CETIZINE ®
CETIRIZINA DICLORHIDRATO

Comprimidos - Gotas
Venta bajo receta - Industria Argentina
FORMULA CUALI-CUANTITATIVA: Comprimidos: Cada comprimido
recubierto contiene: Cetirizina diclorhidrato: 10,00 mg; Celulosa
microcristalina PH 101: 38,60 mg; Lactosa CD: 69,30 mg; Magnesio
estearato: 1,50 mg; Dioxido de silicio coloidal: 0,60 mg; HPMC LAY
AQ H05001P4: 4,00 mg (Hidroxipropimeticelulosa 2910: 2,40 mg;
Dioxido de titanio: 1,28 mg; Polietilenglicol 400: 0,32 mg). Gotas:
Cada 100 ml contiene: Cetirizina diclorhidrato: 1,000 g; Glicerina:
25,000 g; Propilenglicol: 35,000 g; Sacarina sdica: 1,000 g;
Metiparabeno: 0,135 g; Propilparabeno: 0,015 g; Acetato de sodio:
1,000 g; Acido acético: 0,053 g; Agua purificada ¢.s.p: 100,000 ml.
ACCION TERAPEUTICA: Antihistaminico de 2° generacion
(bloqueante de los receptores histaminicos H1)
ACCION FARMACOLOGICA: CETIZINE® ejerce su principal
accion a través de la inhibicion selectiva de los receptores H1
periféricos. La actividad antihistaminica de la cefirizina ha sido
claramente documentada en modelos animales y humanos.Los
estudios en animales han demostrado que la actividad
inéreica. son insiani Los

cefirizina alcanzaron una C_ promedio de 390 ng/ml. En
comparacién con el adulto, el clearance corporal total aparente
—ajustado a peso corporal- fue 304% mayor y la vida media de
eliminacion 63 % mas breve. Pacientes de 2a 5 afios que recibieron
una dosis oral tnica de 5 mg de cefirizina, alcanzaron una C,__ de
660 ng/ml. En comparacion con el adulto, el clearance corporal total
aparente —ajustado a peso corporal- fue 81 a 111% mayor, y la vida
media de eliminacion 33 a 41% més breve. Nifios de 7 a 12 afios que
recibieron una dosis oral (nica de 5 mg de cetirizina, alcanzaron una
C,, de 275 ng/ml. En comparacion con el adulto, el clearance
corporal total aparente -ajustado a peso corporal- fue 33 % mayor, y
la vida media de eliminacion 33 % més breve. En nifios de 6 meses
a dos afios de edad que reciben la dosis maxima sugerida (2,5 mg
¢/12 hs) de solucion oral de cefirizina, puede esperarse un &rea bajo
la curva promedio dos veces més elevada que la observada en
adultos que reciben 10 mg diarios. Geriatria: en pacientes de edad
avanzada el clearance de cefirizina puede disminuir en relacion con
el deterioro de la funcion renal. Insuficiencia Renal: La
farmacocinética de la cetirizina no vario en casos de i i

lagrimeo.  Urticaria Cronica; Cetizine estd indicado para
iento de las mani cutaneas no de
la urticaria cronica idiopatica en adultos y nifios desde los 6
meses de edad en adelante. Reduce significativamente la
aparicion, severidad y duracién de las lesiones urticarianas; y
alivia el prurito.
POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION: Comprimidos de
10 mg / Solucién oral gotas : 20 gotas=10 mg, 10 gotas=5 mg, 5
gotas=2,5 mg. Adultos y nifios de 12 afios en adelante: La dosis
inicial es de 5a 10 mg por dia, dependiendo de la severidad de los
sintomas. Se administra en una Unica dosis diaria, junto 0 no con
las comidas. Nifios de 6 a 11 afios: La dosis inicial sugerida es de
5mg (10 gotas) a 10 mg (20 gotas) una vez por dia, dependiendo
de la severidad de los sintomas. EI momento de la administracion
puede adaptarse a las necesidades del paciente. Nifios de 2 a 5
afios: La dosis inicial sugerida es de 2,5 mg (5 gotas) una vez por
dia. Esta dosis puede aumentarse a 5 mg (10 gotas) administrados
en una Unica toma 0 en dos tomas diarias de 2,5 mg (5 gotas) cada
una. Nifios de 6 a 23 meses de edad: La dosis inicial sugerida es

renal leve (CICr 4277 mimin). En insuficiencia renal severa (CICr
11 a 31 mlfmin) la vida media aumenta 3 veces, y el clearance de
cefirizina disminuye un 70 %. Lo mismo ocurre en pacientes en
hemodidlisis. Una sesion de didlisis depura solo el 10 % de la dosis

y
estudios de union a receptores in vitro no han mostrado afinidad
para otros receptores excepto los H1.Estudios de i

Insuficiencia Hepética: En comparacion con personas
sanas, se observa un 50 % de aumento de la vida media de
i io I a un 40% de disminucion del

con cetirizina radiomarcada en ratas mostraron una insignificante
penetracion de la droga en el cerebro.

FARMACOCINETICA: Absorcion: EI clorhidrato de cetirizina se
absorbe ra 4 io

su méxima ent
hora (T _,). La biodisponibilidad de la forma oral sdlida y liquida son
comparables. En voluntarios sanos que recibieron dosis multiples
de cetirizina (un comprimido de 10 mg diarios durante 10 dias) la
concentracion plasmética pico (C,_,,) promedio fue de 311 ng/ml. La
farmacocinética de la cetirizina para dosis de 5 a 60 mg es lineal.
Los alimentos no alteran la exposicion a cetirizina (ABC) pero
retrasan el T a 1,7 horas, y disminuyen la C_ un 23%.
Distribucién: La cefirizina tiene una union a proteinas, en promedio,
del 93 %. Metabolismo: Un estudio realizado en voluntarios sanos
demostrd que un 70% de la radioactividad se recupera en la orina,
y un 10% en materia fecal. EI 50% de la radioactividad identificada
enlaorina correspondia a la droga sin cambios. La mayor parte del
rapido incremento de la radioactividad plasmatica estuvo asociada

clearence corporal. Se requiere ajustar a dosis a utilizar.

FARMACODINAMICA: En estudios realizados en adultos y nifios de

5a 12 afios, la cefirizina inhibio fuertemente la reaccion de papula y
ienzo de et

de 2,5 mg (5 gotas) una vez por dia. Luego del ario de edad, esta
dosis puede aumentarse a un méaximo de 5 mg (10 gotas)
administrados en dos tomas diarias de 2,5 mg (5 gotas) cada una.
Posologias especiales: En pacientes adultos y nifios de 6 a 12 afios
de edad con insuficiencia renal (CICr entre 11y 31 mimin),
insuficiencia hepética, o en hemodidlisis (CICr menor de 7 miimin); la
dosis diaria recomendada es de 5 mg (10 gotas). En nifios de 6 a 12
afios, se utilizara siempre la minima dosis recomendada. No hay
datos de farmacocinéica y seguridad en nifios de menos de 6 afios
con deterioro de la funcion renal ylo hepatica, por lo que no se

eritema por inyeccion de histamina. EI

accion ocurrid a los 20 minutos de la administracion de cetirizina en
€1 50 % de los voluntarios y dentro de la hora en el 95 % de ellos; y
persistio por 24 horas. En nifios de 7 a 25 meses -a las 12 horas de
la administracion de cetirizina 0,25 mg/kg- se observd inhibicion de
la reaccion de papula inducida por histamina en el 90% de  los
casos, y de la reaccion de eritema en el 87%. En cuatro estudios
dlinicos realizados en varones adultos sanos, no se observo
prolongacion significativa del QTc en aquellos tratados con cefirizina.
Tampoco se observ prolongacion del QTc cuando se administrd

su uso en estas circunstancias. En los pacientes
geriatricos la posologia estara relacionada con la funcionalidad renal.
EFECTOS ADVERSOS: La mayoria de los efectos adversos
informados —en mayores de 12 afios- durante el tratamiento con
cefirizina son leves a moderados. En estudios comparativos con
placebo, la incidencia de discontinuacion del tratamiento con
cetirizina fue de 2,9%, mientras que con placebo discontinuaron el
24% de los casos. El efecto colateral més comdn fue somnolencia,
y estuvo relacionada con la dosis: 6% con placebo, 11% con
cetirizina 5 mg/dia y 14% con cefirizina 10 mg/dia.

cefirizina en con con 0 con
azitromicina. En nifios de 6 a 11 afios, luego de dos semanas de
tratamiento con dosis de cetirizina de 5 a 10 mg/dia, tampoco se
observo prolongacion del QTc. En otros estudios, tampoco se

al compuesto madre, lo cual sugiere un de primer
paso hepético muy escaso. La cefirizina se metaboliza -en grado
limitado- por O-dealquilacion oxidativa, a un metabolito con accién
ihistaminica i La o las enzimas de
esta reaccion no han sido identificadas. Eliminacién: La vida media
de eliminacion promedio fue de 8,3 horas, y el clearance corporal
total de cetirizina fue aproxi de 53 mi/min. F
especiales: Pediatria; Pacientes de 6 a 23 meses de edad que
recibieron una dosis tnica de 0,25 mglkg de solucion oral de

enel grupo de 6 a 23 meses de edad.
INDICACIONES: Rinitis Alérgica Estacional: Cetizine esté indicado
para el alivio de los sintomas asociados con rinitis alérgica estacional
en adultos y nifios de dos afios de edad en adelante. Controla
adecuadamente estornudos, rinorrea, prurito nasal, prurito ocular y
enrojecimiento ocular. Rinitis Alérgica Perenne: Cetizine esté indicado
para el alivio de los sintomas asociados con rinitis alérgica perenne
en adultos y nifios desde los 6 meses de edad en adelante. Controla
adecuadamente estormudos, rinorrea, prurito nasal, prurito ocular y

La mayoria de los efectos adversos informados —en nifios de 2 a 12
afios- durante el tratamiento con cetirizina son leves a moderados.
La interrupcion del tratamiento es un evento raro: 0,4% con
cetirizina, 1% con placebo.

EFEACNTOS ADVERSQS EN PACIENTES MAYORES DE 12 —
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Faringitis 1,9%

Mareo 1.2%



Los efectos adversos comunicados en pacientes de 2 a 5 afios
fueron similares —en naturaleza y frecuencia- a los observados en
nifios de 6 a 11 afios. Nifios de 6 meses a 2 afos de edad: en los
estudios controlados con placebo, la incidencia de efectos
adversos fue similar en ambos grupos en todos los casos. En
pacientes tratados con cetirizina se observd somnolencia con la
misma frecuencia que en aquellos que recibieron placebo. En un
estudio de una semana de duracion en nifios de 6 a 11 meses de
edad, aquellos tratados con cetirizina mostraron mayor irritabilidad
eintranquilidad que los que recibieron placebo. En un estudio de 18
meses de duracion con pacientes de un afio de edad o mas, se
observd insomnio con mayor frecuencia en los tratados con
cetirizina (9%) en comparacion con los que recibieron placebo
(5,3%). Enlos nifios que recibieron 5 mg o més de cetirizina por dia,
se observo mayor incidencia de cansancio (3,6% vs 1,3%) y
malestar (3,6% vs 1,8%) que en los nifios que remb\eron placebo.
Los siuientes efectos colaterales se ob

(menos del 2% de los casos) en pacientes de 6 afios en adelante y
adultos. No se ha establecido fehacientemente una relacion causal
de estos efectos adversos con el tratamiento con cetlnzma

EFECTOS ADVERSOS EN PACIENTES PEDIATRICOS DE 6 A on de la libido, depresion, labilidad
11 ANOS, CON UNAINCIDENCIA DEL 2% O MAYOR emocional, euforia, trastornos de la atencion, insomnio,
_ Cetirizina nerviosismo,  paroniria, alteraciones  del suefio. Aparato
BEETHEATLD | IR 5 mg (n=161)[10 mg (n=215)| ~ Respiratorio: bronquitis, disnea, hiperventilacién, aumento de la
Cefalea 12.3% 11.0% 14,0% ion, neumonia, trastornos respiratorios, rinitis, sinusitis,
Faringitis 2.9% 6.2% 28% infeccion alta. Aparato Reproductor: dismenorrea,
Dolor abdominal 1.9% 4.4% 5.6% mastalgia, sangrado intermenstrual, leucorrea, menorragia,
Tos 3.9% 44% 28% vaginitis. Sistema Linfatico: linfoadenopatias. Piel: acne, alopecia,
1.3% 1.9% 42% i erupcion bu\losa dermatms plE‘l seca, eccema, rash
Diarrea 1.3% 3.1% 1,9% aumento
Epistaxis 2‘9:/" 3-7:/" 1*9:4 dela sudoracion, rash reaccion de
A 1‘90/° 31 a/“ 1'9!” toxicidad por fotosensibilidad, prurito, purpura, rash, seborrea,
Néuseas 19 0/" 1.9 0/" 28 u/“ nédulos cutaneos, urticaria. Sentidos: pérdida del gusto, alteracion
Vomitos 1.0% 25% 23% del gusto, parosmia. Vision: ceguera, conjunivitis, dolor ocular,

glaucoma, trastornos de la acomodacion hemorragia ocular,
xeroftalmia. Generales: lesiones accidentales, astenia, dorsalgia,
dolor tor4cico, agrandamiento abdominal, edema facial, fiebre,
edema generalizado, tufaradas de calor, aumento de peso, edema
de piernas, malestar, pdlipos nasales, dolor, palidez, edema
periorbitario, edema periférico. Se ha comunicado la asociacion de
hepatitis -con elevacion significativa de transaminasas y bilirrubina-
con el uso de cetirizina. Durante el tratamiento con cetirizina han
ocumdo episodios ocaswona\es de elevacmn reversible de las
Enla t-marketing se
han informado adicionalmente los siguientes efectos adversos
raros, pero potencialmente severos : anafilaxia, colestasis,
glomerulonefriis, anemia hemolitica, hepatitis, disquinesia
orofacial, hipotension severa, mortinatos y trombocitopenia.
PRECAUCIONES: Actividades que requieren estado de alerta: se
han icado algunos casos de ia en los ensayos
clinicos con cetirizina, por ello se debe ser prudente al conducir
vehiculos 0 manipular maquinaria potencialmente peligrosa.
INTERACCIONES ~ MEDICAMENTOSAS: ~ No se han

Sistema Nervioso Auténomo: anorexia, facial
(“flushing”), sialorrea, retencion urinaria. Aparato Card\ovascula
insuficiencia  cardiaca,  hi ion  arterial,

taquicardia. Sistema Nervioso Central y Periférico: incoordinacion,
ataxia, confusion, disfonia, hiperestesia, hiperquinesia, calambres
en las piemas, migrafia, mielitis, parélisis, parestesias, ptosis,
sincope, temblor, vértigo, alfraciones del campo visual. Aparato
Gastrointestinal: alteracion de la funcion hepética, agravamiento de
caries dentales, constipacion, dispepsia, eructos, flatulencia,

p— hemorrowdes aumento del apetito, melena, hemorrag\a

rectal, estomatit tmafiti

ulcerativa)

I e la lengua, edema de lengua. Aparato Genitourinario: cistiis,
I (isuria,hematuria, polaquiuria, poliuria, incontinencia urinaria,

infeccion  urinaria. Audicion y equilibrio: - sordera, ~otalgia,
ototoxicidad, tinnitus.  Metabolismo/Nutricién: -~ deshidratacion,
diabetes meliitus, sed. Aparato Musculoesquelético: artralgias,
artritis, artrosis, debilidad muscular, mialgia. Psiquiatria:
alteraciones del pensamiento, agitacion, amnesia, ansiedad,

con teofiina
- a baja dosis-, k
eritromicina. Se registr una pequefia disminucion del clearance de
cetirizina causada por una dosis de 400 mg de teofilina, es posible
que dosis més altas tengan un efecto mayor. Carcinogénesis.
mutagénesis y trastomos de la fertilidad: Estudios de 2 afios de
duracion en ratas y ratones de laboratorio no mostraron evidencias
de carcinogénesis en dosis por lo menos 3 veces superior a la dosis
equivalente maxima sugerida en nifios, y 6 veces superior a la dosis
equivalente maxima sugerida en adultos. La cetirizina no fue
mutagénica en el test de Ames, y no es clastogénica en ensayo en
linfocitos humanos, ensayo de linfoma de ratn y test in vivo de
micronicleos en ratas. No se observaron trastornos de la fertiidad
en el raton en dosis equivalentes a 25 veces la dosis méaxima
sugerida en humanos adultos. Embarazo: Categoria B. No existen
estudios bien controlados en embarazadas. Si bien la cetirizina no
fue teratogénica en estudios realizados en ratones, ratas y conejos;
los resultados en animales no siempre son predictivos de la
respuesta en humanos. Durante el embarazo, Cetizine debe

utizarse sdlo si se considera imprescindible. Lactancia: La cefirizina se
excreta en la leche matema. No se recomienda su uso durante la
lactancia. Uso en Geriatria: No se observaron diferencias globales en la
seguridad en comparacion con aduttos jovenes, si bien no puede
descartarse una mayor sensibilidad en algunas personas de edad muy
avanzada. Debe considerarse la posibilidad de que las personas de edad
avanzada presenten algin grado de deterioro de la funcion renal que
puede obligar a ajustar la dosis en consecuencia. Uso Pediéfrico: En
varios estudios controlados se demostrd la seguridad de cefirizina en
pacientes pediétricos de 6 meses a 11 afios de edad. En los ensayos
clinicos realizados, la seguridad de la cetirizina ha sido demostrada en
376 nifios de 6 a 11 afios por un periodo de tratamlento de hasta 12
semanas; en 168 nifios de 2a 5 afios por un p
en 399 nifios de 12 meses a 2 afios por 18 meses, y en 42 nifios deﬁ
meses a 11 meses de edad por un periodo de 7 dias de tratamiento. La
seguridad en nifios menores de 6 meses no ha sido establecida.
CONTRAINDICACIONES:  Hipersensibilidad al - medicamento.
Hipersensibilidad conocida a la hidroxicina. Insuficiencia renal.
Nifios menores de 6 meses de edad.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS: No se han registrado

hasta4 semanas,

de con
eritromicina, ketoconazol, pseudoefedrina y teofiina. No se han
estudiado otras asociaciones.
SOBREDOSIFIOACION En un caso cornumcado un paciente adulto
|ng|n0150 mg de cefirizina.
ninguna ofra smtornatolog\a clinica ni alteraciones b\oqulm\cas 0
hematologicas. Un nifio de 18 meses de edad que recibi6 180 mg de
cefirizina presento inicialmente intranquilidad e initabilidad, que fue
seguida por somnolencia.Si el vomito no sobreviene esponta-
neamente, éste debera ser provocado. Se recomienda hacer un
lavaje gastrico e instaurar un tratamiento sintomatico y de soporte. No
existe antidoto especifico. La cetirizina no es removible por dilisis.

Ants la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital
més cercano o comunicarse con los centros de toxicologla:
Hospital de Clinicas Gral. San Martin: (011) 4961-6001

Hospital de Nifios R. Gutiérrez (011) 4962-6666/2247
Hospital de Pediatria Dr. Garrahan (011) 4941-8650
Hospital Posadas (011) 4658-7777 4654-6648

No hay informacion que indique que la cetirizina produzca adiccion
ni dependencia
CONSERVACION: Mantener lejos del calor y la luz solar directa.
Conservar a una temperatura entre 15y 30 °C.
PRESENTACION: Comprimidos: Envases conteniendo 10 y 20
comprimidos recubiertos. Gotas: Envases conteniendo 10 ml.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIiOS
EMAMS. Certificado N° 45.473
Dr.LAZARy CiaSAQ.el.
Av. Vélez Sarsfield 5853/55 B1605EPI Munro, Bs. As.
D.T.: DanielaA. Casas, Farm. y Biog.
Ultima revision del prospecto: 12/04/2004
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