérica en mas del 30% por encima del valorinicial, en mas de

una inacion, la ia de este debe ser reducida. Si la creatinina sérica aumenta 50%, es obligatoria la
reduccion de la posologia en 50%. Esas recomendaciones aplican también si los valores del paciente estén dentro de los limites
normales de laboratorio. Si la reduccion de la dosis no tiene éxito en la reduccion de los niveles en un mes, el tratamiento con este
debe ser i pido. La i ion del iento puede también ser ia sila hi i0

durante el tratamiento con este medlcamento no puede ser controlada por medio de una terapia hipertensiva adecuada. Como
ocurre con otros i se debe tener en cuenta el aumentu del riesgo de enfermedades
linfoproliferativas. Se debe tener cuidado espemal cuando este i es utilizado en ion con

2.4. Psoriasis

Este medicamento es |nd|l|do a pamentes con psona5|s grave, en Ios que la terapia convencional es ineficaz o inadecuada. Sobre
“Administracio “f‘ L | s i Adversas” y is” consulte las

en
Posologia
En virtud de la variabilidad de la psoriasis, el tratamiento debe ser individualizado. Para inducir la remision, la dosis inicial
recomendada es de 2,5 mg/kg/dia en dos dosis orales divididas. Si no hay mejora Iuego de un mes, la dosis diaria puede ser

aumentada graduaimente, pero no debe exceder 5 ia. EI iento debe ser i i i que no obtengan
una respuesta suficiente de las lesiones psoridticas en el plazo de 6 semanas, con la posologla de 5 mg/kg/dla 0 cuando la dosis
eficaz no fuera compatible con las normas de i idas (vea "). Las dosis iniciales de 5 mg/kg/dia son
justificadas en pacientes cuya afectacion requiere una mejora répida. Una vez obtenlda la respuesta satisfactoria, se puede
descontinuar este medicamento y las recaidas iores deben ser con ion de este medi enla
dosis efectiva anterior.

En algunos pacientes, puede ser necesaria una terapia de mantenimiento continuo.
Para un tratamiento de mantenimiento las dosis deben ser ituladas individualmente al nivel efectivo mas bajo y no deben exceder

5 mg/kg/dia.
Advertencia
Los pacientes con funcién renal anormal, hi ion no i i no o cualquier tipo de proceso
maligno (ver mas abajo) no deben recibir este medicamento. Como ciclosporina puede perjudicar la funcién renal, se debe
establecer un nivelinicial confiable de creatinina sérica, a través de por lo menos dos inaci antes del i yse

PACIENTES DE LA TERCERA EDAD
No se cuenta con reportes en la literatura que indiquen i if o
medicamento en pacientes de la tercera edad.

sobre el uso de este
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