
 
 
 
 

República Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2020 - Año del General Manuel Belgrano

 
Disposición

 
Número: 
 

 
Referencia: EX-2019-109937784-APN-DGA#ANMAT

 

VISTO el Expediente EX-2019-109937784-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administración 
Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica; y

 

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma SERVIER ARGENTINA S.A. solicita la aprobación de 
nuevos proyectos de rótulos, prospectos e información para el paciente para la Especialidad Medicinal 
denominada PRETERAX; PRETERAX 5 y PRETERAX 10 / PERINDOPRIL – INDAPAMIDA, Forma 
farmacéutica y concentración: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS / PERINDOPRIL ARGININA 2,5 mg 
(Corresponde a Perindopril base 1,6975) - INDAPAMIDA 0,625 mg; PERINDOPRIL ARGININA 5 mg 
(Corresponde a Perindopril base 3,395) - INDAPAMIDA 1.25 mg y PERINDOPRIL ARGININA 10 mg. 
(Equivale a 6,79 mg de Perindopril base) - INDAPAMIDA 2,5 mg; aprobada por Certificado Nº 47504.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de 
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposición N°: 5904/96 y Circular Nº 4/13.

Que la Dirección de Evaluación y Registro de Medicamentos ha tomado  la intervención de su 
competencia.

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus modificatorios.

 

    

Por ello:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE



MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 1º. – Autorízase a la firma SERVIER ARGENTINA S.A. propietaria de la Especialidad 
Medicinal denominada PRETERAX; PRETERAX 5 y PRETERAX 10 / PERINDOPRIL – 
INDAPAMIDA, Forma farmacéutica y concentración: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS / 
PERINDOPRIL ARGININA 2,5 mg (Corresponde a Perindopril base 1,6975) - INDAPAMIDA 0,625 
mg; PERINDOPRIL ARGININA 5 mg (Corresponde a Perindopril base 3,395) - INDAPAMIDA 1.25 
mg y PERINDOPRIL ARGININA 10 mg. (Equivale a 6,79 mg de Perindopril base) - INDAPAMIDA 
2,5 mg; el nuevo proyecto de prospecto obrante en el documento IF-2020-09533707-APN-
DERM#ANMAT; IF-2020-09533666-APN-DERM#ANMAT y IF-2020-09533629-APN-
DERM#ANMAT; e información para el paciente obrante en el documento IF-2020-09533428-APN-
DERM#ANMAT; IF-2020-09533465-APN-DERM#ANMAT y IF-2020-09533245-APN-
DERM#ANMAT.

ARTICULO 2º. – Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado Nº 47504, cuando el mismo 
se presente acompañado de la presente Disposición.

ARTICULO 3º. - Regístrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifíquese al interesado, 
haciéndole entrega de la presente Disposición y rótulos, prospectos e información para el paciente. Gírese 
a la Dirección de Gestión de Información Técnica a sus efectos. Cumplido, archívese.
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INFORMACIóN PARA EL PACIENTE

PRETERAX 10 @ / PERINDOPRIL - INDAPAMIDA
Compr¡midos recub¡ertos

Venta bajo receta
Industr¡a Irlandesa

Este med¡camento es libre de gluten

COMPOSICION:
Cada comprimido contiene: Perindopril arg¡nina 10 mg. (Equivale a 5,79 mg de Perindopr¡l
base). Indapamida 2,5 mg. Exc¡pientes: Lactosa monohidrato; ¡4altodextrina; Síl¡ce coloidal
anhidra; glicolato sódico de almidon; Glicerol; H¡promelosa; Macrogol 6000; Estearato de
mag nesio, Dióxido de titanio.

Lea todo el prospecto deten¡damente antes de empezar a tomar el medicamento.

. Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

. Si tiene alguna duda, consulte a su méd¡co.

. Este med¡camento se le ha recetado solamente a usted y no debe dárselo a otras
personas, aunque tengan los mismos síntomas.

. S¡ exper¡menta efectos adversos, informe a su médico o farmacéutico,, ¡ncluso si se
trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver sección 4.

Contenido del prospecto;

¿Qué es Preterax 10 y para qué se utiliza?
¿Qué neces¡ta saber antes de empezar a tomar Preterax 10?
iCómo tomar Preterax 10?
Posibles efectos ádversos
Cons€rvación de Preterax 10
Informac¡ón adicional

f, ¿Qué es Preterax 10 y para qué se utiliza?

ZQué es PRETERAX 10?

Grupo farmacoterapéutico: perindopril y d¡uréticos, código ATC: C09BA04

PRETERAX 10 es una asociación de dos pr¡nc¡pios activos, per¡ndopril e indapam¡da. Es un
antihipeftensivo y está indicado en el tratam¡ento de Ia tensión arterial alta (hipertensión).
PRETERAX 10m9, se prescribe a pacientes que ya reciben 10 mg de perindopr¡l y 2,5 mg de
indapamida en comprimidos separados. En su lugar, estos pacientes pueden recibir un
comprimido de PRETERAX 10, que contiene ambos ingredientes.

ZPara qué se ut¡liza PRETERAX 10?

Perindopril pertenece al grupo de medicamentos denom¡nados ¡nhibidores de la ECA (enz¡ma
convert¡dora de angiotensina). Actúan ensanchando los vasos sanguíneos, que su
corazón bombeará sangre más fácilmente a través de ellos.
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Indapamida es un d¡urético. Los diuréticos aumentan Ia cantidad de or¡na producida por los
riñones. Sin embargo, indapam¡da es d¡ferente de otros diuréticos, ya que sólo produce un
leve aumento en la cantidad de orina formada. Cada uno de los principios act¡vos d¡sminuye
la tensión arterial y actúan de manera conjunta para controlar su tensión arterial.

2. ¿Qué neces¡ta saber antes de empezar a tomar Preterax 10?
Si su médico la ha ¡nd¡cado que padece una intolerancia a cieltos azúcares, consulte con él
antes de tomar este medicamento.

No tome PRETERAX 10:

. si es alérgico al perindopril o a cualquier otro ¡nhibidor de la ECA, a la ¡ndapamida o
a cualquier otra sulfonamida, o a cualquiera de los demás componentes de PRETERAX
10,

. si ha experimentado síntomas como respiración con pitos, inflamación de la cara o
lengua, picor ¡ntenso o erupc¡ones cutáneas graves con algún tratam¡ento prev¡o con
inhibidores de la ECA, o si usted o algún miembro de su familia ha tenido estos
síntomas en cualquier otra circunstanc¡a (un trastorno denominado angioedema o
edema de Quincke),. si t¡ene diabetes o insuf¡c¡encia renal y le están tratando con un med¡camento para
bajar la presión arterial que cont¡ene aliskirén,

n si padece una enfermedad grave del hígado o sufre una afecc¡ón denom¡nada
encefalopatía hepática (trastornos neurológicos graves en caso de ¡nsufic¡encia
hepática g rave),

. si padece una enfermedad grave de riñón con disminución del aporte sanguíneo al
riñón (estenosis de las arterias renales),

. o si está recibiendo diálisis, o algún otro tipo de f¡ltración de la sangre, Dependiendo
de la máqu¡na utilizada, puede que PRETERAX 10 no sea adecuado para usted

o si tiene concentraciones anormalmente bajas de potasio en sangre,
, s¡ sospecha que pueda tener una ¡nsufic¡€ncia cardiaca descompensada no tratada

(retención grave de líquidos, dlficultad respiratoria),
. si está embarazada de más de 3 meses (también es preferible evitar tomar PRETERAX

10 al inic¡o del embarazo) (ver "Embarazo y lactancia"),
. si está en per¡odo de lactancia,

" si está siendo tratado con sacu b¡tr¡l/va lsa rtá n, un medicamento para la insufic¡encia
cardiaca (ver "Advertencia$ y precauciones" y "Toma con otros medicamentos"),

Advertencias y precauciones

Si se dan alguna de ¡as siguientes c¡rcunstancias consulte con su médico antes de tomar
PRETERAX 10:

. si padece estenosis aórtica](estrechamiento del pr¡ncipal vaso sanguíneo que sale del
corazón) o cardiomiopatía hipertrófica (enfermedad del músculo del corazón) o
estenosis de la arteria renal (estrechamiento de la arteria que lleva sangre al riñón),

. s¡ padece insufic¡encia cardíaca o cualquier otro problema de corazón,

. si padece problemas de riñón o acude a diálisis,

. si tiene aumentados anormalmente los niveles de una hormona llamada aldosterona
en su sangre (aldosteronismo primario),

. si padece problemas de hígado,

. s¡ sufre una enfermedadl del colágeno (enfermedad de la piel) como un lupus
eritematoso sistémico o ]escleroderma,. s¡ padece ateroscleros¡s (€strechamiento de las arterias),

. s¡ padece h iperpa ratiro¡d ¡smo (hiperactividad de la glándula parat¡roidea),

. si t¡ene gota,

. s¡ tiene diabetes,

. si está siguiendo una dieta baja en sal o está utilizando sustitutos de la sal que
z
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contengan potasio,
. si está tomando lit¡o o d¡urét¡cos ahorradores de potas¡o (espironolactona,

triamtereno) o suplementos de potasio, ya que debe evitarse el uso simultáneo con
PRETERAX 10m9, (ver "Uso de otros medicamentos").

. si es un paciente de edad avanzada,
r s¡ ha tenido reacciones de fotosensibilidad,
. si tiene reacciones alérgicas graves con inflamación de la cara, labios, boca, lengua

o garganta que pueden causar dificultad al tragar o respirar (ang¡oedema). Esto
puede aparecer en cualquier momento durante el tratam¡ento. S¡ usted desarrolla
estos síntomas, interrumpa el tratam¡ento y contacte con su médico inmediatamente.

. si está tomando alguno de los sigu¡entes medicamentos utilizados para tratar la
presión arterial alta (h¡pertens¡ón):

. un antagon¡sta de los receptores de angiotens¡na II (ARA) (también conocidos como
"sartanes" - por ejemplo, valsartán, telmisartán, ¡rbesartán), en particular si sufre
problemas renales relacionados con la diabetes

. a liskirén.

Puede que su médico le controle la función renal, la presión arterial y los niveles de
electrolitos en la sangre (por ejemplo, potasio), a intervalos regulares.

. Ver también la información bajo el título "No tome PRETERAX 10",

. si es de procedencia negra, ya que puede tener mayor riesgo de ang¡oedema y este
medicamento puede ser menos eficaz para disminuir su tens¡ón arterial que en
pac¡entes que no son de raza negra,

. si es un paciente dializado por hemodiál¡sis con membranas de alto flujo.

. si está tomando alguno de los s¡gu¡entes med¡camentos, el riesgo de angioedema
aumenta:

. racecadotril (ut¡lizado para el tratam¡ento de la diarrea),

. sirol¡mus, everol¡mus, temsirolimus y otros medicamentos pertenec¡entes a la clase
llamada "inhibidores de mTor" (utilizados para ev¡tar el rechazo en trasplante de
órganos).

. sacubitr¡l (disponible como asociación a dosis fijas con valsartán), utilizado para tratar
Ia insuficiencia cardiaca a largo plazo.

Anq ioedema
En pacientes tratados con inhibidores de la ECA, ¡ncluyendo Preterax 1omg/ se ha notificado
ang¡oedema (reacción alérgica grave con hinchazón de la cara, labios, lengua o garganta
con dificultad para tragar o respirar). Esto puede ocurr¡r en cualquier momento durante el
tratam¡ento. Si usted desarrolla d¡chos síntomas, debe interrumpir el tratamiento con
Preterax 10 y acudir al médico inmed¡atamente. Ver también POSIBLES EFECTOS
ADVERSOS.

Debe informar a su médico si cree que está o puede estar embarazada. PRETERAX 1omg,
no se recomienda al ¡nic¡o del embarazo y puede causar un daño grave a su hijo despúés del
tercer mes del embarazo (ver "Embarazo y lactancia").

Cuando esté tomando PRETERAX 10, debe ¡nformar a su médico:
. si va a someterse a anestesia y/o cirugía,
. si ha sufrido recientemente diarrea o vómitos, o está desh¡dratado,
. si va a someterse a diálisis o a una aféresis de LDL (el¡minación del colesterol de su

sangre mediante una máquina),
. s¡ va a rec¡b¡r un tratamiento de desensibilización para reducir los efectos alérgicos a

las picaduras de abejas o avispas,
. si va a someterse a alguna prueba médica que requ¡era inyectar u agente de

contraste yodado (una sustanc¡a que permite que órganos como ónoel
estómago sean visibles con rayos-X).

. si tiene alteraciones en su visión o dolor en uno de sus ojos mientras toma P
NaVta "

reterax
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10mg. Esto puede ser un signo de que usted está desarrollando glaucoma, un
aumento de la presión en su(s) ojo(s). Debe interrumpir el tratamiento con Preterax
10mg y buscar atención médica.

Los deportistas deben saber que PRETERAX 10 contiene un princ¡pio activo (¡ndapamida)
que puede dar positivo en un control lde dopaje.

Niños y adolescentes
PRETERAX 10 no debe adm¡nistrarse a niños ni ado¡escentes.

Toma de otros med¡camentos
Informe a su médico si está utilizando o ha ut¡lizado rec¡entemente otros medicamentos,
incluso los adquiridos s¡n receta.

Debe evitar tomar PRETERAX 10 con:
l¡tio (ut¡lizado para tratar la manía o la depresión),
aliskirén (med¡camento utili2ado para tratar la h¡pertens¡ón) si usted no padece
diabetes ni problemas de riñón,
diuréticos ahorradores de potas¡o (por ej., triamtereno, am¡lorida), sales de potasio,
otros med¡camentos que pueden aumentar el potasio en su cuerpo (como la heparina
y el cotrimoxazol, también conoc¡do como tr¡metoprima/sulfa metoxazol).
estramustina (util¡zado en el tratam¡ento del cáncer),
otros fármacos ut¡lizados para el tratamiento de la presión arterial alta: Inh¡bidores
de la ECA y antagonistas de los receptores de angiotens¡na.

. otros medicamentos para ql tratamiento de la hipertensión arterial, incluyendo
antagonistas de los receptores de angiotensina II (ARA), aliskirén (ver también la
información bajo los títulos "No tome PRETERAX l0" y "Advertencias y Precauciones")
o d¡uréticos (medicamentos lQue aumentan la cant¡dad de orina producida por los
riñones),

. fármacos ahorradores de potasio ut¡lizados en el tratamiento de ¡nsuficienc¡a
cardiaca: eplerenona y espir$notactona a dosis entre 12,5 mg y 50 mg al día,

. medicamentos que son util¡zádos de forma frecuente para el tratamiento de la diarrea
(racecadotril) o para prevqnir el rechazo del trasplante de órganos (sirolimus,
everol¡mus, temsirolimus y ptros medicamentos pertenecientes a la clase llamada
"inhibidores de mTor"). Ver $ección "Advertenclas y precauciones",

. sacu b¡tril/valsa rtán (util¡zadQ para tratar la insuf¡c¡encia cardiaca a largo plazo), Ver
las secciones "No tome PRE'qERAX 10" y "Advertencias y precauciones",

o medicamentosanestésicos,
. agente de contraste yodado¡
. moxifloxacino, espa r-floxacirlro (antib¡óticos: med¡camentos utilizados para tratar

infecciones), 
I. metadona (ut¡l¡zado para el tratamiento de la adicción),

. procainamida (para el tratarhiento del r¡tmo cardiaco irregular),

. alopur¡nol (para el tratamiento de Ia gota),

4

El tratam¡ento con PRErERAX 10 puede verse afectado por otros medicamentos. Puede que
su médico deba mod¡f¡car su dosis yilo tomar otras precauciones.

I

Asegúrese de informar a su mépico si está tomando cualquiera de los s¡guientes
medicamentos, ya que puede precispr un cuidado especial:
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. mizolastina, terfenadina o astem¡zol (ant¡h istamínicos para la rinitis alérgica
primaveral o alergias)

. cort¡coesteroides utilizados para tratar diferentes trastornos incluyendo asma grave
y artritis reumatoide,

. ¡n mu nosu presores utilizados para el tratamiento de trastornos auto¡nmunes o
después de un trasplante para evitar un rechazo (por ejemplo, ciclosporina,
tacrolimus),

. eritrom¡cina inyectable (un antibiótico),

. halofantrina (util¡zado para tratar algunos tipos de malar¡a),

. - pentamidina (utilizado para el tratamiento de la neu monía),Inyección de oro
(utilizado para tratar la poliartritis reumato¡de),

. vincamina (utilizado para el tratamiento de alteraciones cognit¡vas s¡ntomáticas en
pacientes de edad avanzada avanzada en part¡cular los trastornos de la memoria),),

. bepridil (util¡zado para el tratamiento de angina de pecho),

. sultoprida (para el tratamiento de las psicosis).

. med¡camentos para trastornos del ritmo cardiaco (por ejemplo, quin¡dina,
hid roq uin idina, disopiram¡da, amiodarona, sotalol),

. cisaprida, d¡femanilo (utilizados para el tratamiento de problemas gastro¡ntest¡nales),

. d¡gox¡na u otros glucósidos cardiacos (para el tratamiento de problemas de corazón),

. baclofeno (para e¡ tratamiento de la rig¡dez muscular que sucede en enfermedades
tales como la escleros¡s múltiple),

. medicamentos para el tratamiento de la diabetes tales como la insulina o metform¡na,

. calc¡o, incluyendo suplementos de calcio,

. laxantes estimulantes (por ejemplo, sen),

. a ntiinflamatorios no estero¡deos (por ejemplo, ibuprofeno) o dos¡s altas de sal¡c¡latos
(por ejemplo, ácido acetilsalicílico),

. anfoter¡c¡na B ¡nyectable (para el tratam¡ento de enfermedades graves por hongos),

. med¡camentos para tratar problemas mentales tales como depresión, ansiedad,
esquizofren¡a (p. ej. antidepresivos tricíclicos, neurolépticos (como amisulprida,
sulpir¡da, sultoprida, tiaprida, haloper¡dol, droper¡dol)),

. tetracosactida (para el tratam¡ento de Ia enfermedad de Crohn).

. trimetoprima (para el tratamiento de infecciones),

. vasodilatadores incluyendo nitratos (medicamentos para hacer los vasos sanguíneos
más anchos),

. medicamentos ut¡lizados para el tratamiento de la tensión arterial baja, shock o asma
(por ejmplo, efedrina, noradrenalina o adrenalina).

Toma de PRETERAX 10 con al¡mentos y bebidas:
Es preferible tomar PRETERAX 10 antes de una com¡da.

Embarazo y lactanc¡a
Si está embarazada o en per¡odo de lactancia, cree que podría estar embarazada o t¡ene
intención de quedarse embarazada, consulte a su méd¡co antes de ut¡l¡zar este
med ¡camento.

Embarazo
Su médlco le aconsejará generalmente que deje de tomar PRETERAX 10, antes de quedarse
embarazada o tan pronto como sepa que está embarazada y le aconsejará tomar otro
medicamento en lugar de PRETERAX 10.
PRETERAX 10 no está recomendado al pr¡ncipio del embarazo y no debe tomars€ después
del tercer mes de embarazo. ya que puede causar un daño grave a su hijo.

Lactáncia
Informe a su médico si está en per¡odo de lactancia o va a comenzar la lactanci R ERAX

otro1o está contra¡ndicado para madres en periodo de lactanc¡a, y su médico pu e
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tratamiento para usted si desea dar de mamar a su h¡jo, espec¡almente si su bebé es recién
nacido o prematuro.
Consulte con su médico inmediatamente.

Conducción y uso de máquinas
PRETERAX 10 normalmente no modifica el estado de alerta, pero debido a la bajada de
tensión arterial algunos pacientes pueden notar diferentes reacciones tales como mareos o
debilidad. Si le ocurre lo anterior, su capacidad para conducir o usar maquinaria puede verse
a lterada.

Informac¡ón ¡mportante sobre algunos de los componentes de PRETERAX 10
PRETERAX 10, cont¡ene Iactosa (un tipo de azúcar). Si su médico le ha indicado que padece
una intoleranc¡a a ciertos azúcares, consulte con él antes de tomar este medicamento.

PRETERAX 10 cont¡ene sod¡o
PRETERAX 10 contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por comprimido, es decir, es
esencialmente "exento de sodio".

3. ¿cómo tomar Preterax 10?
Siga exactamente las instrucc¡ones de administrac¡ón de PRETERAX 10, indicadas por su
médico. Consulte a su médico si tiene dudas. La dosis normal es 1 comprimido al día .Tome
su comprimido preferentemente por la mañana y antes del desayuno. Trague el compr¡mido
entero con la ayuda de un vaso de agua.

s¡ toma más PRETERAX 1O del que deb¡era
Consulte inmed¡atamente a su médico o farmacéutico.
S¡ ingiere demas¡ados comprimidos, contacte ¡nmediatamente con su médico o el hospital
más cercano.
El síntoma más frecuente en caso de sobredos¡s es la disminución de la tensión arterial. Si

se produce una disminución de la tensión arterial importante (asociada con náuseas,
vómitos, calambres, mareo, somnolencia, estados de confusión, cambios en la cantidad de
orina producida por los r¡ñones). puede ayudar acostarse con las piernas levantadas.

Si olvidó tomar PRETERAX 10
Es ¡mportante tomar este medicamento cada día ya que un tratamiento continuo es más
eficaz. Sin embargo, si olvldó tomar una dosis de PRETERAX 10, tome la s¡guiente dosis a la
hora habitual. No tome una dosis doble para compensar la dosis olvidada.

Si ¡nterrumpe el tratamiento con PRETERAX 10
Como el tratam¡ento para la hipertensión arter¡al normalmente es de por vida, debe hablar
con su médico antes de dejar de tomar este medicamento,

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, consulte a su méd¡co.

4, Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, PRETERAX 10, puede producir efectos adversos,
aunque no todas las personas los sufran,

Deje de tomar este med¡camento y contacte inmediatamente a su médico s¡

6
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experimenta alguno de los sigu¡entes efectos adversos que pu€den ser graves:

. fuertes mareos o desmayos debido a la tensión arterial baja (Frecuentes) (pueden
afectar hasta 1de cada 10 personas),

. broncoespasmo (opresión en el pecho, falta de aliento o dificultad para resplrar) (Poco
frecuente) (puede afectar hasta 1 de cada 100 personas),

. hinchazón de la cara, los lab¡os, la boca, la lengua o Ia garganta, dificultad resp¡rator¡a
(angioedema) (Ver "Advertenc¡as y precauciones") (Poco frecuentes) (pueden afectar
hasta 1 de cada 100 personas),

. reacciones graves de la piel que incluyen eritema multiforme (erupción cutánea que
a menudo comienza con manchas rojas que p¡can en la cara, brazos o piernas) o
erupción cutánea ¡ntensa, habones, enrojecimiento de la piel por todo el cuerpo, picor
intenso, formación de ampollas, descamación e inflamación de la piel inflamación de
las membranas mucosas (síndrome de Stevens Johnson) u otras reacciones alérgicas
) (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas),

. trastornos card iovascu lares (latido card¡aco irregular, angina de pecho (dolor en el
pecho, en la mandíbula y en la espalda, producidos por el esfuerzo físico), infarto de
miocard¡o) (l'4uy raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas),

. debilidad de brazos o piernas/ o problemas en el habla que podrían ser señal de un
posible ictus (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas),

. inflamación del páncreas que puede causar intenso dolor abdominal y de espalda
acompañado de gran sensación de malestar (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de
cada 10 000 personas),

. coloración amarillenta de la piel o de los ojos (ictericia) que podría ser una señal de
hepatit¡s (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas),

. latido cardiaco irregular con amenaza vital (Frecuencia no conocida),

. enfermedad del cerebro causada por una enfermedad del hígado (encefalopatía
hepát¡ca) (Frecuencia no conoc¡da).

En orden decrec¡ente de frecuenc¡a, los efectos adversos pueden incluir:

. Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas):

. Reacc¡ones cutáneas en personas predispuestas a reacc¡ones alérgicas y asmáticas,
dolor de cabeza, mareo, vértigo, hormigueo. alteraciones de la v¡sta, acúfenos
(sensación de ruidos en los oídos), tos, dificultad para respirar (disnea), trastornos
digestivos (náuseas, vómitos, dolor abdominal, alterac¡ones del gusto, dispepsia o
dificultad para la digestión, diarrea, estreñ¡mi€nto), reacciones alérgicas (como
erupciones cutáneas, picor), calambres musculares¡ sensac¡ón de cansancio.

Poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas):
Cambios de humor, trastornos del sueño, urticar¡a, púrpura (puntos roj os en la piel),
formación de ampollas, trastornos del riñón, ¡mpotencia, transpiración, un exceso de
eosinófilos (un tipo de células blancas sanguíneas), cambios en los parámetros de
laborator¡o: aumento de los niveles sanguíneos de potasio reversible al suspender el
tratamiento, descenso de los niveles sanguíneos de sodio. somnolencia, desmayo,
palp¡taciones (sentir los latidos del corazón), taqu¡cardia (latido del corazón ráp¡do),
hipoglucemia (niveles muy bajos de azúcar en sangre) en los pacientes d¡abéticos,
vasculitis (inflamación de los vasos sanguíneos), boca seca, reacciones de
fotosensib¡lidad (aumento de la sensibilidad de la piel al sol), artralgia (dolor de las
art¡cu laciones), m¡alg¡a (dolor muscular), dolor en el pecho, sensación de malestar,
edema perifér¡co, fiebre, elevación de la urea sanguínea, elevac¡ón de la creatinina
en sang rer ca ída.
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Raras (pueden afectar hasta 1 de cada 1000 personas):
psor¡asis, cambios en los resultados analíticos: aumento
hepáticas, n¡vel alto de bilirrubina sérica, fatiga.

Empeoramiento de la
del nivel de enzimas

Muy raras (menos de 1/10 000): neumonía eosinofílica (un tipo raro de neumonía),
rinitis (nariz tupida o flujo nasal), problemas graves de riñón, cambio en los valores
sanguíneos como descenso del número de células blancas y rojas sanguíneas,
descenso de la hemoglob¡na, descenso en el número de plaquetas, aumento de los
niveles de calcio en sangre, función anormal del hígado.

Frecuencia no conocida (no puede estimarse la frecuenc¡a a part¡r de los datos disponibles):
Trazado anormal del ECG cardiaco, cambios en los parámetros sanguíneos: niveles bajos de
potasio¡ niveles altos de ácido úr¡co y de azúcar en la sangre, cortedad de la v¡sta (miopía),
visión borrosa, alteraciones visuales, cambio de color¿ entumecimiento y dolor en dedos de
manos o pies (fenómeno de Raynaud). Si sufre un lupus er¡tematoso s¡stémico (un tipo de
enfermedad del colágeno)
Pueden aparecer trastornos del riñón, hígado o páncreas y mod¡f¡cac¡ones en los parámetros
biológicos (anál¡sis de sangre). Su médico puede neces¡tar prescribirle análisis de sangre
pa ra controlar su estado.

Or¡na concentrada (de color oscuro), náuseas o vómitos/ calambres musculares, confusión
y convulsiones que pueden ser explicados por una secreción ¡napropiada de la hormona
antid¡urética (SIADH) pueden ocurrir con inhib¡dores de la ECA. Si desarrolla estos síntomas,
contacte con su médico lo antes poslble.

Comunicac¡ón de efectos adversos
Si exper¡menta cualqu¡er tipo de efecto adverso, consulte a su médico, incluso si se trata de
posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

Mediante la comunicac¡ón de efectos adversos usted puede contribu¡r a proporcionar más
información sobre la seguridad de este med¡camento.

5, Conservac¡ón de Preterax 10
Mantener fuera del alcance y de la v¡sta de los niños.

No utilice Preterax 10 después de la fecha de caducidad que aparece en envase.
Conservar a temperatura entre 150 C a 30" C y en su envase origlnal perfectamente cerrado.

6. Información Adicional

Aspecto de Preterax 1O3 Los comprimidos recubiertos de PRETERAX 10 mg, son blancos,
con forma redonda. Un compr¡mido contiene 10 mg de perindopr¡l argin¡na y 2,5 mg de
indapamida.

Especialidad Medicinal autor¡zada por el l4¡nisterio de Salud.
Cert¡f¡cado No:47504
Elaborado en Les Laboratoires Serv¡er Industrie - Franc¡a
Representante e Importador:
SERVIER ARGENTINA S.A.
Av. Castañares 3222 - (Cl4O6lHS) Capital Federal
T el : OSOO-7 7 7 -SERVI ER (7 37 8437 )
www.servier. com.a r
Directora Técnica: Nayla Sabbatella (Farmacéutica)
Ultima revis¡ón: Fecha aprobac¡ón ANMAT
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rnronuaclón PARA EL PAcTENTE

composrc¡ón:
Cada comprim¡do contiene
Perindopr¡l arginina 5 mg (Corresponde a Perindopril base 3,395)
Indapamida 1 ,25 mg.
Excip¡entes: Lactosa monohidratada; Estearato de magnesio (E4708); I\4a ltodextrina; Sílice
coloidal anhidra (E551); Carboximetilalmidón sódico (A); clicerol (E422); H¡promelosa
(E464); Macrogol 6000; D¡óx¡do de titan¡o (E171).

Lea todo el prospecto deten¡damente antes de empezar a tomar el medicamento.

. Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

. Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

. Este medicamento se le ha recetado solamente a usted y no debe dárselo a otras
personas, aunque tengan los mismos síntomas.

. Si experimenta efectos adversos consulte a su méd¡co o farmacéutico, ¡ncluso si se trata
de efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver sección 4.

Contenido del prospecto:

1. éQué es Preterax 5 mg y para qué se utiliza?
2. ZQué necesita saber antes de empezar a tomar Preterax 5 mg?
3. áCómo tomar Preterax 5 mg?
4. Posibles efectos adversos
5. Conservación de Preterax 5 mg
6. Información adicional

1, ¿Qué es Preterax 5 mg y para qué se utiliza?
Grupo farmacoterapéutico: perindopril y diuréticos. código ATC: C09BAO4

Es una asociación de dos pr¡nc¡p¡os act¡vos, el perindopril y la indapamida. Es un
a ntihipertensivo y está indicado en el tratamiento de la presión arterial elevada
(hipertensión).

El perindopril pertenece al grupo de medicamentos denominados inh¡bidores de la enzima
convertidora de la angiotens¡na (ECA). Estos actúan ensanchando los vasos sanguíneos, por
lo que su corazón bombeará sangre más fác¡lmente a través de ellos. La ¡ndapam¡da es un
djurét¡co. Los diurét¡cos aumentan la cantidad de orina producida por los riñones. Sin
embargo, la indapamida es diferente de otros diuréticos, ya que sólo produce un leve
aumento en la cantidad de or¡na formada. Cada uno de los principios activos dism¡nuye la
tensión arterial y actúan de manera conjunta para controlar su presión arterial.

2, ¿Qué necesita saber antes de empezar a tomar Preterax 5 mg?

Si se le ha informado que padece una intoleranc¡a a ciertos azúcares, conta su méd ico
antes de tomar este medicamento.
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No tome Preterax 5 mg:

. Si es alérg¡co al perindopril o a cualquier otro inh¡b¡dor de la enzima convertidora, a
la indapamida o a cualquier otra sulfonam¡da, o a cualquiera de los demás
componentes de Preterax 5 mg,

. Si ha experimentado síntomas como resp¡rac¡ón sib¡lante, inflamación repent¡na de
la cara o lengua, picor ¡ntenso o erupc¡ones cutáneas graves con algún tratam¡ento
previo por IEC o si usted o si algún m¡embro de su familia ha tenido estos síntomas
en cualquier otra circunstanc¡a (ang¡oedema).

. Si t¡ene diabetes o insuficiencia renal y le están tratando con un medicamento para
bajar la presión arterial que cont¡ene al¡skiren,

. Si padece una enfermedad grave del hígado o sufre de encefalopatía hepática
(trastornos neurológicos presentes en enfermedades del hígado).

. Si padece una enfermedad grave del riñón, con dism¡nución del aporte sanguíneo al
riñón (estenosis de las arterias renales),

. Si está rec¡b¡endo diálisis o algún otro tipo de filtración de la sangre. Dependiendo
de la máquina ut¡lizada, puede que PRETERAX 5 no sea adecuado para usted,

. Si tiene concentraciones anormalmente bajas de potas¡o en sangre,

. Si se sospecha que pueda tener una insuf¡cienc¡a cardíaca descompensada no tratada
(retención substanc¡al de líquidos, dificultad respiratoria).

. Si está embarazada (Ver "Embarazo y lactancia").

. Si está en periodo de lactancia.

. Si está s¡endo tratado con sacu b¡tril/valsa rtán, un medicamento para la insuf¡c¡encia
cardiaca (ver "Advertencias y precauciones" y "Toma con otros medicamentos").

Adv€rtenc¡as y precauciones
Tenga espec¡al cuidado con Pr€terax 5 m9

Informe a su médico antes de tomar Preterax 5 mg:

. Si padece estenos¡s aórt¡ca (estrecham¡ento de la arteria princ¡pal que alimenta el
corazón) o cardiomiopatía h¡pertrófica (enfermedad del músculo cardíaco) o estenos¡s
de la arteria renal (estrecham¡ento de la arter¡a renal),

. Si padece ¡nsuf¡c¡enc¡a cardíaca o cualquier otro problema del corazón.

. Si padece problemas del riñón o acude a diálisis,

. si tiene aumentados anormalmente los niveles de una hormona llamada aldosterona en
su sa ng re (aldosteronismo primario),

. s¡ padece problemas del hígado,

. Si sufre una enfermedad del colágeno (enfermedad de la piel) como un lupus
er¡tematoso sistémico o esclefoderma,

. Si padece aterosclerosis (estrechamiento de las arterias),

. Si padece h¡perparatiroid ¡smol (hiperact¡vidad de la glándula paratiroidea),

. Si t¡ene gota,

. Si tiene diabetes,

. Si está sigu¡endo una dieta blja en sal o si ut¡liza un sustituto de la sal que contengan
pota s¡o,

. Si está tomando litlo o diuréticos ahorradores de potasio (espironolactona, tr¡amtereno)
o suplementos de potasio, ya que debe evitarse el uso s¡multáneo con Preterax 5 mg
(Ver "Toma de otros med ica rnentos").

. Si es un paciente de edad avánzada,

. Si ha tenido reacciones de fotosensibilidad,

. S¡ tiene reacciones alérgicas:graves con inflamación de la cara, Iabios, boca, lengua o
garganta que pueden causar dificultad al tragar o resp¡rar (angioedema). esto puede
aparecer en cualqu¡er monlrento durante el tratamiento. si usted desarrolla estos
sintomas, interrumpa el tratámiento y contacte con su médico inmediatamente,
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S¡ está tomando alguno de los slgu¡entes medicamentos utilizados para tratar la presión
arter¡al alta (hipertensión) :

- un antagonista de los receptores de angiotensina II (ARA) (también conocidos
como "sartanes" - por ejemplo, valsartán, telm¡sartán, irbesartán), en particular
s¡ sufre problemas renales relacionados con la d¡abetes

- aliskiren.

Puede que su médico le controle la función renal, la presión arterial y los niveles de
electrolitos en la sangre (por ej., potasio), a ¡ntervalos regulares.
Ver tamb¡én la información en la sección "No tome Preterax 5".
. si es de procedencia negra, ya que puede tener mayor riesgo de angioedema y este

medicamento puede ser menos eficaz para d¡sminuir su tensión arter¡al que en pac¡entes
que no son de raza negra.

. si es un paciente dializado por hemodiálisis con membranas de alto flujo,

. si está tomando alguno de los siguientes med¡camentos, el riesgo de angioedema
aumenta:
- racecadotril (ut¡lizado para el tratam¡ento de la diarrea),
- s¡rol¡mus. everolimus, temsirolimus y otros medicamentos pertenecientes a la clase

llamada "inhibidores de mTor" (utilizados para ev¡tar el rechazo en trasplante de
órganos).

- sacub¡tril (disponible como asociación a dos¡s fijas con valsartán), ut¡lizado para

tratar Ia insuficlencia cardiaca a largo plazo.

En pacientes tratados con inhibidores de la ECA, incluyendo Preterax 5 mg, se ha notif¡cado
angioedema (reacción alérgica grave con hinchazón de la cara, labios, lengua o garganta
con d¡ficultad para tragar o resp¡rar). Esto puede ocurrir en cualqu¡er momento durante el
tratamiento. Si usted desarrolla dichos síntomas, debe ¡nterrump¡r el tratamiento con
Preterax 5 mg y acudir al médico ¡nmediatam€nte.

Debe ¡nformar a su médico si cree que está o puede estar embarazada, Preterax 5 mg no se
recomienda en el comienzo del embarazo y no debe ser adm¡nistrado si está embarazada de
más de 3 meses ya que pudiera afectar gravemente a su niño en caso de su uso (ver
"Embarazo y Lactancia ").

También informe a su médico s¡ toma Preterax 5 mg y

. Va a someterse a una anestesia y/o cirugia,

. Si ha sufr¡do recientemente de d¡arrea o vómitos, o está deshidratado,

. Si va a someterse a una diálisis o una aféresis de lipoproteínas de baja densidad
(LDL) (eliminación del colesterol de su sangre med¡ante una máquina),

. Si va a recibir un tratamiento de desensibilización para reducir los efectos de una
alergia a las picaduras de abejas o avispas,

. Si va a someterse a alguna prueba médica que requiera ¡nyectar un agente de
contraste yodado (una sustancia que permite que órganos como el riñón o el
estómago sean v¡s¡bles con rayos-X).

. s¡ tiene alterac¡ones en su visión o dolor en uno de sus ojos m¡entras toma Preterax
5 mg. Esto puede ser un signo de que usted está desarrollando glaucoma, un
aumento de la presión en su(s) ojo(s). Debe interrumpir el tratam¡ento con
Preterax 5 mg y buscar atenc¡ón médica.

Los deportistas deben saber que Preterax 5 mg cont¡ene un principio act¡vo (indapamida)
que puede dar posit¡vo en un control de dopaje,
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Niños y adolescentes

Preterax 5mg no debe adm¡nistrarse a niños ni adolescentes.

Tomá de otros med¡camentosi

Informe a su médico si está ut¡l¡zando o ha utilizado recientemente otros med¡camentos,
incluso los adquiridos sin receta.

Debe ev¡tar tomar Preterax 5 mg con:

. litio (util¡zado para tratar la manía o la depresión).

. aliskirén (medicamento utilizado para tratar la hipertensión) si usted no padece diabetes
ni problemas de riñón,

. diuréticos ahorradores de potasio (por ej., triamtereno, amilorida), sales de potasio,
otros medicamentos que pueden aumentar el potasio en su cuerpo (como la heparina y
el cotrimoxazol, también conocido como tr¡metoprima/su Ifa metoxazol),

. estramustina (utilizado en el tratam¡ento del cáncer),

. otros fármacos util¡zados para el tratamiento de la presión arter¡al alta: ¡nhibidores de la
ECA y antagon¡stas de los receptores de angiotens¡na.

El tratamiento con Preterax 5 mg/L,25 mg puede verse afectado por otros medicamentos.
Puede que su médico deba modificar su dos¡s y/o tomar otras precauc¡ones. Asegúrese de
informar a su médico s¡ está tomando cualquiera de los s¡guientes medicamentos¡ ya que
puede precisar un cuidado especial:

" otros medicamentos para el tratamiento de la h¡pertensión arterial, incluyendo
antagonistas de los receptores de angiotens¡na II (ARA), aliskiren (ver también la
información en la sección "No tome Preterax 5" y "Tenga especial cuidado con Preterax
5"), o d¡uréticos (med¡camentos que aumentan la cantidad de orina producida por los
riñones),

. fármacos ahorradores de potasio utilizados en el tratamiento de insufic¡enc¡a cardiaca:
eplerenona y esp¡ronolactona a dosis entre 12,5 mg y 50 mg al día,

" medicamentos que son ut¡lizados de forma frecuente para el tratamiento de la d¡arrea
(racecadotril) o para prevenir el rechazo det trasplante de órganos (sirolimus,
everolimus, temsirolimus y otros medicamentos pertenec¡entes a la clase llamada
"inhibidores de mTor"). (Ver "Advertencias y precauc¡ones"),

. sacu bitril/valsa rtán (utilizado para tratar la insuficiencia cardiaca a largo plazo). Ver las
secciones "No tome PRETERAX 5 mg " y "Advertencias y precauciones",

. medicamentosanestésicos,

. agente de contraste yodado,

. rnoxifloxacino, esparfloxac¡nb (antibióticos: medicamentos ut¡lizados para tratar
¡nfecciones),

. metadona (ut¡lizado para el tratam¡ento de la adicción),

. procainamida (para el tratamiento del ritmo cardíaco irregular),
n alopurinol (para el tratam¡ento de la gota).
. Mizolastina, terfenadina o astemizol (a nt¡hista m ín¡cos para Ia r¡nit¡s alérgica primaveral

o alergias).
. corticoesteroides utilizados para tratar diferentes trastornos incluyendo asma grave y

artr¡tis reumatoide.
. in mu nosu presores ut¡l¡zados para el tratam¡ento de trastornos autoinmunes o después

de un trasplante para evitar un rechazo (por ej,, ciclospor¡na, tacrol¡mus).
. eritromicina iny€ctable (un antibiótico).
. halofantrina (ut¡l¡zado para tfatar algunos tipos de malar¡a).
. pentamidina (ut¡l¡zado para €l tratamiento de la neumonía).
. inyección de oro (ut¡lizada para tratar la poliartritis reumatoide).
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. v¡ncam¡na (ut¡l¡zado para el tratamiento de alteraciones cognit¡vas sintomáticas en
ancianos en particular los trastornos de la memoria).

. bepridil (utilizado para el tratamiento de angina de pecho).

. sultopr¡da (tratamiento de la psicosis).

. medicamentos para trastornos del ritmo cardíaco (por ej., quinid¡na, hidroquinidina,
disopiramida, amiodarona, sotalol).

. cisaprida, difemanilo (ut¡lizados para el tratam¡ento de problemas gastrointestinales),
. digoxina u otros glucósidos cardiacos (para el tratamiento de problemas del corazón).

. baclofeno (para el tratamiento de la rigidez muscular que sucede en enfermedades como
la esclerosis múltiple).

. med¡camentos para el tratamiento de la diabetes como Ia insul¡na o metformina.

. calcio, ¡ncluyendo los suplementos de calc¡o.

. laxantes estimulantes (por ej., sena).

. antiinflamator¡os no estero¡deos (por ej., ibuprofeno) o dosis altas de salicilatos (por ej.,
ác¡do acetilsalitílico).

. anfotericina B inyectable (para el tratam¡ento de una infecc¡ón de hongos grave).

. medicamentos para tratar problemas mentales como depresión, ansiedad,
esqu¡zofrenia. (por ej.. antidepresivos tricíclicos, neurolépticos (como amisulprida,
sulpirida, sultoprida, tiapr¡da, haloperidol, droperidol)).

. tetracosactida (para el tratam¡ento de la enfermedad de Crohn).

. trimetopr¡ma (para el tratam¡ento de infecciones),

. vasodilatadores incluyendo nitratos (medicamentos para hacer los vasos sanguíneos
más anchos),

. med¡camentos utilizados para el tratamiento de la tens¡ón arterial baja, shock o asma
(por ej,, efedr¡na, noradrenalina o adrenalina).

Toma de Preterax 5 qon al¡mentos y bebidas:
Se aconseja tomar Preterax 5 mg antes de una comida.

Embarazo y Iactanc¡a:

Si está embarazada o én periodo de lactanc¡a, cree que podría estar embarazada o t¡ene
intención de quedarse embarazada, consulte a su médico antes de ut¡l¡zar este
medicamento.

Embarazo
Debe informar a su médico si cree que está o puede estar embarazada (o s¡ planea un
embarazo). Su médico le recomendará dejar de tomar Preterax 5 mg antes de quedar
embarazada o tan pronto como sepa gue está embarazada Y le aconsejará tomar otro
medicamento en lugar de Preterax 5 mg no está recomendado al pr¡ncipio del embarazo y
no debe tomarse después del tercer mes de embarazo/ ya que puede causar un daño grave
a su hijo.

Lacta nc¡a
Si está usted amamantando a su bebé, no debe tomar Preterax 5 mg/1,25 mg.
Informe a su médico s¡ está en periodo de lactancia o si está al comenzar una lactancia.
Preterax 5 mg está contraindicado para madres en periodo de lactancia y su médico puede
elegir otro medicamento para usted s¡ desea dar de mamar a su hijo, especialmente si su
bebé es un recién nacido o prematuro.
Consulte a su médico ¡nmediatamente.

conducc¡ón y uso de máquinasr
Preterax 5 mg normalmente no modifica el estado de alerta, pero debido a la bajada de la
presión arterial algunos pac¡entes pueden notar diferentes reacciones tales como mareos o
debilidad. Si le ocurre lo anterior, su capacidad para conducir o usar maquinar¡a puede verse
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Información ¡mportante sobre algunos de los component€s de Preterax 5:
Contiene lactosa monoh¡dratada.
Si se le ha informado que padece una ¡ntolerancia a azúcares, contacte a su méd¡co antes
de toma r este medicamento.

3. iCómo tomar Preterax 5 mg?
Siga exactamente las ¡nstrucciones de administrac¡ón ind¡cadas por su médico. Consulte a
su médico si tiene dudas. La dosis normal es un compr¡mido una vez al día. Su méd¡co puede
dec¡dir aumentar la dosis a 2 comprimidos al día o modificar la pauta posológica si usted
padece una insuficlencia renal. Tome su comprim¡do preferentemente por la mañana y antes
del desayuno. Trague el comprimido entero con la ayuda de un vaso de agua.

Si toma más Preterax 5 mg del que debiera:

Consulte ¡nmed¡atamente a su médico o farmacéutico.

Si ing¡ere demasiados comprimidos, contacte inmed¡atamente con su médico o el hospital
más cercano. El síntoma más frecuente en caso de sobredosis es la disminución de la presión
arter¡al. Si se produce una disminución de la presión arter¡al ¡mportante (asociada con
náuseas, vómitos, calambres, mareo, somnolenc¡a, estados de confusión, camb¡os en la
cantidad de orina producida por los riñones), puede resultar beneficioso acostarse con las
piernas levantadas.

Es ¡mportante tomar este medicarnento cada día ya que un tratamiento regular es más
eficaz, Sin embargo, si olvidó tomar una dosrs de Preterax 5 mg tome la sigu¡ente dosis a la
hora habitual al día siguiente.
No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas.

si interrumpe el tratam¡ento con Preterax 5 mg:
Como el tratam¡ento para la hipertensión arterial es normalmente de por vida, debe hablar
con su médico antes de dejar de tomar este medicamento.

Si t¡ene cualqu¡er otra duda sobre el uso de este medicamento/ pregunte a su médico.

PRETERAX 5 mg contiene sod¡o:
PRETERAX 5 mg contiene menos de 1 mmol de sod¡o (23 mg) por compr¡m¡do, es decir, es
esencialmente "exento de sod io".

4. Posibles efectos adversps
Al igual que todos los medicameltos, Preterax 5 mg puede tener efectos adversos, aunque
no todas las personas los sufran.

Deie de tomar este medicamento y contacte inmediatamente a su médico si
exper¡menta alguno d€ los s¡gu¡entes efectos adversos que pueden ser greves:

. fuertes mareos o desmayos debido a la tensión arter¡al baja (Frecuentes) (pueden
afectar hasta 1 de cada 10 personas),

" broncoespasmo (opresión en el pecho, falta de aliento o dificultad para respirar) (Poco
frecuente) (puede afectar hasta 1 de cada 100 personas).
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. h¡nchazón de la cara, los labios, la boca, la lengua o la garganta, dificultad resp¡ratoria
(angioedema) (Ver "Advertencias y precauc¡ones") (Poco frecuentes) (pueden afectar
hasta 1 de cada 100 personas),

. reacciones graves de la piel que incluyen eritema multiforme (erupción cutánea que a
menudo com¡enza con manchas rojas que p¡can en la cara, brazos o piernas) o erupción
cutánea intensa, habones, enrojecim¡ento de la piel por todo el cuerpo, picor ¡ntenso,
formación de ampollas, descamación e ¡nflamación de la piel, inflamación de Ias
membranas mucosas (síndrome de Stevens Johnson) u otras reacciones alérgicas) (Muy
raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas),

. trastornob ca rd iovascu lares (latido cardiaco irregular, angina de pecho (dolor en el
pecho, en la mandíbula y en la espalda, producidos por el esfuerzo físico), infarto de
miocardio) (Muy raras) (pueden afectar hasta 1de cada 10 000 personas),

. debilidad de brazos o piernas, o problemas en el habla que podrían ser señal de un
pos¡ble ¡ctus (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas),

. inflamación del páncreas que puede causar ¡ntenso dolor abdominal y de espalda
acompañado de gran sensación de malestar (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de
cada 10 000 personas),

. coloración amarillenta de la piel o de los ojos (icter¡cia) que podría ser una señal de
hepatitis (Muy raras) (pueden afectar hasta 1de cada 10 000 personas),

. latido cardiaco irregular con amenaza vital (Frecuencia no conoc¡da),

. enfermedad del cerebro causada por una enfermedad del hígado (encefalopatía
hepática) (Frecuencia no conocida).

En orden decrec¡ente de frecuencia, los efectos secundarios pueden incluir:

Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas):
Reacc¡ones cutáneas en personas predispuestas a reacciones alérgicas y asmáticas,
dolor de cabeza, mareo, vértigo, hormigueo, alteraciones de la vista, acúfenos
(sensación de ruidos en los oídos), tos, dificultad para respirar (disnea), trastornos
digestivos (náuseas, vóm¡tos, dolor abdom¡nal, alteraciones del gusto, dispepsla o
digestión difícll, diarrea, estreñim¡ento), reacciones alérgicas (como erupc¡ones
cutáneas, picor), calambres musculares, sensación de cansancio.
Poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas):
Cambios de humor, trastornos del sueño, urt¡caria, púrpura (puntos rojos en la piel),
formación de ampol¡as, trastornos del riñón, ¡mpotencia, transpiración, un exceso de
eos¡nófilos (un t¡po de células blancas sanguíneas), cambios en los parámetros de
laboratorio: aumento de los niveles sanguíneos de potas¡o reversible al suspender el
tratamiento, descenso de los niveles sanguíneos de sodio, somnolencia, desmayo,
palpitaciones (sentlr los latidos del corazón), taquicardia (latido del corazón rápido),
h¡poglucemia (niveles muy bajos de azúcar en sangre) en los pacientes d¡abét¡cos,
vasculitis (inflamac¡ón de los vasos sanguíneos), boca seca, reacciones de
fotosensib¡l¡dad (aumento de la sensibilidad de la p¡el al sol), artralgia (dolor de las
a rticu laciones), mialgia (dolor muscular), dolor en el pecho, sensación de malestar,
edema periférico, fiebre, elevación de la urea sanguínea, elevación de la creatinina en
sa ng re. caída.
Raras (pueden afectar hasta 1 de cada 1 000 personas):
Empeoramiento de la psoriasis, cambios en los resultados analíticos: aumento del nivel
de enzimas hepáticas, nivel alto de bilirrubina sérica, fatiga.
Muy raras (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas):
Confusión, neumonía eosinofílica (una forma rara de neumonía), rinitis (nariz tupida o
flujo nasal), problemas graves de riñón, cambio en los valores sanguíneos como
descenso del número de células blancas y rojas sanguíneas, descenso de la
hemoglob¡na, descenso en el número de plaquetas, aumento d
sangre, función anormal del hígado.
Frecuencia no conocida (no puede estimarse la frecuenc¡a
disponibles):

e los niveles de calcio en
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Trazado anormal del ECG cardiaco, cambios en los parámetros sanguíneos: niveles bajos de
potasio, niveles altos de ácido úr¡co y de azúcar en la sangre, cortedad de la vista (miopía),
visión borrosa, alteraciones visuales, cambio de color, entumecimiento y dolor en dedos de
manos o pies (fenómeno de Raynaud). Si sufre un lupus eritematoso sistémico (un tipo de
enfermedad del colágeno) puede agravarse.

Pueden aparecer trastornos del riñón, del hígado o del páncreas y modificaciones en los
parámetros b¡ológicos (anál¡sis de sangre). Su médico puede necesitar prescribirle análisis
de sangre para controlar su estado.

Orina concentrada (de color oscuro), náuseas o vómitos, calambres musculares, confusión
y convulsiones que pueden ser explicados por una secreción inapropiada de la hormona
ant¡d¡urét¡ca (SIADH) pueden ocurr¡r con inhibidores de la ECA.S¡ desarrolla estos síntomas,
contacte con su médico lo antes pos¡ble.

comunicac¡ón de efectos adversos

Si experimenta cualquier t¡po de efecto adverso, consulte a su médico, ¡ncluso si se trata de
posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

Mediante la comunicación de efectos adversos usted puede contr¡bu¡r a proporcionar más
información sobre la seguridad de este medicamento.

5. Conservación de Preterax 5 mg
Mantener fuera del alcance y de la vista de los niños.

No utilice Preterax 5 después de la fecha de caducidad que aparece en envase,
Conservar a temperatura no mayor de 30o C y en su envase original perfectamente cerrado.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagües ni a la basura. Pregunte a su
farmacéut¡co cómo deshacerse de los envases y de los med¡camentos que no necesita. De
esta forma ayudará a proteger el rhed¡o amb¡ente.

6. Información Adicional

Aspecto de Pret€rax 5 mg: Los compr¡midos recubiertos de Preterax 5 mg son blancos,
con forma de bastón. Un compr¡mido recub¡erto cont¡ene 5 mg de per¡ndopril arginina y
1,25 mg de indapam¡da.

Especialidad lvled¡cinal autorizada por el M¡n¡sterio de Salud.
Certif¡cado No:47504
Elaborado en Les Laboratoires Serv¡er Industrie - Francia
Representa nte e Importador:
SERVIER ARGENTINA S.A,
Av. Castañares 3222 (C1406IHS) Cap¡tal Federal
f el : 0BOO-'] 7 7 -SERVI ER (7 37 8437 )
www. servier.com. ar
D¡rectora Técnica: Nayla Sabbatella (Farmacéutica)

Última revisión: Fecha de aprobaeión de ANMAT
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INFORMACIóN PARA EL PACIENTE

PRETERAX 5@
PERINDOPRIL - INDAPAMIDA

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
industria Fra n cesa

COMPOSICIóN:
Cada comprimido cont¡ene
Perindopr¡l arginina 5 mg (Corresponde a Perindopril base 3,395)
Indapamida 1 ,25 mg.
Excipientes: Lactosa monoh¡dratada; Estearato de magnesio (E4708); Maltodextrina; Sílice
colo¡dal anh¡dra (E551); Carbox¡metilalmidón sódico (A); Glicerol (E422); Hipromelosa
(E464); Macrogol 6000; Dióxido de titanio (E171).

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento,

. Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

. Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

. Este medicamento se le ha recetado solamente a usted y no debe dárselo a otras
personas, aunque tengan los mismos síntomas.

. Si experimenta efectos adversos consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se trata
de efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver secc¡ón 4.

Contenido del prospecto:

1. éQué es Preterax 5 mg y para qué se utiliza?
2. eQué necesita saber antes de empezar a tomar Preterax 5 mg?
3. éCómo tomar Preterax 5 mg?
4. Posibles efectos adversos
5. Conservación de Preterax 5 mg
6. Información adicional

1, éQué es Preterax 5 mg y para qué se util¡za?

Grupo fa rmacotera péut¡co: perindopril y diurét¡cos, código ATC: C09BA04

Es una asoc¡ación de dos princ¡p¡os activos. el perindopril y la indapamida. Es un
a nt¡hipertensivo y está indicado en el tratam¡ento de la presión arterial elevada
(hipertensión).

El perindopril pertenece al grupo de medicamentos denom¡nados inhibidores de ¡a enz¡ma
convertidora de la angiotensina (ECA). Estos actúan ensanchando los vasos sanguíneos, por
lo que su corazón bombeará sangre más fácilmente a través de ellos. La indapam¡da es un
diurét¡co. Los diurét¡cos aumentan la cantidad de orina produc¡da por los riñones. Sin
embargo¿ la indapamida es diferente de otros diuréticos, ya que sólo produce un leve
aumento en la cantidad de or¡na formada. Cada uno de los principios activos disminuye la
tens¡ón arter¡al y actúan de manera conjunta para controlar su pres¡ón arterial.

2. iQué necesita saber antes de empezar a tomar Preterax 5 mg?

Si se le ha informado que padece una intoleranc¡a a ciertos azúcares, contacte a su méd¡co
antes de tomar este medicamento.

Nay

Dlroclora féc¡
SarviEr Argenlin

Sabbatslla
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

PRETER,AX@ /PERINDOPRIL - INDAPAMIDA
Comprimidos recub¡ertos

Venta bajo receta
Industria Fra ncesa

Este medicamento es l¡bre de gluten

COMPOSICIóN:
Cada comprim¡do recu b¡erto contiene:
Perindopril arginina 2,5 mg (Corresponde a Perindopril base 1,6975)
Indapamida 0,625 mg.
Excipientes: Lactosa monoh¡dratada; Estearato de magnesio (E47OB),
Maltodextr¡na; Sílice coloidal anhidra (E551); Ca rboximetilalmidón sódico (A);
Glicerol (Ea22); H¡promelosa Ga6 ); Macrogol 6000; Dióxido de t¡tanio
( E 171).

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el
medicamento.

. Conserve este prospecto. ya que puede tener que volver a leerlo.

. Si tiene alguna duda, consulte a su médico
¡ Este med¡camento se le ha recetado solamente a usted y no debe dárselo a otras

personas, aunque tengan los mismos síntomas.
. Si experimenta efectos adversos informe a su médico, ¡ncluso si se trata de efectos

adversos que no aparecen en este prospecto. Ver Sección 4.

Contenido del prospecto:
f. iQué es Preterax y para qué se utiliza?
2. eQué necesita saber antes de empezar a tomar Preterax?
3. ¿Cómo tomar Preterax?
4. Poslbles efectos adversos
5. Conservación Preterax
6. Información adicional

1, éQué es Preterax y para qué se utiliza?
Grupo fa rm a cotera péutico: perindopril y d¡uréticos, código ATC: C09BA04
Es una asociación de dos pr¡nc¡p¡os activos, el perindopril y Ia indapamida. Es un
a nt¡h ¡pertens¡vo y está indicado en el tratamiento de la presión arterial elevada
( h ipertensión ).
El perindopril pertenece al grupo de medicamentos denominados inhibidores de la enzima
convertidora de la angiotensina (ECA). Estos actúan ensanchando los vasos sanguíneos,
por lo que su corazón bombeará sangre más fácilmente a través de ellos. La indapamida
es un diurético. Los diuréticos aumentan la cantidad de orina producida por los riñones.
Sin embargo, la indapamida es diferente de otros diuréticos, ya que sólo uce un leve
aumento en la cantidad de orina formada. Cada uno de los principios disminuye
la tensión arterial y actúan de manera conjunta para controlar su pre on a
2. aQué necesita saber antes de empezar a tomar Preterax? Servi6r Argsfiñ
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Si se le ha informado de que padece una intolerancia a ciertos azúcares, contacte a su
médico antes de tomar este medicamento.

No tome Preterax:

. Si es alérgico al perindopril o a cualquier otro inhibidor de la enzima convertidora, a

Ia indapamida o a cualquier otra sulfonamida, o a alguno de los demás componentes
de Preterax.

. Si ha exper¡mentado síntomas como respiración sibilante, inflamación repent¡na de
la cara o lengua, picor intenso o erupciones cutáneas graves con algún tratamiento
previo por IEC o si usted o si algún miembro de su Famil¡a ha tenido estos síntomas
en cualquier otra circunstancia (angioedema).

. Si tiene diabetes o insuficiencia renal y le están tratando con un medicamento para
bajar la presión arterial que cont¡ene aliskiren,

. Si padece una enfermedad grave del hígado o sufre de encefalopatía hepática
(trastornos neurológicos presentes en enfermedades del hígado).

. Si padece una enfermedad grave del riñón con disminución del aporte sanguíneo al
riñón (estenosis de las arterias renales),
. Si está recibiendo diálisis, o algún otro t¡po de filtración de Ia sangre. Dependiendo

de la máquina utilizada, puede que Preterax no sea adecuado para usted,
. Si tiene concentraciones anormalmente bajas de potasio en sangre.
. Si se sospecha que pueda tener una insuficiencia cardíaca descompensada no tratada

(retención substancial de líquidos, dif¡cultad resp¡ratoria).
. Si está embarazada (ver "Embarazo y lactancia").
. Si está en período de lactancia,
o Si está siendo tratado con sacubitril/valsartán, un medicamento para la insuficiencia

cardiaca (ver "Advertenc¡as y precauciones" y "Toma de Preterax: con otros
med ica m entos").

Advertencias y precauc¡ones

Informe a su médico antes de tomar Preterax:

. Si padece estenosis aórtica (estrecham¡ento de la afteria principal que alimenta el
corazón) o cardiomiopatía hipertrófica (enfermedad del músculo cardiaco) o
estenosis de la arteria renal (estrechamiento de Ia arteria renal),

. Si padece insuficiencia cardiaca o cualquier otro problema de corazón,

. Si padece problemas del riñón o acude a diálisis,

. si tiene aumentados anormalmente los niveles de una hormona llamada
aldosterona en su sangre (aldosteronismo primar¡o),

. Si padece problemas del hígado,

. Si sufre una enfermedad del colágeno (enfermedad de Ia piel) como un lupus
eritematoso sistémico o escleroderma,

. Si padece ateroscleros¡s (estrechamiento de las afterias),

. Si padece hiperparatiroidismo (hiperactividad de la glándula paratiroidea),

. S¡ tiene gota,

. Si tiene d iabetes,

. Si está s¡gu¡endo una dieta baja en sal o si utiliza sustitutos de la sal que contengan
potasio,

. Si está tomando litio o diuréticos ahorradores de potasio (espironolactona,
triamtereno) o suplementos de potasio, ya que debe evitarse el uso simultáneo
con Preterax (ver "Toma de otros medicamentos"),

. Si es un paciente de edad avanzada,

. Si ha tenido reacciones de fotosensibilidad,

2
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Si tiene reacc¡ones alérgicas graves con inflamación de la cara, labios, boca, lengua
o garganta que pueden causar dificultad al tragar o respirar (angioedema). Esto
puede aparecer en cualquier momento durante el tratamiento. S¡ usted desarrolla
estos síntomas, interrumpa el tratamiento y contacte con su médico
¡nmed¡atamente.

Sl está tomando alguno de los siguientes medicamentos utilizados para tratar la
presión a rteria I alta (hipertensión):
- un antagonista de Ios receptores de ang¡otensina II (ARA) (también conocidos
como "sartanes" - por ejemplo, valsartán, telmisartán, irbesartán), en particular si
sufre problemas renales relacionados con Ia diabetes
- aliskiren.

Puede que su médico le controle la función renal, la presión arterial y los niveles de
electro¡itos en la sangre (por ejemplo, potasio), a intervalos regulares.
Ver también Ia información en la sección "No tome Preterax".

. si es de procedencia negra, ya que puede tener mayor riesgo de angioedema y
este medicamento puede ser menos eficaz para disminuir su tensión arterial que
en pacientes que no son de raza negra,

. si es un paciente dializado por hemodiálisis con membranas de alto flujo,

. si está tomando alguno de los siguientes medicamentos, el riesgo de angioedema
aumenta:

o racecadotril (utilizado para el tratamiento de la diarrea),
o sirol¡mus, everolimus, temsirol¡mus y otros medicamentos pertenecientes a

la clase llamada "inhibidores mTor" por su sigla en inglés: mammalian
Target of Rapamycin - diana de rapamicina en células de mamífero
(utilizados para evitar el rechazo en trasplante de órganos).

o sacubitril (disponible como asociación a dosis fijas con valsartán), utilizado
para tratar la insuficiencia cardiaca a largo plazo.

Anq ioede ma
En pacientes tratados con inhibidores de la ECA, incluyendo Preterax 2,5 mg, se ha
not¡ficado angioedema (reacción alérgica grave con hinchazón de la cara, labios, lengua
o garganta con dificultad para tragar o respirar). Esto puede ocurr¡r en cualquier
momento durante el tratamiento. Si usted desarrolla dichos síntomas, debe interrumpir
el tratamiento con Preterax 2,5 mg y acudir al médico inmediatamente. Ver también la
sección 4.

Debe informar a su médico s¡ cree que está o puede estar em barazada. Preterax no se
recomienda en el comienzo del embarazo y no debe ser admlnistrado si está
embarazada de más de 3 meses ya que pudiera afectar gravemente a su niño en caso
de su uso (ver "Embarazo y Lactancia").

También ¡nforme a su médico si toma Preterax y

. Va a someterse a una anestesia y/o cirugía,

. Si ha sufrido recientemente de diarrea o vómitos, o está deshidratado,

. Si va a someterse a diálisis o a una aféresis de lipoproteínas de baja densidad (LDL)
(eliminación del colesterol de su sangre mediante una máquina),

. Si va a recibir un tratamlento de desensibilización para reducir los efectos de una
alergia a las picaduras de abejas o avispas,
Si va a someterse a alguna prueba médic
contraste yodado (una sustancia que pe
estómago sean visibles con rayos-X).

a que requiera la inyectar u gente de
rmite que órganos como n o el

Navla Sabbatella
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si t¡ene alteraciones en su visión o dolor en uno de sus ojos mientras toma Preterax.
Esto puede ser un signo de que usted está desarrollando glaucoma, un aumento de
la presión en su(s) ojo(s). Debe interrumpir el tratamiento con Preterax y buscar
atención médica.

Los deportistas deben saber que Preterax contiene un pr¡nc¡pio activo (indapamida) que
puede dar positivo en un control de dopaje.

N¡ños y ado¡escentes: Preterax no debe administrarse a niños ni adolescentes.

Toma de otros medacamentos:

Informe a su médico si está utilizando o ha utilizado rec¡entemente otros
medicamentos, incluso los adquiridos s¡n receta.

Debe evitar tomar Preterax con;

o litio (utilizado para tratar la manía o la depreslón).
. aliskirén (medicamento utilizado para tratar la hipertensión) si usted no padece

diabetes ni problemas de riñón,
. diuréticos ahorradores de potasio (por ej., triamtereno, amilorida), sales de potasio,

otros medicamentos que pueden aumentar el potasio en su cuerpo (como la heparina
y el cotrimoxazol, ta mbién conocido como trimetoprima/sulfametoxazol),

. estramustina (utilizado en el tratam¡ento del cáncer),

. otros fármacos util¡zados para el tratamiento de la presión arterial alta: inhibidores
de la ECA y antagonistas de los receptores de angiotensina.

El tratamiento con Preterax puede verse afectado por otros medicamentos. Puede que
su médico deba modificar su dosis y/o tomar otras precauciones. Asegúrese de
informar a su médico si está tomando cualquiera de los siguientes medicamentos, ya
que puede precisar un cuidado especial:

. otros medicamentos para el tratamiento de la h¡pertensión arterial. incluyendo
antagonistas de los receptores de angiotensina II (ARA), aliskiren (ver también la
información en la sección "No tome Preterax" y "Tenga especial cuidado con
Preterax"), o d¡urét¡cos (medicamentos que aumentan la cantidad de orina producida
por los riñones),

o fármacos ahorradores de potasio utilizados en el tratamiento de insuficiencia cardiaca:
eplerenona y espironolactona a dosis entre 12,5 mg y 50 mg al día,

. medicamentos que son utilizados de forma frecuente para el tratam¡ento de la diarrea
(racecadotril) o para prevenir el rechazo del trasplante de órganos (sirolimus,
everolimus, temsirolimus y otros medicamentos pertenecientes a la clase llamada
"inhibidores de mTor"). Ver sección "Advertenc¡as y precauc¡ones",

. sacu bitril/va lsa rtán (utilizado para tratar la insuficiencia cardiaca a largo plazo). Ver
las secciones "No tome Preterax" y "Advertencias y precauciones",

. medicamentosanestésicos,

. agente de contraste yodado,

. moxifloxacino, esparfloxacino (antibióticos: medicamentos utilizados para tratar
infecciones),

. metadona (utilizado para el tratamiento de la adicción),

. procainamida (para el tratamiento del ritmo cardíaco irregular).

. alopurinol (para el tratamiento de la gota).

. Mizolastina, terfenadina o astemizol (antihistamÍnicos para la r¡nit¡s alérgica
primaveral o alergias).

4
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. cort¡coestero¡des util¡zados para tratar diferentes trastornos incluyendo asma grave y

artritis reumato¡de.
. in mu nosu presores utilizados para el tratam¡ento de trastornos autoinmunes o después

de un trasplante para evitar un rechazo (por ej., ciclosporina, tacrolimus).
o eritromicina inyectable (un ant¡b¡ótico).
. halofantrina (ut¡lizado para tratar algunos t¡pos de malaria).
. pentamid¡na (utilizado para el tratamiento de la neumonía).
. inyección de oro (utilizada para tratar la poliartritis reumatoide).
. vincamina (utilizado para el tratamiento de alteraciones cognitivas sintomát¡cas en

ancianos en particular los trastornos de la memoria).
. bepridil (utilizado para el tratamiento de angina de pecho).
. sultoprida (para el tratam¡ento de la ps¡cos¡s).
. medicamentos para trastornos del ritmo card¡aco (por ej. quinidina, hidroquinidina,

disopiramida, amiodarona, sotalol).
. c¡saprida, difemanilo (utilizados para el tratamiento de problemas gastrointestina les),
. digoxina u otros glucósidos cardíacos (para el tratam¡ento de problemas del corazón).
. baclofeno (para el tratamiento de la rigidez muscular que sucede en enfermedades

como la esclerosis múlt¡ple).
. medicamentos para el tratamiento de la diabetes como la insulina o metformina o

g liptinas.
. calcio, incluyendo los suplementos de calcio.
. laxantes estimulantes (por ej., sena).
¡ a ntiinfla mator¡os no esteroideos (por ej., ibuprofeno) o dosis altas de salicilatos (por

ej.,ácido acetilsalicílico).
. anfotericina B inyectable (para el tratamiento de una infección de hongos grave).
. medicamentos para tratar problemas mentales como depresión, ans¡edad,

esquizofrenia. (por ej. antidepresivos tricíclicos, neurolépticos).
. tetracosactida (para el tratamiento de la enfermedad de Crohn).
. tr¡metoprima (para el tratamiento de infecciones),
. vasodilatadores incluyendo nitratos (med¡camentos para hacer los vasos sanguíneos

más anchos),
. medicamentos util¡zados para el tratam¡ento de la tensión aterial baja, shock o asma

(p. ej. efedrina, noradrenalina o adrenalina).

Toma de Preterax con alimentos y bebidas
Se aconseja tomar Preterax antes de una comida.

Embarazo y lactanc¡a:

Si está embarazada o en periodo de lactancia, cree que podría estar embarazada o
tiene intención de quedarse embarazada. consulte a su médico antes de utilizar este
m ed ica mento.

Embarazo
Debe informar a su médico si cree que está o puede estar embarazada. Su médico
le recomendará dejar de tomar Preterax antes de quedar embarazada o tan pronto como
sepa que está embarazada.
No se aconseja el uso de Preterax al principio del embarazo y no debe tomarse después
del tercer mes de embarazo, ya que puede causar un daño grave a su hijo.

Lactancia
Informe a su médico si está en periodo de lactancia o si está al comenzar u actanc¡a.
Preterax está contraindicado para madres en periodo de lactancia y su édi
elegir otro tratamiento para usted si desear dar de mamar a su h¡jo, esp
bebé es recién nacido o prematuro. Consulte a su médico ¡nmed¡atamen

cia lme
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Conducción y uso de máquinas:
Generalmente, Preterax no afecta a la vigilancia, pero debido a la bajada de tensión
arterial, algunos pacientes pueden notar diferentes reacciones tales como mareos o
debilidad. Si le ocurre lo anterior, su capacidad para conducir o usar maquinaria puede
verse alterada.

Preterax contaene lactosa monohidratada:
Si se le ha informado que presenta una ¡ntolerancia a ciertos azúcares, contacte a su
médico antes de tomar este medicamento.

Preterax contiene sodio:
Preterax contiene menos de l mmol de sodio (23 mg) por comprimido, es decir, es
esencialmente "exento de sodio".

3. ¿Cómo tomar Preterax?

Siga exactamente las ¡nstrucciones de administración indicadas por su médico. La dosis
normal es un comprimido una vez al día. Su médico puede dec¡d¡r aumentar la dosis a 2
comprimidos al día o modificar la pauta posológica si usted padece una insuficiencia renal.
Tome su comprimido preferentemente por la mañana y antes del desayuno. Trague el
comprimido entero con la ayuda de un vaso de agua.

S¡ toma más Preterax del que deber

Consulte inmediatamente a su médico o farmacéutico.

Si ¡ng¡ere demasiados comprimidos, contacte inmediatamente con su médico o acuda al
servicio de urgencias de su hospital más cercano. El síntoma más frecuente en caso de
sobredosis es la disminución de la presión arterial. Si se produce una disminución de la
presión arterial importante (asociada con náuseas, vómitos, calambres, mareo,
somnolenc¡a, estados de confusión, cambios en la cantidad de or¡na producida por los
riñones), puede resultar beneficioso acostarse con las piernas levantadas.

Si olvidó tomar Preterax:

Es importante tomar este medicamento cada día ya que un tratamiento regular es más
eficaz. Sin embargo, si olvidó tomar una dosis de Preterax tome la s¡guiente dosis a la
hora habltual al día siguiente.

No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas.

S¡ ¡nterrumpe el tratamiento con Preterax:

Como el tratamiento para la hipertensión arter¡al normalmente es de por vida, debe
hablar con su médico antes de dejar de tomar este medicamento.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.

4. Posibles efectos adver$os

Al igual que todos los medicamentos, Preterax puede tener efectos adversos, aunque no

todas las personas los sufran.

Si experimenta alguno de los sigu¡entes síntomas deje de tomar y contacte
inmediatamente a su médico:

6
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o fuertes mareos o desmayos debido a la tensión afterial baja (Frecuentes) (pueden

afectar hasta 1 de cada 10 personas),
. broncoespasmo (opresión en el pecho, falta de al¡ento o d¡ficultad para respirar) (Poco

frecuente) (puede afectar hasta 1 de cada 100 personas).
. hinchazón de la cara, los labios, la boca, la lengua o la garganta, dificultad respiratoria

(angioedema) (Ver sección 2 "Advertenc¡as y precauciones") (Poco frecuentes)
(pueden aFectar hasta 1 de cada 100 personas),

o reacciones graves de la piel que incluyen eritema multiforme (erupción cutánea que
a menudo comienza con manchas rojas que pican en la cara, brazos o piernas) o
erupción cutánea intensa, habones, enrojec¡m¡ento de la piel por todo el cuerpo, picor
intenso, formación de ampollas, descamación e inflamación de la piel, inflamación de
las membranas mucosas (síndrome de Stevens Johnson) u otras reacc¡ones alérgicas)
(Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas),

. trastornos card iovascu la res (latido cardiaco irregular, angina de pecho (dolor en el
pecho, en la mandíbula y en la espalda, producidos por el esfuerzo físico), infarto de
miocardio) (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas).

. debilidad de brazos o p¡ernas, o problemas en el habla que podrían ser señal de un
posible ictus (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de cada l0 000 personas),

. inflamación del páncreas que puede causar intenso dolor abdominal y de espalda
acompañado de gran sensación de malestar (Muy raras) (pueden afectar hasta 1 de
cada 10 000 personas),

. coloración amar¡llenta de Ia piel o de los ojos (ictericia) que podría ser una señal de
hepatitis (Muy raras) (pueden afectar hasta 1de cada 10 000 personas).

. latido cardiaco irregular con amenaza vital (Frecuencia no conocida),

. enfermedad del cerebro causada por una enfermedad del hígado (encefalopatía
hepática) (Frecuencia no conocida).

En orden decreciente de frecuencia, los efectos secundarios pueden incluir:

Frecuentes (pueden afecta r hasta 7 de cada 10 personas):
o Reacciones cutáneas en personas predispuestas a reacciones alérgicas y

asmáticas, dolor de cabeza, mareo, vértigo, hormigueo, alteraciones de la
vista, acúfenos (sensación de ruidos en los oídos), tos, dificultad para
respirar (disnea), trastornos digestivos (náuseas, vómitos, dolor abdominal,
alteraciones del gusto, dispeps¡a o dlficultad para la digestión, diarrea,
estreñimiento), reacciones alérgicas (como erupciones cutáneas, picor),
calambres muscularesr sensación de cansancio.

Poco frecuentes (pueden afectar hasta 7 de cada 700 personas):
o Cambios de humor, trastornos del sueño, urticaria, púrpura (puntos rojos

en la piel), formación de ampollas, trastornos del riñón, ¡mpotenc¡a,
transpiración, un exceso de eosinófilos (un tipo de células blancas
sanguíneas), cambios en los parámetros de laboratorio: aumento de los
niveles sanguíneos de potasio reversible al suspender el tratamiento,
descenso de los niveles sanguíneos de sodio. somnolencia, desmayo,
palpitaciones (sent¡r los latidos del corazón), taqu¡cardia (latido del corazón
rápido), hipoglucemia (niveles muy bajos de azúcar en sangre) en los
pacientes diabéticos, vasculitis (inflamación de los vasos sanguíneos), boca
seca, reacciones de fotosensibilidad (aumento de la sensibilidad de la piel al
sol), artralgia (dolor de las articu laciones), mialgia (dolor muscular), dolor
en el pecho, sensación de malestar, edema periférico, fiebre, elevación de
la urea sanguínea, elevación de la creatinina en sangre, caída.

Raras (pueden afectar hasta 1de cada 1000 personas):

7
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o Empeoram¡ento de la ipsoriasls, cambios en los resultados analíticos:
aumento del nivel de 6nzimas hepáticas, nivel alto de bilirrubina sérica,
fatiga.

Muy raras (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas):
o Confusión, neumonía eosinofílica (un tipo raro de neumonía), rinitis (nariz

tupida o flujo nasal), problemas graves de riñón, cambio en los valores
sanguíneos como descenso del número de células blancas y rojas
sanguíneas, descenso de la hemoglobina, descenso en el número de
plaquetas, aumento de los niveles de calcio en sangre, función anormal del
h íg ado.

Frecuencia no conocida (no puede estimarse la frecuencia a partir de los datos
disponibles):

o Trazado anormal del ECG cardiaco, cambios en los parámetros sanguíneos:
niveles bajos de potas¡o, niveles altos de ácido úrico y de azúcar en Ia

sangre, cortedad de la vista (miopía), visión borrosa, alteraciones visuales,
cambio de color, entumecimiento y dolor en dedos de manos o pies
(fenómeno de Raynaud). Si sufre un lupus eritematoso sistémico (un tipo
de enfermedad del colágeno) puede agravarse.

Pueden aparecer trastornos del riñón, del hígado o del páncreas y modificaciones en los
parámetros biológicos (análisis de sangre). Su médico puede necesitar prescribirle
análisis de sangre para controlar su estado.

Comunicación de efectos adversos
Si exper¡menta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico, incluso si se trata
de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

Ivlediante la comunicación de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar más
información sobre la seguridad de este medicamento.

5. Conservación de Preterax
Mantener fuera del alcance y de la vista de los niños.

No ut¡lice Preterax después de la fecha de caducidad que aparece en el envase. Conservar
a temperatura no mayor de 30o C y en su envase original perfectamente cerrado.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagües ni a la basura. Pregunte a su
farmacéutico cómo deshacerse de los envases y de los medicamentos que no neces¡ta.
De esta forma ayudará a proteger el medio ambiente.

6, Información adicional

I

Orina concentrada (de color oscuro), náuseas o vómitos, calambres musculares,
confusión y convulsiones que pueden ser explicados poruna secreción inapropiada de la
hormona antidiurética (SIADH) pueden ocurrir con inhibidores de la ECA. Si desarrolla
estos síntomas, contacte con su médico lo antes posible.
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Proyecto de prospecto

PRETERAX 10 @ / PERINDOPRIL - INDAPAMIDA
Comprimidos recub¡ertos

Venta bajo receta
Industriá Irlandesa

Este medicamento es l¡bre de gluten

COMPOSICIóN
Cada comprimido contiene
Perindopril argin¡na 10 mg. (Equivale a 6,79 mg de Perindopril base), Indapam¡da
2,5 mg.
Exc¡pientes: Lactosa monohidrato; Maltodextr¡na; Sílice coloidal anh¡dra; glicolato
sód¡co de almidón; Glicerol; Hipromelosa; Macrogol 6000; Estearato de magnesio,
D¡óxido de t¡tanio.

IN DICACION ES
Tratam¡ento de la hipertensión arterial esenc¡al, en pac¡entes cuya presión ya se
está controlando con perindopril e indapamida de forma simultánea y con la
misma posología.

ACCION TERAPEUTICA
Preterax 10 es la asociación del perindopril, sal de arginina, un inh¡b¡dor de la
enzima convertidora de la angiotensina, y de la indapamida, un diurét¡co
clorosulfona mida. Sus propiedades farmacológicas derivan de las debidas de cada
uno de los componentes considerados por separado, añadidas a las debidas a la
acción aditiva de los dos productos asociados.

AccIóN FARMACoLóGTCA
Grupo Fármaco terapéutico: perindopril y d¡uréticos.
Código ATC: C098A04.
Preterax 10 es una combinacíón de Perindopril Arginina, un inhibidor de la enz¡ma
de conversión de la ang¡otensina, y de Indapam¡da, un diurético clorosu lfona m¡da;
sus propiedades farmacológicas derivan de cada uno de sus componentes
considerados por separado, añadidas a la acción aditiva de los dos componentes
asociados.
Mecan¡sao de acción
Relac¡onado con Perindopril:
Es un inhibidor de la enzima convertidora de la angiotens¡na (IECA) que
transforma la ang¡otens¡na I en angiotens¡na II, sustancia vasoconstr¡ctora que al
mismo tiempo estimula la secreción de aldosterona por la corteza suprarrenal y la
degradación de la bradiquin¡na en heptapéptidos inactivos.
Sus efectos son,'
. Disminución de la secreción de aldosterona,
. Aumento de la actividad de la ren¡na plasmática con eliminación de retrocontrol

negativo ejerc¡do por la aldosterona,
. Disminución de las resistencias periféricas totales con acción sobre el territorio

muscular y renal sin que dicha dism¡nución se acompañe de retención
h¡drosal¡na o taqu¡cardia refleja cuando se adm¡nistra de forma prolongada.

La acción a ntih ipertens¡va del perindopril se man¡f¡esta también en los pac¡entes
con concentrac¡ón de renina baja o normal.
El perindopril actúa por medio de su metabo
que otros metabolitos son inactivos.
Reduce el trabajo del corazón:

ientraslito act¡vo, el per¡ndopri

1de18

Naylr Sab¡6iei
M.N. 147§3

0irect.rra fésn,c
Sárvier Arcontrna

a

).A
IF-2019-110937766-APN-DGA#ANMAT

Página 85 de 144



. por efecto vasod¡latador venoso, probablemente debido a una mod¡f¡cación del
metabolismo de las prostag land inas: disminución de la precarga,

. por dism¡nución de las resistencias perifér¡cas totales: disminución de la
poscarga.

Los estudios realizados en pac¡entes con insufic¡encia cardíaca han puesto de
relieve:
. una dism¡nución de las presiones de llenado de ambos ventrículos,
. una drsm¡nución de las res¡stencias vasculares perifér¡cas totales,
. un aumento del gasto cardíaco y una mejoría del índice cardíaco,
. un incremento del flujo sanguíneo regional en el músculo.
As¡mismo, también una mejoría en las pruebas de esfuerzo.

Relacionado con Indapam¡da:
La indapamida es un derivado sulfamídico con un núcleo indol, relac¡onado con los
diuréticos tiazídicos desde el punto de vista farmacológ¡co, y que actúa inhibiendo
la reabsorción de sodio en el segmento cortical de dilución. Este fármaco aumenta
la excreción urinaria de sod¡o y cloruros y, en menor grado, Ia excreción de
potasio y magnesio, incrementando la diures¡s y ejerc¡endo una acción
a ntihipertensiva.

Efectos fa rmacod iná micos
Relacionadas con Preterax 10:
En el h¡pertenso, sin tener en cuenta la edad, ejerce un efecto ant¡hipertensivo
depend¡ente de la dosis sobre las presiones arter¡ales diastólicas y sistólicas en
decú b¡to y de pie.
En el estudio PICxEL. los pacientes hipertensos con HVI (definido como Indice de
masa ventricular izquierda (IMVI) mayor a 1.209/ m2 en hombres y a 1009/m2 en
mujeres) se asignaron de forma aleatoria a 2 grupos: perindopr¡l tert but¡lamina 2
mg (2.5 mg de per¡ndopr¡l arginina) e ¡ndapamida 0.625 mg, o bien enalapril 10
mg en una toma diar¡a durante un año de tratam¡ento.
La dos¡s se adaptó en función del control de la presión arterial, hasta perindopril
tert butilamina I mg (10m9 de perindopril argin¡na) e indapamida 2,5 ñ9, y
enalapril 40 mg, en una toma d¡aria.
Sólo el 340lo de los individuos mantuvo el tratamiento con per¡ndopril tert
butilamina 2 m9 (2,5 mg de perindopr¡l arginina) e indapam¡da 0,625 mg, frente
al 20olo con enalapril 10 mg.
Al final del tratamiento, el IMVI había disminuido considerablemente más en el
grupo tratado con per¡ndopril e Indapamida (-LO,L glmz) que en el grupo
enalapril (-1,1 g/m2) en la población total de los pac¡entes aleator¡zados.
La diferencia de variación del IMVI entre ambos grupos fue de -8,3 glmz (IC95o/o:
- 11,5 -5.0: P=menor 0,0001).
Se alcanzó el mejor efecto sobre el IMVI con dosis de I mg de perindopril (10 mg
de perindopril arginina) y 2,5 mg de indapamida.
Respecto de la presión arterial, las diferencias medias estimadas entre ambos
grupos de la población a¡eatorizada fueron de -5,8 mm de Hg (Cl 95o/o: -7,9, -
3,7: p = menor 0,0001) para la presión arterial sistólica, y -2,3 mm de Hg (Cl
95o/o: -3,6, -0,9: p = 0,0004) para la presión arter¡al diastólica respectiva mente,
a favor del grupo tratado con perindopril e indapamida,

Relac¡onadas con Perindopr¡l:
Perindopril es activo en todos los estadíos de la hipertensión arterial: leve,
moderada o severa; se observa una reducc¡ón de las pres¡ones arteriales sistólica
y diastólica, tanto en decúb¡to como de pie.
La act¡vidad a nt¡hipertensiva es máxima entre 4 y 6 horas después de una toma
única y se mantiene como mínimo durante 24 horas.
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El bloqueo residual de la enzima convertidora a las 24 horas está aumentado: se
sitúa alrededor del 800/o.
En los pacientes que responden, la tensión arterial se normaliza al cabo de un mes
de tratam¡ento y se mant¡ene sin taqu¡filaxia,
La interrupción del tratamiento no se acompaña de efecto rebote de la
hipertensión arterial.
El perindopril posee propiedades vasodilatadoras y de resta blecim iento de la
elastic¡dad de los grandes troncos ateriales, corrige los cambios
h istomorfométricos de las arter¡as de resistencia y disminuye la hipertrofia
ventricu lar izq uierda.
En caso de necesidad, la adición de un diurét¡co tiazídico produce una sinergia de
tipo aditivo.
La asociación de un inhíbidor de la enzima convert¡dora y de un diurético tiazídico
dism¡nuye el riesgo de hipopotasemia inducida por el diurético solo.

Relacionadas con f ndapamida i
La indapamida, en monoterapia, ejerce un efecto antihipertensivo que se prolonga
durante 24 horas. Este efecto aparece a dosis a las cuales las propiedades
d ¡uréticas son mínímas.
Su act¡vidad a ntihipertensiva está relacionada con una mejoría de la
distens¡bilidad arterial y con una disminución de las res¡stencias vasculares
periféricas totales y a rteriolares.
Este med¡camento reduce la h¡pertrofia ventricular izquierda.
Por enc¡ma de una cierta dosis, se alcanza una meseta de efecto a ntihipertensivo
con los diurét¡cos tiazídicos y los fármacos relacionados, mientras que los efectos
adversos continúan aumentando. En caso de que el tratamiento no resulte eficaz,
no hay que aumentar la dosis.
Por otro lado, se ha demostrado en el hipertenso que la indapamida a corto,
medio y la rgo plazo:
. no afecta al metabolismo l¡pídico: tr¡glicéridos, colesterol LDL y colesterol HDL,
. no afecta al metabol¡smo de los carbohidratos, incluso en pacientes h¡pertensos

d ia béticos.

Datos de ensayos clínicos del bloqueo dual del s¡stema renina-angiotens¡na-
aldosterona (SRAA)
Dos grandes estudios aleatorizados y controlados ((ONTARGET (ONgoing
Telmisartan Alone and in combination with Ramipril Global Endpoint Trial) y VA
NEPHRON-D (The Veterans Affairs Nephropathy in Diabetes)) han estudiado el uso
de la combinac¡ón de un ¡nhib¡dor de la enzima convertidora de ang¡otensina con
un antagonista de los receptores de angiotensina 11.

ONTARGET fue un estud¡o realizado en pac¡entes con antecedentes de enfermedad
cardiovascular o cerebrovascu lar, o diabetes mellitus tipo 2 acompañada con
evidencia de daño en los órganos diana. VA NEPHRON-D fue un estudio en
pac¡entes con diabetes mellitus t¡po 2 y nefropatía diabét¡ca.
Estos estudios no mostraron ningún beneficio s¡gnif¡cat¡vo sobre la mortalidad y
los resultados renales y/o ca rd iovascu lares, mientras que se observó un aumento
del riesgo de hiperpotasemia, daño renal agudo y/o hipotensión, comparado con
la monoterapia,
Dada la similitud de sus propiedades fa rmacod inám icas, estos resultados también
resultan apropiados para otros ¡nh¡bidores de la enz¡ma convertidora de

3
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En consecuencia, no se deben ut¡lizar de forma concom¡tante los inhibidores de la
enzima convertidora de angiotens¡na y los antagonistas de los receptores de
ang¡otens¡na II en pacientes con nefropatía diabética.

ALTITUDE (Al¡skiren Trial ¡n Type 2 D¡abetes Using Cardiovascular and Renal
Disease Endpoints) fue un estudio diseñado para evaluar el benefic¡o de añadir
al¡skirén a una terapia estándar con un inhibidor de la enzima convertidora de
angiotens¡na o un antagonista de los receptores de angiotens¡na II en pac¡entes
con diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad renal crónica, enfermedad
cardiovascular, o ambas. El estudio se dio por finalizado prematuramente a raíz de
un aumento en el riesgo de resultados adversos. La muerte por causas
card¡ovascu la res y los ¡ctus fueron ambos numér¡camente más frecuentes en el
grupo de aliskirén que en el grupo de placebo, y se notificaron acontec¡mientos
adversos y acontecim¡entos adversos graves de interés (hiperpotasem ¡a,
hipotensión y disfunción renal) con más frecuencia en el grupo de aliskirén que en
el de placebo.

Población pediátrica
No existen datos dispon¡bles con Preterax 10 mg en n¡ños.

PROPIEDADES FARMACOCINÉTICAS
Relacionadas con Preterax 10:
La adm¡nistración de la asoc¡ación Perindopril / Indapamida no modifica los
parámetros fa rmacocinéticos con relación a su administración por separado.

Relacionadas con Perindopr¡l:
Absorción v disponibilidad;
Por vía oral, el per¡ndopril se absorbe rápidamente y alcanza la concentración
máxima en t hora. La semiv¡da plasmática de perindopril es de t hora.
Dado que la ¡ngesta de alimentos disminuye la conversión a perindoprilato, y por
tanto ¡a biod isponibilidad, el perindopril debe administrarse por vía oral en una
sola toma al día por la mañana antes del desayuno.
Distribución
El volumen de distribución es aproximadamente de O,2l/kg para perindoprilato
libre. La unión del per¡ndoprilato a proteínas plasmáticas es del 20 o/o.

principalmente a la enzima convertidora de angiotensina, pero depende de la
concentración.
Biotra nsformación
El perindopr¡l es un profármaco. La biodisponibilidad metabolito activo,
perindoprilato, es del 27o/o. Además del perindoprilato activo, el perindopril
produce cinco metabolitos ¡nact¡vos. La concentración plasmática máxima de
perindopr¡lato se alcanza a las 3 ó 4 horas.
Eliminación
El perindopr¡lato se el¡mina por la orina y la semivida terminal de la fracción libre
es de aproximadamente 17 horas, lo que permite alcanzar el estado de equilibrio
a los 4 días.

in lida no lin tid
Se ha demostrado una relación lineal entre la dos¡s de perindopril y su
concentrac¡ón plasmática.
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Poblaciones esoec¡ales
Pacientes de edad avanzada
La el¡m¡nación del perindoprilato es más lenta en ancianos y también en enfermos
con insuficiencia card¡aca o renal.
Insuficiencia renal
En insuficiencia renal es deseable un ajuste de dosis dependiendo del grado de
¡nsufic¡encia (aclaramiento de creatinina ).
En caso de diálisis
La eliminación del perindoprilato en la diálisis es de 70 mllmin.
Cirrosis
En el paciente cirrót¡co, la cinética del perindopril varía: la eliminación hepática de
la molécula original d¡sm¡nuye a la m¡tad. S¡n embargo, la cantidad de
perindoprilato formado no disminuye, por lo cual no se necesita ningún ajuite de
la dosis.

Relacionadas con f ndapam¡da:
Absorción
Se absorbe con rapidez y en su totalidad en el tracto d¡gestivo, La concentración
plasmática máxima se alcanza a la hora de la toma oral.

Distribución
La unión a las proteínas plasmáticas es del 79olo,

Biotransformación v elim¡nac¡ón
La vida medla oscila entre 14 y 24 horas (media de 18 horas). Las
ad m in¡straciones reiteradas no provocan acumulación. La el¡minación es
esencialmente urinaria (700lo de la dos¡s) y fecal (22o/o) en forma de metabolltos
inact¡vos,

Poblaciones especiales
Insuf¡c¡encia renal
Los parámetros fa rmacocinéticos no varían en pacientes con insuf¡c¡encia renal.

DATOS PRECLÍT.ITCOS DE SEGURIDAD
La asociación presenta una tox¡cidad ligeramente mayor que la de sus
componentes. Las manifestac¡ones renales no parecen potenciarse en la rata. No
obstante. la asociación produjo toxicidad gastrointestina I en el perro y pareció
aumentar los efectos tóxicos maternos en la rata (con relación al perindopr¡l).
Sin embargo, estos efectos adversos se manifiestan con niveles de dosis
correspondientes a un margen de seguridad muy marcado en comparación con a
los utilizados en tera péutica.
Los estudios de toxicidad reproductiva no han mostrado efecto embriotóxico ni
teratogénico ni afectación de la fertil¡dad.

Relac¡onados con Perindopril :

En estud¡os de tox¡cidad crónica (ratas y monos), el órgano blanco fue el riñón,
con daño reversible.
No se observó mutagen¡cidad en estudios in vitro o in vivo,
Estudios de toxicología reproduct¡va (en ratas, ratones, conejos y monos) no
mostraron s¡gnos de embriotox¡cidad o teratogen icidad. De todos modos, los
IECAS como clase han mostrado una inducción de efectos adversos en el
desarrollo fetal tardío, resultando en muerte fetal, y efectos congénitos en
roedores y conejos: se observaron lesiones renales e incremento de las muertes
peri y post nata les.
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La fert¡lidad no se vio alterada en las ratas macho o hembra.
No se observó ca rcinogen icidad en estudios a largo plazo en ratas y ratones

Relacionados con Indapam¡da:
A altas dosis administradas oralmente a diferentes espec¡es animales (40 a 8000
veces la dosis terapéutica) se ha observado una exacerbac¡ón de las propiedades
diurét¡cas de la indapam¡da. Los síntomas principales de envenenamiento durante
los estudios de toxic¡dad aguda con ¡ndapamida intravenosa o intraper¡toneal se
relacionaron con la acción farmacológica de la indapamida, por ejemplo bradipnea
y vasodilatación periférica.
Los estud¡os de toxicidad para la reproducción no mostraron embriotoxic¡dad n¡
teratogenic¡dad, y la fertilidad no se vio alterada.
En estud¡os específicos, la ¡ndapamida no demostró prop¡edades mutagénicas ni
ca rc¡nogén icas.

POSOLOGÍA Y MODO DE ADMINISTRAGIóN
Vía oral. Posología según indicación médica.
Un comprimido de Preterax 10 en una sola toma d¡ar¡a por la mañana, antes del
desayuno.
Poblaciones esDeciales :

Pac¡entes de edad avanzada: en este grupo etario, la creatin¡nemia debe ajustarse
en función de la edad, el peso y el sexo. Los pac¡entes mayores pueden ser
tratados si la función renal es normal y luego de considerar la respuesta de la
presión arterial.
La práctica médica normal incluye control periódico de la creatinina y de¡ potasio.
Pacientes con ¡nsuf¡cienc¡a hepática: en caso de insuf¡cienc¡a hepática grave, el
tratam¡ento está contra¡nd¡cado. En pac¡entes con insuficiencia hepática
moderada, no es necesario modificar la dosis.
Población pediátrica:
No se ha establecido la eficac¡a y segur¡dad de perindopril, solo o en combinactón,
por lo que Preterax no debe utilizarse en niños y adolescentes.

CONTRAIN DICACION ES
Re|ac¡onadas con PRETERAX 1O:
H ¡persensibilidad a cualquiera de los excip¡entes.
Debido a la falta de suficiente experiencia terapéutica, PRETERAX 10,
utiliza rse en:
Pac¡entes d ializados.
Pacientes con insuficiencia cardíaca descompensada no tratada.

no debe

Relacionadas con Perindopr¡l:
H ipersensibilidad al perindopril o a cualquier otro inhibidor de la enzima
convert¡dora de angiotens¡na (IECA),
Antecedentes de angioedema (edema de Quincke) relacionados con la toma de un

Ang¡oedema ¡diopático / hereditario.
Segundo y tercer trimestres de embarazo.
Uso concomitante de PRETERAX 10 con med¡camentos con aliskirén en pacientes
con diabetes mellitus o insuficienc¡a renal (TFG <60 ml/min/1,73 m2) (ver:
"Interacc¡ones medicamentosas" y "Acción Farmacológica")
Uso concom¡tante con sacu bitril/valsa rtán (ver las secciones 4.4 y 4.5)
Tratamientos extracorpóreos que ¡mplican el contacto de la sangre con superfic¡es
cargadas negativamente (ver "Interacciones med ica mentosas")
Estenosis b¡lateral s¡gnif¡cativa de las arterias renales o estenosis de la arteria del
único riñón funcional (ver "Advertenc¡as y precauc¡ones especiales de empleo).
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Relacionadas con Indapam¡da:
H ipersensiblidad a indapam¡da o a cualquier otra sulfonamida.
Insuf¡cienc¡a renal grave y moderada (aclaramiento de creatinina por debajo de 60
m l/m¡n).
Encefalopatía hepát¡ca.
Insuf¡ciencia hepática grave.
Hipopotasem ia.
Como regla general, es desaconsejable util¡zar este med¡camento en combinac¡ón
con fármacos ant¡arrítmicos que produzcan torsión de punta.
Lactancia.

ADVE RTE N CIAS
Comunes al Perindoo ril v a la IndaDamida
Litio:
La combinación de litio con la asoclación de perindopril e indapamida no está
generalmente recomendada.

Relacionadas con Per¡ndopr¡l:
Bloqueo dual del s¡stema ren¡na-ang¡otensina-aldosterona (SRAA) :
Existe evidencia de que el uso concomitante de inhibidores de Ia ECA,
antagon¡stas de los receptores de angiotensina II o aliskirén aumenta el riesgo de
hipotensión, hiperpotasemia y disminución de la función renal (¡ncluyendo
insuficienc¡a renal aguda). En consecuenc¡a, no se recomienda el bloqueo dual del
SRAA mediante la util¡zac¡ón combinada de ¡nhibidores de la ECA, antagonistas de
los receptores de angiotens¡na II o al¡skirén. Si se considera ¡mpresc¡ndible la
terap¡a de bloqueo dual. esta solo se debe llevar a cabo bajo la supervisión de un
especialista y sujeta a una estrecha y frecuente monitorizac¡ón de la función renal,
los niveles de electrolitos y la presión arterial.

No se deben ut¡lizar de forma concomitante los inhjbidores de la ECA y los
antagonistas de los receptores de angiotensina II en pacientes con nefropatía
diabética.

D¡urét¡cos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o sust/tutos de ta sal
que contengan potasio:
La combinación de per¡ndopril con diuréticos ahorradores de potas¡o, suplementos
de potas¡o o sust¡tutos de la sal que contengan potasio no está generalmente
recomendada (ver "Interacc¡ones medicamentosas")

NeutroDenia / aq ra n u locitos¡s/trom bocito enia/anem ia :

En pacientes que reciben inhibidores de la ECA se ha reportado neutropenia /
ag ran u loc¡tosis, trombocitopen¡a y anemia. Raramente se ha observado
neutropen¡a en pacientes con función renal normal y s¡n otros factores de
complicación. Perindopril debe usarse con extrema precaución en pacientes con
enfermedad de colágeno vascular, con terapia in mu nosu presora, en tratamiento
con allopurinol o procainamida, o una combinación de estos factores de
compl¡cac¡ón, en especial si ya existe una función renal deter¡orada. Algunos de
estos pac¡entes desarrollaron infecciones ser¡as que en algunos casos no
respondieron a una terapia intensa con antibióticos, S¡ se usa perindopril en
dichos pacientes, se recomienda el monitoreo periódico de los recuentos de
glóbulos blancos y se les deberá indicar a los pacientes que deben notificar
cualquier s¡gno de infecc¡ón (por ej. dolor de garganta, fiebre) (Ver "Interacciones
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Existe un riesgo aumentado de hipotensión e insuficiencia renal en pacientes con
estenosis bilateral de las arter¡as renales o estenos¡s de la arteria del único riñón
funcional qúe son tratados con IECAS (ver "Contra ind¡cac¡ones"). EI tratamiento
con diuréticos puede ser un factor que contribuye. La pérdida de función renal
puede suceder con solo cambios mínimos en la creatinina sérica, incluso en
pac¡entes con estenosis unilateral de la arteria renal.

Hioersensibilidad / ema a no ioneu rótico:
Raramente se ha reportado edema ang¡oneurótico de la cara, extremidades,
labios, lengua, glotis y/o laringe en pacientes tratados con inhibidores de la
enz¡ma convert¡dora de ang¡otensina, ¡ncluyendo perindopril (Ver "Reacciones
adversas"). Esto puede ocurr¡r en cualquier momento durante el tratamiento. En

tales casos se deberá discontinuar per¡ndopril ráp¡damente y se deberá comenzar
el monitoreo adecuado para asegurar la completa resolución de los síntomas antes
de dar de alta al paciente. En los casos en que el edema sólo afectó a la cara y los
labios, esta situac¡ón por lo general se resolvió sin tratamiento, aunque los
a ntihista mínicos fueron út¡les para aliv¡ar los síntomas,
El angioedema asociado a un edema de laringe puede ser fatal. Cuando afecta la
lengua, la glotis o la laringe puede producirse una obstrucción de las vías
respirator¡as; debe adm¡nistrarse rápidamente una inyección subcutánea de
adrenalina (0,3 ml a 0,5 ml), y aplicar otras medidas adecuadas que liberen las
vías respiratorias.
La frecuenc¡a de angioedemas es más elevada en pacientes de raza negra en
comparación con los de otras razas.
Los pacientes con antecedentes de ang¡oedema no relacionada con la toma de
inhibidores de la ECA tienen un mayor r¡esgo de angioedema cuando reciben un
inhibidor de la ECA.
El angioedema intest¡nal ha sido reportado raramente en pacientes tratados con
inhibidores de la ECA. Estos pacientes presentaron dolor abdominal (con o sin
náuseas o vómitos); en algunos casos no hubo angioedema facial anter¡or y los
n¡veles de esterasa C-1 fueron normales. El d¡agnóst¡co se realizó med¡ante
escáner abdominal, ecografía o cirugía, y los síntomas se resolvieron luego de
interrumpir el inhibidor de la ECA. El angioedema de ¡ntestino deberá incluirse en
el diagnóst¡co diferenc¡al de pacientes que están tomando inhib¡dores de la ECA y
presenta n dolor abdom¡nal.

La comb¡nación de perindopril con sacu bitr¡l/va lsadá n está contraindicada debido
al aumento de r¡esgo de angioedema (ver "Contra ind icac¡ones"). El tratam¡ento
con sacu bitril/valsa rtán no se debe iniciar hasta 36 horas después de tomar la
última dos¡s de perindopril. Si se ¡nterrumpe el tratamiento con
sacu bitril/valsa rtán, el tratamiento con perindopril no se debe ¡nic¡ar hasta 36
horas después de la última dosis de sacubitril/va lsartá n (ver "Contraind ¡cac¡ones"
e "Interacciones med icamentosas"). El uso concomitante con otros inhibidores de
la endopeptidasa neutra (EPN) (por ejemplo, racecadotril) e IECAS también puede
aumentar el riesgo de angioedema (ver "Interacciones med icamentosas"). Por lo
tanto, se necesita una evaluación cuidadosa del beneficio/r¡esgo antes de iniciar el
tratamiento con inhibidores de la EPN (por ejemplo, racecadotril) en pac¡entes
tratados con perindopr¡1.

Llso concom¡tante de inhibidores de nTOR (p. ej., sirolimus, everolimus,
tems¡rolimus):
Pac¡entes tratados de forma concomitante con inh¡bidores de mToR (p. ej.,
s¡rolimus, everol¡mus, tems¡rolimus) pueden tener mayor riesgo de angioedema
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(es decir, hinchazón de las vías resp¡rator¡as o lengua, con o sin afectación
resp¡rator¡a).

Reacciones a nafi lácticas durante desensib¡lización.'
Se han comunicado casos aislados de reacciones anafilactoides prolongadas con
compromiso de vida del pac¡ente m¡entras recibía IECAS durante tratam¡entos de
desensibilización con veneno de himenópteros (abejas, av¡spas). Los IECA deben
ut¡lizarse con precaución en pacientes alérg¡cos en tratam¡ento de
desensibilización, y evitarse en aquellos que reciben inmunoterapia con venenos.
S¡n embargo. estas reacc¡ones se pueden evitar mediante la retirada temporal del
IECA, durante al menos 24 horas antes del tratamiento, en aquellos pacientes que
req u ¡eren IECAs y desensibilización,
Reacciones anaf¡lactoid durante la aféresis LDL:
Raramente, pacientes que reciben ¡nhibidores de la ECA durante la aféresis de
lipoproteína de baja densidad (LDL) con sulfato de dextrano han experimentado
reacciones anafilactoides con riesgo de muerte. Estas reacc¡ones pueden evitarse
suspendiendo temporalmente la terapia con inh¡b¡dores de la ECA antes de cada
afé res is.
Pacientes con hemodiálisis:
Se han reportado reacciones anafilactoides en pac¡entes d¡alizados con
membranas de alto flujo (por ej. AN 69@) tratados de manera concom¡tante con
un inhibidor de la ECA. En estos casos se deberá considerar el uso de un tipo
diferente de membrana de diálisis u otro ant¡hipeftens¡vo.

H ¡Deraldosteroni smo Dnma Tto:
Generalmente los pac¡entes con hiperaldosteron¡smo primar¡o no responden a
fármacos antih¡pertens¡vos que actúan mediante la inhib¡ción del sistema renina-
ang¡otensina. Por ello, no se recomienda el uso de este med¡camento.
Embarazo: Los IEC no deben ser comenzados durante el embarazo. A no ser que
el tratamiento con IEC sea considerado como esencial, se recomienda que las
pacientes que planean un embarazo modifiquen su tratamiento a ntih ¡pertensivo
por un medicamento con un perf¡l de seguridad establecido durante el embarazo.
En caso de diagnóstico de embarazo, el tratamiento por IEC debe ser suspendido
¡nmediatamente y un tratamiento alternativo comenzado si necesario (ver
"Contra ind ¡caciones" y "Fertilidad, Embarazo y Lactancia").

Relacionadas con Indapam¡da:
Encefalopatía hepática :

En caso de afección hepática, los diuréticos t¡azídicos y los fármacos relacionados
pueden induc¡r encefalopatía hepática. En este caso, suspender inmediatamente la
admin¡stración del diu rético.
Fotosens¡bilidad :

Se han reportado casos de fotosensibilidad con diuréticos que contienen tiazida y
relacionados Si la reacción a la fotosensibilidad ocurre durante el tratamiento, se
recomienda interrumpirlo. S¡ se cons¡dera necesario volver a administrar el
diurético, se recomienda proteger las áreas expuestas al sol o UVA artific¡al.

PRECAUCTONES DE EMPLEO
Comunes al Perindopril y a la Indapamida

Insuficiencia renal:
En caso de insuficiencia renal grave o moderada (aclaramiento de creat tna 60
m¡lm¡n.), el tratam¡ento está contraindicado.
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En algunos h¡pertensos sin lesión renal previa aparente y cuya evaluación ponga
de relieve una insuf¡c¡enc¡a renal funcional, se interrumpirá el tratamiento y luego
se iniciará de nuevo con una dosis reducida o bien con uno solo de los
componentes.
En estos pacientes la práctica méd¡ca normal requiere un monitoreo periódico del
potasio y de la creatinina después de 15 días de tratamiento, y luego cada 2
meses durante el periodo de estabilizac¡ón terapéutica. Se ha comunicado
insuf¡c¡encia renal principalmente en pacientes con ¡nsuf¡ciencia cardíaca grave o
enfermedad renal subyacente, lncluyendo estenosis de la arter¡a renal.
Este med¡camento no se recomienda en caso de estenosis de la arteria renal
bilateral o con funcionamiento de un solo riñón.

H¡ootensión y desequil¡br¡o hidfoelectrolítico :

Existe riesgo de hipotens¡ón repentina en caso de depleción sódica preexistente
(en part¡cular en ind¡v¡duos con estenosis de la arter¡a renal). Por tanto, se
¡nvestigarán sistemát¡camente los signos clín¡cos de desequil¡brio hid roelectrolít¡co
que puedan sobreven¡r con motivo de un episod¡o intercurrente de diarrea o
vóm¡tos. En estos pacientes se monitorean de forma regular los electrolitos
plasmáticos.
Una hipotensión importante puede necesitar la apl¡caclón de una perfusión
intravenosa de solución salina ¡sotónica.
La hipotensión transitoria no es una contra ind icación para proseguir el
tratamiento, Reestablecida la volemia y con una presión arterial satisfactoria, es
pos¡ble reanudar el tratamiento con una dosis reducida o bien con uno solo de los
componentes.

Potasemia:
La asociación de per¡ndopril e indapamida no excluye la aparición de
hipopotasemia, sobre todo en pacientes diabéticos o con insuficiencia renal.
Como ocurre con todos los a ntih ipertensivos en combinación con un d¡urético, es
necesar¡o controlar de manera regular el potas¡o plasmát¡co.

Excip¡entes:
Este medicamento contiene lactosa, Los pac¡entes con ¡ntolerancia a galactosa,
con insuf¡cienc¡a total de lactasa o malabsorción de glucosa o galactosa
(enfermedades hereditarias muy poco frecuentes) no deben tomar este
medicamento.

N iveles de sodio
Preterax 10 contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por comprimido, es
decir. esencialmente "exento de sodio".

Re¡acionadas con Perindopril:
Tos: Se ha descrito una tos seca al usar IECAs. Ésta se caracteriza por su
pers¡stenc¡4, y su desapar¡ción al suspender el tratam¡ento. Si aparece este
síntoma, se debe tener en cuenta la etiología iatrogénica. En el caso en que la
prescr¡pc¡ón de un inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina sea
¡ndispensable, se cons¡derará la cont¡nuación del tratamiento.

Niños v adolescentes.'
No se ha establec¡do ni la eficacia ni la toleranc¡a del perindopril, solo o asociado,
en niños y adolescentes.
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su Ficie ncia
.^rdí^.a rprir..¡Án hidracalina af. \. Se ha observado una estimulac¡ón
pronunciada del s¡stema renina - ang¡otens¡na - aldosterona durante reducc¡ones
hidrosalinas importantes (d¡eta estr¡cta baja en sal o tratam¡ento d¡urét¡co
prolongado), en pac¡entes con una presión arter¡al inicialmente baja, en caso de
estenosis de la arteria renal, ¡nsuficiencia cardíaca congestiva o cirrosis ascítico-
edematosa.
El bloqueo de este s¡stema por un IECA puede provocar, sobre todo tras la
pr¡mera toma y en el transcurso de las dos pr¡meras semanas de tratamiento, un
descenso brusco de la presión arter¡al y/o una elevac¡ón de la creatinina
plasmática que muestre una ¡nsuf¡c¡encia renal funcional. Esto puede
desencadenarse de forma aguda, aunque raramente en cualquier momento del
tratamiento.
En estos casos, el tratam¡ento debe in¡c¡arse a una dosis menor y aumentarla
prog resiva mente.
Pac¡entes de edad avanzada: Se debe valorar la función renal y la potasemia
antes de comenzar el tratam¡ento. La dosis inictal se adaptará posteriormente en
función de la respuesta de la presión arterial, especialmente si hay reducclón
hidrosalina, a fin de evitar una hipotensión repent¡na.
Pacientes con ateroscleros¡s d ¡aq nost¡cada : el riesgo de hipotensión es común a
todos los pacientes, pero es necesar¡o ser particularmente prudente con los que
presentan cardiopatía isquémica o insuf¡ciencia circulator¡a cerebral/ comenzando
en estos casos el tratamiento con una dos¡s mas baja.
Hipertens¡ón renovascular: el tratamiento de la h¡pertens¡ón renovascular consiste
en revascula rizac¡ón, Sin embargo, los IECAs pueden ser beneficiosos en los
enfermos que padecen h¡pertensión renovascular y que están pendientes de una
intervención quirúrgica correctora, o cuando dicha intervención no es posible.
El tratam¡ento con Preterax 10 no es adecuado para pac¡entes con estenosis de
arteria renal conocida o sospechada ya que el tratamiento debería iniciarse en un
contexto hospitalario en una dosis más baja de lo habitual,
Insuficien a a card aca /ins ficiencia cardíaca orave : En los pacientes con
insuficiencia cardíaca grave (estadío IV) o con diabetes insu linodepend iente
(tendencia espontánea a Ia h¡perpotasem ia), el tratam¡ento con Preterax 10 no es
apropiado, ya que el tratam¡ento debería iniciarse bajo supervisión médica con
una dosis inicial reducida.
En pacientes h¡pertensos que padezcan insuf¡ciencia coronaria no interrumpir el
tratamiento con el beta- bloquea nte; se debe agregar el IECA.
Pacientes diabét¡cos: En pacientes con d¡abetes mellitus ¡nsu linodepend iente
(tendencia espontánea a la h iperpotasem¡a ), el tratamiento se iniciará bajo
supervisión médica con una dosis inicial reducida.
Los niveles de glucemia deben ser controlados durante el primer mes de
tratamiento con un inhibidor de la IECA (Ver "Interacciones med icamentosas").
Diferenci s étn icas:
El perindopril, al igual que el resto de los IECAS, supuestamente es menos ef¡caz
para d¡sminu¡r la presión arter¡al en pac¡entes de raza negra, pudiendo deberse a
una mayor prevalencia de renina baja en estos casos.
Intervenc¡ón o u irú rgica:
En caso de anestesia, y sobre todo cuando el anestésico adm¡nistrado es un
fármaco con capac¡dad hipotensora, los IECAs pueden causar h¡potensión, por lo
que se recom¡enda suspender el tratamiento con IECAS de acción prolongada,
como el perindopr¡1, un día antes de la intervención quirúrgica, de ser posible.
Estenos¡s aórtica / card¡om¡ooatía hipertróf¡ca; Los IECA5 deben ut¡l¡zarse con
preca ució
izq u ie rd o.

n en pacientes con una obstrucción en el tracto de salida del v ulo
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Insuficiencia hepática; Rara vez los IECAs se han asociado con un síndrome que
se inicia con una ictericia colestásica y evoluciona a una necrosis hepática
fulminante y, en ocasiones, la muerte, No se comprende el mecanismo de este
síndrome. Aquellos pac¡entes que estén tomando IECAS y que desarrollen icteric¡a
o un aumento considerable de las enzimas hepáticas deben suspender el IECA y
recib¡r seguim¡ento méd¡co adecuado.
Hiperpotasemia: Se han observado elevaciones del potasio sérico en algunos
pac¡entes tratados con IECA, incluido perindopril. Los factores de riesgo de
desarrollar hiperpotasemia incluyen: insuficienc¡a renal, edad (mayor de 70 años)
diabetes, episodios intercurrentes de deshidratación, descompensación cardiaca
aguda, acidosis metabólica o aquellos en tratam¡ento concomitante con diuréticos
ahorradores de potasio (espironolactona, eplerenona, triamtireno, amilor¡da),
suplementos de potasio o sucedáneos de la sal que cont¡enen potas¡o, u otros
fármacos que aumenten la potasemia (heparina, otros ¡nhibidores de ECA,
antagonistas de la angiotensina II, ácido acetilsalicílico > 3 g/dia, inhibidores de la
COX-2 y AINES no selectivos, agentes inmunosupresores tales como ciclosporina o
tacrolimus, trimetoprima). El uso de suplementos de potasio, diuréticos
ahorradores de potasio o sucedáneos de la sal que contienen potas¡o,
particularmente en pacientes con insuf¡c¡encia renal, puede conducir a un
aumento significativo del potasio sérico. La h¡perpotasemia puede provocar
arr¡tmias graves que pueden, en ocas¡ones, ser mortales. Cuando se considere
necesar¡o el uso concomitante de los productos antes menc¡onados, debe
realizarse con precaución y se recom¡enda la vigilancia periódica del potasio
sérico,

Relacionadas con indapamida:
Eq u il¡brio h id roe lectro lítico:
Natremia: Debe controlarse al in¡c¡ar el tratamiento y luego a intervalos regulares.
La disminución de la natrem¡a puede ser inicialmente asintomát¡ca, por lo cual un
control regular es indispensable. D¡cho control debe ser más frecuente en
anc¡anos y pacientes cirrót¡cos (Ver "Reacciones adversas" y "Sobredosis").
Cualqu¡er tratamiento d¡urético puede provocar una hiponatrem¡a, de
consecuenc¡as a veces graves. La hiponatremia junto con h¡povolemia puede
causar desh¡dratación e hipotensión ortostática. La pérdida concomitante de ¡ones
cloruro puede llevar a una alcalosis metabólica compensatoria secundaria: la
¡ncidencia y el grado de este efecto son leves.

Potasemia: La reducción del potasio con hipopotasem¡a constituye el riesgo
pr¡nc¡pal de los diuréticos tiazídicos y af¡nes. Se debe preven¡r el r¡esgo de
aparición de hipopotasemia (<3,4 mmol/l) en algunas poblaciones de alto r¡esgo,
como los ancianos y/o desnutr¡dos. tanto si están o no pol¡medicados, los
cirróticos con edemas y ascitis, los enfermos coronarios y los que presentan
insuficiencia cardíaca.
En estos casos, la hipopotasemia aumenta la tox¡cidad cardíaca de los glucósidos
cardíacos y el r¡esgo de trastornos del r¡tmo,
Los pacientes que presentan un ¡ntervalo QT prolongado, ya sea su or¡gen
congénito o iatrogénico, son también de riesgo. La hipopotasemia, así como la
bradicardia, actúa como un factor que favorece la aparición de trastornos graves
del ritmo, en part¡cular torsiones de punta, potencialmente mortales.
En todos los casos, son necesar¡os controles más frecuentes de la potasemia. El
pr¡mer control del potasio plasmático se debe efectuar durante la primera semana
posterior al inicio del tratamiento.
Si se detecta una hipopotasemia, debe corregirse.
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Calcemia: Los diuréticos tiazidicos y afines pueden disminuir la excreción urinaria
de calcio y provocar un aumento l¡gero y transitorio de la calcemia. Una
hipercalcemia man¡fiesta puede estar relacionada con un h iperpa ratiro¡d ismo no
d¡agnosticado. En este caso¡ se debe interrumpir el tratamiento antes de
¡nvestiga r la función paratiro¡dea.
Glucemia: En los diabéticos , es importante controlar la glucemia, sobre todo en
presencia de hipopotasemia.
Ácido úrico: En los pacientes h iperuricémicos, puede aumentar la tendencia a las
crisis de gota.
Función rena I v diuréticos:
Los d¡uréticos tiazídicos y afines son sólo totalmente eficaces cuando la función
renal es normal o está ligeramente alterada (creatin¡nem¡a inferior a valores del
orden de 25 mg/|, es decir, 220 pmol /l para un adulto).
En pacientes de edad avanzada, se debe adaptar la creatininem¡a en función de la
edad, del peso y del sexo del paciente, según la fórmula de Cockroft:
6¡6¡ : (140 - edad) x peso/0,814 x creat¡ninemia

edad expresada en a ños
peso en kg
creatininem¡a en pmol/|.

Esta fórmula es válida para un hombre anciano y se debe corregir para las
mujeres, multiplicando el resultado por 0,85.
La h¡povolemia, secundaria a la perdida de agua y de sod¡o inducida por el
diurét¡co al pr¡nc¡pio del tratamiento, implica una reducción del f¡ltrado
glomerular. El resultado puede ser un aumento de la urea sanguínea y de la
creat¡ninemia. Esta insuficiencia renal transitoria no tiene consecuencias negat¡vas
en el paciente con función renal normal. pero puede agravar una insuficiencia
renal previa.
Deportistas: Los deportistas deben saber que este medicamento contiene una
sustancia activa que puede inducir una reacción posit¡va en las pruebas
pract¡cadas durante los controles "anti-doping",
Miopía aguda y glaucoma secundario de ángulo cerrado
Las sulfonamidas, o los der¡vados de sulfonamida, son med¡camentos que pueden
causar una reacción idios¡ncrática derivando en una miopía transitoria o glaucoma
agudo de ángulo cerrado.
El glaucoma agudo de ángulo cerrado no tratado puede llevar a una pérdida
permanente de visión, El tratamiento principal es ¡nterrumpir la toma del
medicamento lo más rápido posible. Puede ser necesario considerar una atención
médica urgente o tratam¡entos quirúrgicos si la presión ¡ntraocular permanece
descontrolada, Los factores de riesgo para desarrollar glaucoma agudo de ángulo
cerrado pueden inclu¡r antecedentes de alerg¡a a la sulfonamida o a la penicilina.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS
comunes al perindopril y la ¡ndapamida
Asociac¡ones desaconseiadas:
Litio: Durante la administración concomitante de litio con IECAS se han notificado
aumentos reversibles en las concentraciones séricas de litio y toxic¡dad. No se
recomienda el uso asociado de perindopril e indapamida con litio, pero si la
asociación resulta necesaria, se deberá realizar un segu¡miento cuidadoso de los
n¡veles séricos de litio.
Asoc¡aciones oue requ¡eren precauciones esDec¡ales de emoleo:
Baclofeno: Aumento del efecto a ntihipertensivo, Mon¡torear la presión a
función renal, y adaptar la posología del a nt¡h ¡pertens¡vo s¡ es necesario.
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cuando los IECAS se administran simultáneamente con ant¡inflamatorios no
estero¡des (es decir ácido acetilsa licílico a dosis a nti¡nfla matoria, inhibidores de la
COX-2 y AINES no selectivos), puede tener lugar una reducción del efecto
ant¡hipertens¡vo. El uso concomitante de IECAS y AINES puede llevar a un riesgo
mayor de empeoramiento de la función renal, incluyendo un pos¡ble fallo renal
agudo, y un aumento del potasio sérico, especialmente en pacientes con una
defic¡ente función renal preexistente. La combinación debe ser administrada con
precaución¿ especialmente en pacientes de edad avanzada. Los pacientes deben
estar sufic¡entemente hidratados y debe considerarse un seguimiento de la
función renal después de ¡niciar el tratam¡ento concomitante y, posteriormente, de
forma periód ¡ca.
Asoc¡ac¡ones a tener en cuenta:
Ant¡depresivos imipramÍnicos (tr¡cícl¡cos), neurolépticos: Aumentan el efecto
a nt¡h ¡pertensivo y el riesgo de hipotensión ortostát¡ca (efecto ad¡t¡vo),

Relacionadas con Per¡ndopr¡l:
Los datos de ¡os estudios clínicos han demostrado que el bloqueo dual del sistema
renina-a ngiotensina-aldoste rona (SRAA) mediante el uso combinado de
inhibidores de la enzima convertidora de angiotens¡na. antagonistas de los
receptores de angiotens¡na II o aliskirén se asoc¡a con una mayor frecuencia de
acontecim¡entos adversos tales como hipotensión, hiperpotasem¡a y disminución
de la función renal (incluyendo ¡nsuf¡cienc¡a renal aguda) en comparación con el
uso de un solo agente con efecto sobre el SRAA (ver Contraind ¡cac¡ones;
Advertenc¡as y precauc¡ones y Acción Farmacológica).
Medicamentos inductores d€ hiperpotasem¡a
Algunos medicamentos o clases terapéuticas pueden aumentar la aparición de
hiperpotasemia: aliskirén, sales de potasio, diuréticos ahorradores de potasio,
inhibidores de la ECA, antagonistas de receptores de angiotensina II, AINEs,
heparinas, agentes inmun6upresores como ciclosporina o tacrolimus,
tr¡metoprima. La combinac¡ón de estos fármacos aumenta el riesgo de
hiperpotasem¡a.

Uso concomitante contra ind ¡cado:
Aliskirén: en pac¡entes diabéticos o con ¡nsuficiencia renal, riesgo de
hiperpotasemia, empeoramiento de Ia función renal y aumento de la morbilidad
y mortalidad ca rd iovascula r,

Tratamientosextracorpóreosi Los tratamientos extracorpóreos que
implican el contacto de la sangre con superficies cargadas negativamente,
como diál¡s¡s o hemofiltración con ciertas membranas de alto flujo (por
ejemplo, membranas de poliacr¡lon itrilo) y aféres¡s de l¡poproteínas de baja
densidad con sulfato de dextrano, están contraindicados debido al riesgo de
reacciones anafilactoides (ver "Contraind¡caciones"). Si se requiere este
tratamiento, se debe considerar el uso de un trpo diferente de membrana de
d¡ális¡s o una clase diferente de medicamento a ntih ipertens¡vo.

Sacu bitril/valsa rtá n: El uso concom¡tante de per¡ndopril con
sacu bitril/va lsa rtá n está contraind¡cado, ya que la inhibición simultánea de
neprilisina y ECA puede aumentar el riesgo de angioedema, El tratamiento con
sacu bitril/va lsa rtá n no se debe iniciar hasta 36 horas después de tomar la
última dosis del tratamiento con perindopril. El tratam¡ento con perindopril no
se debe ¡niciar hasta 36 horas después de la última dosis de sacu bitril/va lsa rtán
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(ver las secciones " Contra ind icaciones" y "Advertencias y precauciones
espec¡ales de empleo).

Asociaciones desaconseiadas :

Al¡skirén: en pacientes que no presentan diabetes o insuficiencia renal, riesgo
de h¡perpotasemia, empeoram¡ento de Ia función renal y aumento de la
morb¡l¡dad y mortalidad cardiovascular (ver sección 4.4),
Terap¡a concom¡tante con ¡nh¡bidores de la ECA y antagonistas de los
receptores de angiotensina: se ha descrito en la bibliografía que en
pac¡entes con enfermedad ateroesclerótica establecida, insuficiencia cardiaca, o
con diabetes con lesión de órganos diana, la terapia concomitante con
inhibidores de la ECA y antagonistas de los receptores de angiotensina está
asociada a una mayor frecuencia de hipotensión, síncope, hiperpotasemia y
empeoramiento de la función renal (incluyendo insuficiencia renal aguda) en
comparación con el uso de un único agente del sistema ren ina-ang iotensina-
aldosterona. El doble bloqueo (p. ej., al combinar un inhibldor de la ECA con un
antagonista del receptor de angiotensina II) debe limitarse a casos definidos
¡ndiv¡dualmente con monitorización estrecha de la función renal, niveles de
potas¡o y tensión arterial (ver sección 4,4),
Estramustina: riesgo de aumento de reacciones adversas tales como edema
angioneurótico (angioedema).
Cotrimoxazol (trimetopr¡ma/sulfametoxazol): Los pacientes que toman de
forma concomitante cotrimoxazol (trimetoprima/sulfa metoxazol) pueden tener
un mayor riesgo de hiperpotasem¡a (ver "Advertencias y precauc¡ones
especiales de empleo").

Diu rét¡cos a horradores e Dotas¡o (tr¡amt¡reno): H¡perpotasemia (potencia I mente
letal), particularmente en combinación con insuficiencia renal (efectos
h ¡perpotasém icos adit¡vos). Se desaconseja la combinación de per¡ndoprll con
los medicamentos c¡tados (ver sección 4.4). No obstante, si estuv¡era indicado el
uso concomitante, se adm¡nistrarán con precauc¡ón y bajo frecuente supervisión
del potasio sérico. Para el uso de espironolactona en ¡nsuf¡ciencia cardiaca, ver
"Uso concom¡tante que requ¡ere una precaución especial de empleo".

Asociaciones que requieren una orecauc¡ón esDecial de emoleo:
Antidiabéticos (insulina, agentes h¡pogluce¡niantes orales):_estudios
epidemiológicos sugieren que la administrac¡ón concomitante de ¡nhib¡dores de
la ECA y medicamentos antid¡abéticos (insulinas, agentes hipoglucem¡antes
orales) puede potenc¡ar el efecto de disminución de la glucosa en sangre con
riesgo de hipoglucemia, Este efecto parece ser más probable durante las
primeras semanas del tratamiento combinado y en pac¡entes con insufic¡enc¡a
renal.
Diuréticos no ahorradores de potasio: Ios pacientes que están tomando
diurét¡cos, y especialmente aquellos que presentan h¡povolemia y/o
hiponatremia, pueden experimentar una reducción excesiva de la tensión
arterial después del inicio del tratam¡ento con inh¡bidores de la ECA, La
posibilidad de efectos hipotensores puede reducirse suspendiendo el diurético,
aumentando la volemia o el apofte de sales antes de iniciar el tratamiento con
dosis bajas y progresivas de perindopril.
En hipertensión arterial, cuando un tratamiento previo con diuréticos puede
haber ocas¡onado hipovolemia/ hiponatremia, o se debe ¡nterrum
antes de in¡c¡ar el tratamiento con un inhibidor de la ECA, en

diuréticopir

15

islia
3

ñ,ractora fécn¡ca
seliár Argentina S'eIF-2019-110937766-APN-DGA#ANMAT

Página 99 de 144



podrá posteriormente readministrar un diurético no ahorrador de potas¡o; o se
debe inic¡ar el tratamiento con el inhibidor de la ECA con una dos¡s baja e ir
aumentándola prog resiva m e n te.
En insuf¡c¡enc¡a cardiaca congest¡va tratada con diurét¡cos, el inhibidor de la
ECA debe in¡ciarse a una dosis muy baja, y si es posible después de reducir la
dos¡s del diurético no ahorrador de potas¡o asociado.

En todos los casos, la función renal (niveles de creatinina) se debe monitorjzar
durante las primeras semanas del tratamiento con el inhibidor de la ECA.

- Diuréticos ahorradores de potasio (eplerenona, espironolactona ): con
eplerenona o espironolactoña a dos¡s entre 12,5 mg a 50 mg por día y con
dosis bajas de inhibidores de la ECA:

En el tratamiento de ¡nsuficiencia cardiaca de clase II o IV (NYHA) con una
fracción de eyección < 40 o/o, y previamente tratada con inhibidores de la ECA
y diuréticos del asa, riesgo de hiperpotasemia, potencialmente letal,
espec¡almente en caso de ¡ncumplim¡ento de las recomendaciones de
prescripc¡ón en esta asociación.
Antes de ¡n¡c¡ar la asociac¡ón, comprobar la ausencia de hiperpotasemia e
¡nsuf¡c¡enc¡a rena l.

Se recomienda una estrecha supervisión de la potasemia y la creatinemia en el
primer mes de tratam¡ento una vez a la semana al princip¡o y, después
mensualmente.

- Racecadotril: inhibidores de Ia ECA (p. ej., perindopril) son causa conocida de
angioedema. Este riesgo puede estar aumentado durante el uso concomitante
con racecadotril (un med¡camento ut¡lizado para la diarrea aguda).

- Inh¡bidores de mTOR (p. ej,, sirol¡mus, everolimus, temsirolimus): los pacientes
en tratam¡ento concomitante con inhibidores de mTOR pueden tener un mayor
riesgo de angioedema.

Asociaciones a tener en cuenta:
Ant¡h¡pertensivos y vasodilatadores: el uso concomitante de estos agentes
puede potenc¡ar los efectos h¡potensores del per¡ndopril. La administración
simultánea de nitroglicerina y de otros n¡tratos, u otros vasodilatadores, puede
reducir todavía más la presión arter¡al.

Allopur¡nol, agentes citostát¡cos o ¡nmunosupresores, corticosteroides sistémicos o
proca¡nam¡da: La admin¡stración concomitante con IECAS puede conllevar un
mayor riesgo de leucopenia.
Anestésicos: Los IECAs pueden potenciar los efectos hipotensores de ciertos
anestésicos (Ver "Advertencias y precauciones de uso").
- Gliptinas (línagliptina, saxagl¡ptina, sitagliptina vildag!¡pt¡na): aumento

del riesgo de angioedema, debido al descenso de la actividad de la dipeptidil
peptidasa IV (DDP-IV) por la gliptina en pacientes tratados concom ¡tantemente
con inhibidores de la ECA.
Sim paticomimét¡cos: los sim paticom¡mét¡cos pueden disminuir los efectos
a ntihipertensivos de los IECA.

Oro.' raramente se han reportado reacciones n¡trito¡des (los síntomas ¡ncluyen
calores faciales, náuseas, vómitos e hipotensión) en pacientes que están
rec¡biendo tratam¡ento con oro inyectable (orotiomalato de sodio) y terapia
concom¡tante con inh¡b¡dor de la ECA que incluye perindopr¡1.
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Relac¡onadas con Indapamida:
Asociaciones oue reouieren orecauc¡ones esoeciales de emoleo:
Fármacos oue ¡nducen torsión de punta: Debido al riesgo de h¡popotasemia, la
indapamida debe administrarse con precaución cuando se asoc¡e a med¡camentos
que ¡nducen torsión de punta, tales como los antiarrítm¡cos de clase IA (qu¡nidina,
hidroquin¡dina, disopiramida); los antiarrítmicos de clase III (am¡odarona,
dofet¡lida, ibut¡lida, bretilio, sotalol); algunos neurolépticos (clorpromazina,
ciamemazina, levomepromazina, tior¡dazina, trifluoperazina), benzamidas
(amisulpr¡da, sulpirida, tiaprida), butirofenonas (droperidol, haloperidol), otros
neurolépt¡cos (pimozida); otros fármacos tales como bepridil, c¡saprida,
difemanilo, er¡trom¡c¡na IV, halofantrina, mizolastina, moxifloxacino, pentamidina,
esparfloxac¡no, vincamina IV, metadona, astem¡zol, terfenadina. Preven¡r la
hipopotasemia y, si es necesario, corregirla: vigilancia del ¡ntervalo QT.
Fármacos oue reducen los niveles de potasio: anfoteric¡na B (vÍa IV), gluco y
minera locorticoides (vía sistémica), tetracosact¡da, laxantes estimulantes:
aumento del riesgo de hipopotasemia (efecto ad¡tivo). Vigllar la potasemia y¿ si es
necesar¡o, corregirla; tener en cuenta espec¡almente en caso de terapia con
glucósidos cardíacos. Ut¡lizar laxantes no estimulantes.
Glucósidos cardíacos: La h¡popotasemia favorece los efectos tóxicos de los
glucósidos cardíacos. Vigilar la potasem¡a, ECG y, si es necesar¡o, volver a
considera r el tratamiento.
Alopurinol: La asociac¡ón con indapam¡da puede aumentar la ¡nc¡denc¡a de
reacciones de hipersensibilidad a alopurinol.

Asociac¡ones a tener en cuenta:
- D¡uréticos ahorradores de potas¡o (am¡lorida, espironolactona,

triamtereno): mientras que las asociac¡ones racionales son út¡les en algunos
pac¡entes, aún puede producirse hipopotasemia (especialmente en pacientes
con insufic¡enc¡a renal o diabetes) o h¡perpotasem¡a. Debe controlarse la
potasemia y el ECG y, si fuera necesario, adaptar el tratamiento.

Metformina: Ac¡dosis láctica debida a la metformina, desencadenada por una
posible ¡nsuficiencia renal funcional relac¡onada con los diuréticos y, en part¡cular,
con los drurét¡cos del asa. No emplear metformina cuando la creatininem¡a es
mayor de 15 mgllitro (135 pmoles/litro) en el hombre y 12 mgll¡tro (110
umoles/litro) en la mujer.
Medios de contraste vodados: En caso de deshidratación provocada por los
diuréticos, es mayor el riesgo de insuf¡c¡encia renal aguda, en particular s¡ se
ut¡lizan dosis elevadas de medios de contraste yodados. Se debe hidratar al
paciente antes de la administración del producto yodado.
Calc¡o ies de): Riesqo de hipercalcemia por disminución de la eliminación
u rina ria de ca lcio
CiclosDor¡na, tacrolimus: Riesgo de aumento de la creat¡ninemia sin modificación
de los niveles c¡rculantes de ciclospor¡na, incluso en ausencia de reducción
hid rosa lina.
- corticoesteroides, tetracosactida (sistémicos): disminución del efecto

antih¡pertensor (retención de sodio y agua ocas¡onada por los corticoides).

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA
Debido a los efectos de los componentes ¡ndividuales de esta asociación sobre el
embarazo y la lactancia, Preterax 10, no está recomendado durante el primer
tr¡mestre de embarazo. Preterax 10, está contraindicado durante el segundo y
tercer tr¡mestres de em barazo.
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Preterax 10, está contraindicado durante la lactancia. Por tanto se debe tomar una
decisión entre abandonar la lactanc¡a o ¡nterrumpir el tratamiento con Preterax
10, teniendo en cuenta la ¡mportancia del tratam¡ento para la madre.

Embarazo:

Asociado con perindopril:

El uso de IECAS no está recomendado durante el primer tr¡mestre del embarazo.
El uso de IECAs está contraindicado durante el segundo y tercer trimestres del
embarazo.

La evidencia epidemiológica relativa al r¡esgo de teratogenicidad tras la exposición
a IECAs durante el primer trimestre del embarazo no ha sido concluyente; sin
embargo, no puede excluirse un pequeño aumento del riesgo. A menos que se
cons¡dere indispensable la continuac¡ón del tratamiento con IECAs, las pacientes
que planeen un embarazo deben ser cambiadas a un tratam¡ento a ntih ipertensivo
alternat¡vo que tenga un perfil de seguridad establecido para su uso durante el
embarazo. Cuando se conf¡rma un embarazo, debe ¡nterrump¡rse inmed¡atamente
el tratamiento con IECAS y, si se considera adecuado, debe inic¡arse un
tratam iento a lternativo.

Se sabe que la exposición a IECAs durante el segundo y tercer trimestres del
embarazo induce fetotoxicidad humana (disminución de la función renal,
ol¡gohid ram n ¡os¿ retraso de la osificación craneal) y toxicidad neonatal
(¡nsuf¡cienc¡a renal, hipotensión, hiperpotasemia).
Se recomienda una exploración ecográfica de la función renal y del cráneo si se ha
producido una expos¡c¡ón a IECAS desde el segundo trimestre del embarazo.
Se debe ejercer una observación estrecha en relación a hipotensión en lactantes
cuyas madres hayan tomado IECAS.

Relacionado a la indapamida
No existen datos o son muy lim¡tados (menos de 300 resultados de embarazo)
con el uso de indapam¡da en mujeres embarazadas. La exposición prolongada a
d¡urétlcos tiazid¡cos durante el tercer trimestre de embarazo puede disminuir el
volumen plasmático materno y el flujo sanguíneo útero - placentario, pudiendo
provocar ¡squemia feto - placentaria y retraso en el crec¡miento. Los estudios en
animales no indican efectos pedud¡ciales directos o ¡ndirectos sobre la toxicidad
reproductiva (ver "Datos preclínicos sobre seguridad").
Como medida de precaución, es prefer¡ble evitar el uso de ¡ndapamida durante el
em barazo.

LACTANCIA
Preterax está contra¡ndicado durante la lactancia.

Asoc¡ado con perindopril:

Deb¡do a que no se dispone de ¡nformac¡ón sobre el uso de perindopril durante la
lactanc¡a, perindopril no esté recomendado y son preferibles tratam¡entos
alternat¡vos con perfiles de seguridad mejor establecidos durante la lactancia,
espec¡almente en lactantes neonatos y pretérmino.
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Asoc¡ado con ¡ndapam¡da:
No existe información suficiente sobre la excreción de inda pa m¡da/metabolitos en
la leche materna. Podría aparecer una h ipersensibilidad a medicamentos derivados
de sulfonam¡das e h¡popotasemia. No se puede excluir un riesgo para los recién
nacidos/lactantes.

La ¡ndapamida está estrechamente relac¡onada con los diuréticos tiazídicos, los
cuales se han asociado, durante la lactancia, con la disminución o incluso la
supresión de la lactancia.
La ¡ndapamida está contraindicada durante la lactanc¡a.

Fertilidad
Comunes a oerin pril e indaoamida

Los estudios de toxic¡dad reproduct¡va no han mostrado efectos sobre la fert¡l¡dad
en ratas macho y hembra (ver secc¡ón 5.3). No se anticipan efectos sobre la
fertilidad humana.

EFECTOS SOBR.E LA CAPACIDAD DE CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR
MÁQUINAs
Los dos componentes activos, individualmente o combinados en Preterax, no
influyen sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas, pero en algunos
pacientes se pueden producir reacciones individuales relacionadas con la
d¡sminuc¡ón de la pres¡ón arter¡al, sobre todo al comienzo del tratamiento o al
asocia r otro med¡camento a ntihipertensor.
Por tanto, la capacidad para conducir vehículos y utilizar máquinas puede verse
a lterada.

REACCIONES ADVERSAS
a. Resumen del perfil de seguridad

La admin¡stración de perindopril inhibe el eje ren¡na - ang¡otensina - aldosterona
y tiende a reduc¡r la pérdida de potasio inducida por la ¡ndapamida. En el 60lo de
los pacientes tratados con Preterax 10 se observa hipopotasem¡a (concentración
de potaslo < 3,4 mmol/l).
Las reacc¡ones adversas observadas más frecuentes notif¡cadas son:
- con perindopril: mareos, cefalea, parestes¡a, d¡sgeusia, alteraciones visuales,

vért¡go, acúfenos, h¡potensión, tos, disnea, dolor abdominal, estreñimiento,
dispepsia, diarrea. náuseas, vómitos, prurito, erupciones, calambres
musculares y asten ia.

- con indapamida: reacciones de hipersens¡b¡lidad, sobre todo dermatológicas,
en pacientes con predisposición a reacciones alérg¡cas y asmáticas y
erupc¡ones macu lopapu la res.

a. L¡stado tabulado de reacciones adversas

Las sigu¡entes reacciones adversas podrían observarse durante el tratamiento y
clasificarse según las siguientes frecuencias :

Muy frecuentes (>1/10); frecuentes (>1/100 a <1/10); poco frecuentes
(>1/1.000 a <1/100); raras (>1/10.000 a <1/1.000); muy raras (<1/ 0);

)frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponi es
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Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Reacc¡ones adversas
Frecuencia

Per¡ndopril Indapa mida

Infecciones
infestaciones

e
Muy rara

Trastornos de la
sangre y del sistema
linfático

Eosinofilia
Poco
frecuentex

Agranulocitosis Muy ra ra Muy ra ra
Anem¡a a plás¡ca Muy rara
Pa ncitopen ¡a Muy rara
Leucopen¡a Muy rara Muy ra ra
Neutropenia Muy ra ra
Anemia hemolítica Muy ra ra Muy rara
Trombocitopen ia Muy rara Muy ra ra

Trastornos
s¡stema
in munológico

del H¡persens¡bilidad
( reacciones
mayoritar¡a mente
dermatológ¡cas, en
pac¡entes con una
pred¡sposición a reacc¡ones
alérgicas y asmáticas)

Frecuente

Trastornos del
metabolismo y de la
nutrición

Hipoglucemia Poco
frecuente*

Hiperpotasemia,
revierte con la
del tratam iento

que
suspens¡ón

Poco
frecuente*

H¡ponatremia
Poco
frecuentex

Frecuencia
no conocida

Hipercalcemia Muy rara
Reducción de potasio con
hipopotasemia,
especialmente grave en
ciertas poblaciones con alto
riesgo

Frecuenc¡a
no conocida

Trastornos
psiquiátricos

Alteraciones del humor Poco frecuente
Alteraciones del sueñ o Poco frecuente
Confusión Muy ra ra

Trastornos del
s¡stema nerv¡oso

Mareo
Frecuente Rara

Pa restesia Frecuente Rara
Disgeusia Frecuente
Somnolenc¡a Poco

frecuentex

Síncope
Poco
frecuentex

Frecuenc¡a
no conoc¡da

Ictus posiblemente
secundar¡o a una
h¡potensión excesiva en
pacientes de alto riesgo

Muy ra ra
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Frecuenc¡a
Reacciones adversas Perindopril Indapam¡da

Clas¡ficación de
órganos del sistema
MedDRA

Posibilidad de aparición de
encefalopatía hepát¡ca en
caso de insuficienc¡a
hepática

Frecuencia
no conocida

Alteraciones visuales Frecuente
Frecuencia
no conocida

M iopía
Frecuencia
no conoc¡da

Trastornos oculares

Visión borrosa
Frecuencia
no conocida

Vértigo Frecuente RaraTrastornos del oído
y del laberinto Acúfenos Frecuente

Pa lpitaciones
Poco
frecuente*

Taquicard ia
Poco
frecuente*

Angina de pecho Muy rara
Arr¡tmia
bradicardia,
ventricu lar y
auricula r)

(incluyendo
taqu ica rd ia

f¡brilación

Muy rara Muy ra ra

Infarto de m¡ocard io,
posiblemente secundario a
una hipotensión exces¡va en
los pacientes de alto r¡esgo

Muy rara

Trastornos
cardíacos

"Torsade de po¡ntes"
(potencial mente fatal)

Frecuenc¡a
no conocida

Hipotens¡ón (y
relacionados
hipotensión)

efectos
con la Frecuente

Muy ra ra

Vascul¡tis
Poco
frecuentex

Trastornos
vasculares

Fenómeno de Raynaud No conocida
Tos Frecuente
Disnea Frecuente
Broncoespasmo Poco frecuente

Trastornos
r€spiratorios,
torácicos
mediastínicos

v
Muy rara

Dolor abdominal Frecue nte
Estreñimiento Frecuente Ra ra
Dia rrea Frecuente
Dispepsia Frecuente
Náuseas Frecuente Ra ra
Vóm itos Frecuente Poco

frecuente
Sequedad de boca Poco frecuente Ra ra

Trastornos
gastro¡ntestinales

Pa ncreatit¡s Muy rara lvluyla ra
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Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Reacc¡ones adversas
Frecuenc¡a

Perindopr¡l Inda pa mida

Trastornos
hepatobil¡ares

Hepat¡t¡s

Función hepát¡ca anormal Muy rara

Trastornos de la p¡el
y de los tejidos
subcutáneos

Pru rito Frecuente
Eru pción
Erupc¡ones maculopapulares Frecuente
Urticaria Poco frecuente Muy rara
Angioedema Poco frecuente Muy ra ra

Purpura Poco
frecuente

Hiperh idrosrs Poco frecuente

Reacciones
fotosensibilidad

de Poco frecu ente

Pemfigoide
Poco frecuente

Empeoramiento
psoriasis

de la Rara x

Eritema mult¡forme Muy ra ra
Necrólisis epidérmica tóxica Muy ra ra
Síndrome Stevens-lohnson Muy rara

Trastornos
musculoesq uelét¡cos
y del teiido
conjuntivo

Calambres musculares Frecuente
Posible empeoramiento de
un lupus er¡tematoso
d¡sem¡nado ya establecido

Frecuencia
no conocida

Artra lg ¡a Poco
frecu entex

M¡algia Poco
frecuente*

Trastornos renales y
urinarios

Insufic¡€ncia rena I Poco frecuente
Insufic¡enc¡a rena I aguda lvluy ra ra IYuy ra ra

Trastornos del
aparato reproductor
y de Ia mama

Disfu nción eréctil Poco frecue nte

Trastornos
generales
alterác¡ones
luga r

v
en el

de
administración

Astenia

Dolor torác¡co
Poco
frecuente+
Poco
frecuente*

Edema periférico Poco
frecuente*

Pirexia
Poco
frecuente*

Fat¡ga Rara
Exploraciones
complementarias Urea elevada en sangre

Poco frecuente
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Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Reacciones adversas
Frecuencia

Perindopril Indapamida

Creat¡n¡na
sang re

elevada en Poco frecuente

Bilirrubina
sang re

elevada en
Rara

Enz¡mas
aumentadas

hepáticas
Rara

Frecuencia
no conocida

Disminución de la
hemoglob¡na y disminución
del hematocrito

Muy rara

Glucemia aumentada

Uricemia au mentada

Intervalo QT
electroca rd ¡og rama
prolongado

del Frecuencia
no conocida

Lesiones
traumát¡cas,
intoxicac¡ones
complicaciones
proced¡m¡entos
tera péuticos

v
d€ Caída

Poco frecuente

*Frecuencia calculada a part¡r de ensayos clínicos de acontec¡m¡entos adversos
detectados por notificación espontánea

Se han reportado casos de síndrome de secreción inadecuada de hormona
antidiurética (SIADH) con otros IECAs. El SIADH se puede considerar como una
complicación muy rara, pero posible, asociada con el tratam¡ento con IECAS
incluyendo el perindopril.

Notificación de sosoechas de reacciones adversas:
Es importante not¡ficar sospechas de reacciones adversas al med¡camento tras su
autorización. Ello permite una superv¡sión continuada de la relación
beneficio/r¡esgo del medicamento. Se invita a los profesionales sanitar¡os a
notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema de notificación
nacional.

SOBREDOSIS
Ante la eventual¡dad de una sobredosificación concurrir al hosp¡tal más cercano o
comunicarse con los centros de toxicología: Hosp¡tal de Pediatría R. Gut¡érrez
T.E.: (011) 4962-6666/2247, Hosp. A. Posadas, T.E.: (011) 4654-6648/465A-
7777, Cáledra de Toxicología Fac. de Medicina UBA, T.E. (011) 4962-3822/4263,
Centro de As¡stencia Toxicológica de La Plata, T.E. (0221) 451-5555.
Síntomas
La reacción adversa más probable, en caso de sobredosis, es la hipotensión, a
veces asociada con náuseas, vómitos, calambres, vértigos, somnolencia, estados
de confusión.
pueden produ
Tratamiento

oliguria, la cual puede progresar a anuria (por h¡po m ).
c¡r trastornos h id roelectrolíticos (hiponatremia, hipopota mia)
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Las pr¡meras medidas consisten en elim¡nar rápidamente los productos ingeridos
mediante lavado gástrico y/o administración de carbón act¡vado; luego se debe
restablecer el equ¡libr¡o h id roelectrolítico en un centro espec¡alizado hasta la
normalización del estado del paciente.
Si sobreviene una hipotensión importante, se puede combatir colocando al
paciente en decúbito, con la cabeza baja y, si es necesar¡o, mediante una
perfus¡ón ¡ntravenosa de solución salina isotónica o med¡ante cualqu¡er otro medio
de expansión de la volemia.
El perindopr¡lato, la forma activa del perindopril, es d¡alizable.

PRESENTACIO N ES
Envases de 30 compr¡midos.

CONDICIONES DE CONSERVACIóN Y ALMACENAMIENTO
A temperatura no mayor de 30oC y en su envase original perfectamente cerrado.
No utilizar pasada la fecha de vencim¡ento ind¡cada en el envase.

Mantener los medicamentog fuera del alcance de los niños.
Especialidad Medicinal autorizada por el Min¡sterio de Salud.
Certificado No:47504.
Elaborado en Servier (Ireland) Industr¡es Ltd Gorey Road - Arklow - Co. Wicklow -
I rla nda.
Representante e importador: SERVIER ARGENTINA S.A.
Av. Castañares 3222 (CP1406IHS) Cap¡tal Federal.
Tel I OSOO-7 7 7 -SERVIER (7 37 8437 )
www.servier.com,ar
Directora Técnica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.

Versión: Agosto 2019
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Proyecto de prospecto

PRETERAX 5@
PERTNDOPRIL - INDAPAMIDA

Compri midos recubiertos
Venta baio receta
Industr¡a Francesa

coMPosrcróN
Cada comprimido cont¡ene
Perindopril arginina 5 mg. (Corresponde a Perindopril base 3,395), Indapamida 1.25 mg.
Exc¡p¡entes: Lactosa monohidratada; Estearato de magnesio (E470B); Maltodextrina;
Sílice coloidal anhidra (E551); Carboximetilalmidón sódico (A); Gl¡cerol (E422);
H¡promelosa (E464); Macrogol 6000; Dióxido de t¡tan¡o (E171).

IN DICACION ES
Hipertensión arterial esencial. Preterax 5 mg está indicado en pacientes cuya presión
arter¡al no se controla de forma adecuada únicamente con Perindopril.

AccIóN TERAPÉUTICA
Preterax 5 mg es la asocración del perindopril, sal de arginina, un inhibidor de la enzima
convertidora de la angiotensina, y de la indapamida, un diurético clorosu lfonam ida. Sus
propiedades farmacológicas derivan de las de cada uno de los componentes
considerados por separado, añadidas a las debidas a la acción adit¡va de los dos
productos asociados.

AccIóN FARMAcoLóGICA
Grupo Fármaco terapéutico: per¡ndopril y d¡uréticos.
Código ATC: C09BA04

PROPIEDADES FARMACODINAMICAS
Relacionado con Preterax 5 mq:
Produce una sinergia ad¡tiva de los efectos a ntih ipertensores de los dos componentes,

Relaeionado con Perindopril :
Es un ¡nhibidor de la enzima convertidora (IECA) de la angiotensina I en angiotensina II,
sustanc¡a vasoconstrictora que al mismo t¡empo est¡mula la secreción de aldosterona por
la corteza suprarrenal, y por otro lado la degradación de la brad¡quin¡na en
heptapéptidos inact¡vos.
Sus efectos son:

. Dism¡nuc¡ón de la secreción de aldosterona,
¡ Elevación de la actividad de la renina plasmática con eliminación de retrocontrol

negativo ejercido por la aldosterona,
. Disminución de las resistencias periféricas totales con acción sobre el territorio

muscular y renal sin que d¡cha disminución se acompañe de retención hidrosalina
o taqu¡card¡a refleja cuando se adm¡nistra de forma prolongada.

La acción antihipertens¡va del perindopril se manifiesta tamb¡én en los pac¡entes con
concentración de renina baja o normal.
El perindopr¡l actúa por medio de su metabolito act¡vo, el perindoprilato, mientras que
otros metabolitos son inact¡vos.
El perindopril reduce el trabajo del corazón:

. por efecto vasodilatador venoso¿ probablemente debido a una mod¡ficación del
metabolismo de las prostag la ndinas: d¡sminución de la precarga,

. d¡sminuyendo las resistencias perrféricas totales: disminución de la poscarga.

l6?

Los estudios realizados en pacientes con ¡nsuf¡c¡encia card¡aca han puesto
. una disminución de las presiones de llenado de ambos ventrículos,
. disminución de las resistencias vasculares periféricas totales,

' un aumento del gasto cardíaco y una mejoría del índice cardíaco,
. un incremento del flujo sanguíneo regional en el músculo.
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Así mismo, también una mejoría en las pruebas de esfuerzo.

Re I a c i o Da do eo n lndapamina;
La ¡ndapamida es un derivado sulfamídico con un núcleo indol, relacionado con los
diuréticos tiazídicos desde el punto de vista farmacológico y que actúa inhibiendo la
reabsorción de sodio en el segmento cort¡cal de dilución. Este fármaco aumenta la
excreción ur¡naria de sodio y cloruros y¡ en menor grado, la excreción de potasio y
magnesio/ incrementando la diuresis y ejerc¡endo una acción a ntihipertens¡va.

Efectos farmacodinám¡cos :

Relacionados egD Pretetax S Eg:
En el hipertenso, sin tener en cuenta la edad, ejerce un efecto antih¡pertensivo
depend¡ente de la dosis sobre las pres¡ones arter¡ales diastólicas y sistólicas en decúbito
y de pie. Este efecto a ntih¡pertensivo se prolonga durante 24 hs.
La reducción de la presión se obtiene en menos de un mes, sin taquifilax¡a; la
suspensión del tratamiento no se acompaña de efecto rebote. En estudios clínicos, la
administración simultánea de per¡ndopril e indapamida tuvo efectos a ntihipertensivos de
tipo sinérg¡co en relac¡ón con cada uno de los productos adm¡nistrados por separado.
PICXEL, un estud¡o multicéntr¡co, aleatorizado, en doble ciego, controlado contra
enalapril evaluó por ecografía los efectos de la asociación per¡ndopril/inda pa mida en
monoterapia sobre la hipertrof¡a ventr¡cular izquierda (HVI),
En el estudio PiCXEL, Ios pacientes hipertensos con HVI (definida por un índice de masa
ventricular ¡zqu¡erda (IMVI) > l2O g/mz en hombres y > 100 g/m2 en mujeres) fueron
distribuidos de manera aleatoria en 2 grupos para un año de tratam¡ento: perindopr¡l
tert-butilam¡na 2 mg (o sea. 2,5 mg de perindopril arginina)/indapamida 0,625 o
enalapril 10 mg, en una toma al día. La posología podía ser adaptada en función del
control de la presión arterial hasta alcanzar perindopril tert-butilamina 8 mg (o sea 10
mg de perindopril a rginina)/¡ndapam¡da 2,5 mg o enalapril 40 mg en una toma at día.
Solo el 34olo de los pacientes continuaron a ser tratados con per¡ndopril tert-butilamina 2
mg (o sea 2,5 mg de perindopril arginina)/indapamida 0,625 mg (contra un 20olo con
enalapril 10 m9).
Al final del tratamiento, la IlvlVI había disminuido de manera s¡g n ¡f¡cativamente mayor en
el grupo perindopril/indapam ida (-10,1 g/m2) que en el grupo enalapril (-1,1 g/m2) en
la población total de pacientes aleatorizados. La diferencia de variación de la IMVI entre
los dos grupos era de -8,3 g/m2 (lC 95olo (-11,5, -5,0), p<0,0001).
Se obtuvo un efecto más importante sobre la IMVI a la dosis de perindopril 8 mg (o sea
10 mg de per¡ndopr¡l arginina)/indapamida 2,5 mg.
Con respecto a la presión arterial, las diferenc¡as medias estimadas entre los 2 grupos en
la población aleatorizada fueron respect¡vamente de -5,8 mmHg (IC 95olo (-7,9, -3,7),
p<0,001) para la presión arterial sistólica y de -2,3 mmHg (IC 950/o (-3,6, -0,9),
p=0.000a) para la presión arterial diastólica, en favor del grupo perindopril/indapam ida.

Relacionados con Perindopril:
Perindopril es activo en todos los estadios de la hipertensión arter¡al: leve, moderada o
severa; se observa una reducción de las presiones arter¡ales sistólica y diastólica, tanto
en decúbito como de pie.
La actividad ant¡hipertensiva es máxima entre 4 y 6 horas después de una toma ún¡ca y
se mantiene como mínimo durante 24 horas.
El bloqueo residual de la enzima convert¡dora a las 24 horas está aumentando: se sitúa
alrededor del 80o/o.

En los pacientes que responden, la tensión arter¡al se normaliza al cabo de un mes de
tratamiento y se mantiene sin taqu¡filaxia.
La interrupción del tratamiento no se acompaña de efecto rebote de la hipertensión
arter¡al.
El perindopril posee propiedades vasodilatadoras y de resta blec¡miento de la elasticidad
de los grandes troncos arteriales, corrige los cambios histomorfométricos de las arterias
de res¡stencia y d¡sminuye la hipertrof¡a ventr¡cular izqu¡erda.
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En caso de necesidad, la adición de un diurético tiazídico produce una sinergia de tipo
adit¡vo.
La asociación de un inhibidor de la enzima conveftidora y de un diurético tiazíd¡co
disminuye el riesgo de hipopotasemia inducida por el diurético solo.

Relacionados con lndapamida :
La indapam¡da, en monoterapia, ejerce un efecto a ntihipertensivo que se prolonga
durante 24 horas. Este efecto aparece a dosis a las cuales las prop¡edades diuréticas son
mínimas.
Su actividad antih¡pertensiva está relac¡onada con una mejoría de la d¡stensib¡lidad
arterial y con una disminución de las resistencias vasculares periféricas totales y
arteriola res.
Este medicamento reduce la hipertrofia ventricular ¡zquierda. Por enc¡ma de una cierta
dosis, se alcanza una meseta de efecto a ntih ipertensivo con los d¡urét¡cos tiazídicos y los
fármacos relacionados, m¡entras que los efectos adversos continúan aumentando. En
caso de que el tratamiento no resulte eficaz, no hay que aumentar la dosis,
Por otro lado, se ha demostrado en el hipertenso que la indapamida a corto, medio y
largo plazo:

. no afecta al metabolismo lipídico: triglicéridos, colesterol LDL y colesterol HDL.

. no afecta al metabolismo de los carbohidratos, incluso en pac¡entes hipertensos
d ia béticos.

Datos de ensayos clín¡cos del bloqueo dual del s¡stema ren ¡na-a ng iotensina-aldosterona
(SRAA)
Dos grandes estud¡os aleatorizados y controlados ((ONTARGET (ONgoing Telmisartan
Alone and in combination with Ram¡pril Global Endpoint Trial) y VA NEPHRON-D (The
Veterans Affairs Nephropathy in Diabetes)) han estudiado el uso de la combinac¡ón de un
inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina con un antagonista de los receptores
de angiotens¡na II.
ONTARGET fue un estudio realizado en pacientes con antecedentes de enfermedad
cardiovascular o cerebrovascu la r, o d¡abetes mellitus t¡po 2 acompañada con evidencia
de daño en los órganos d¡ana. VA NEPHRON-D fue un estudio en pac¡entes con d¡abetes
mellitus tipo 2 y nefropatía diabética.
Estos estudios no mostraron n¡ngún benefic¡o s¡gnificativo sobre la mortalidad y los
resultados renales y/o ca rdiovascu la res, mientras que se observó un aumento del riesgo
de hiperpotasemia, daño renal agudo y/o hipotensión, comparado con la monoterapia.
Dada la similitud de sus propiedades fa rmacod ¡ná m¡cas, estos resultados también
resultan apropiados para otros inhibidores de la enz¡ma convertidora de ang¡otensina y
antagonistas de los receptores de angiotens¡na II.
En consecuencia, no se deben util¡zar de forma concomitante los ¡nh¡bidores de la
enz¡ma convertidora de angiotensina y los antagonistas de los receptores de
angiotensina II en pacientes con nefropatía diabética.
ALTITUDE (Al¡skiren Tr¡al in Type 2 Diabetes Us¡ng Cardiovascular and Renal Disease
Endpoints) fue un estudio diseñado para evaluar el beneficio de añadir aliskirén a una
terapia estándar con un inh¡b¡dor de la enzima convert¡dora de ang¡otensina o un
antagonista de los receptores de ang¡otensina II en pacientes con diabetes mell¡tus tipo
2 y enfermedad renal crónica, enfermedad card¡ovascular, o ambas. El estud¡o se dio por

f¡nalizado prematuramente a raíz de un aumento en el riesgo de resultados adversos. La
muerte por causas ca rd iovascula res y los ictus fueron ambos numéricamente más
frecuentes en el grupo de aliskiren que en el grupo de placebo, y se notificaron
acontecim¡entos adversos y
( h¡perpotasemia, hipotensión y
aliskiren que en el de placebo.

acontec¡m¡entos adversos graves
disfunción renal) con más frecuencia en

d terés
gru

Población d iátrica: No ex¡sten datos d¡spon¡bles con Preterax 5 mg en n¡ o5.

'\
ilisa^

IF-2019-110935922-APN-DGA#ANMAT

Página 335 de 482



PROPIEDADES FARMACOCINÉTTCAS
Relac¡onadas con Preterax 5 mo:
La adm¡nistrac¡ón de la asociación per¡ndopr¡l / indapamida no modifica
farmacoc¡néticos con relación a su adm¡n¡stración por separado.

los parámetros

Relacionado Perindooril:
Absorción y b iodisoonibilidad:
Por vía oral, el perindopril se absorbe rápidamente y alcanza la concentración máxima en
t hora. La semivida plasmática de per¡ndopril es de t hora.
Dado que la ingesta de alimentos disminuye la conversión a perindoprilato, y por tanto la
biod ispon ibilidad, el perindopril debe adm¡nistrarse por vía oral en una sola toma al día
por la mañana antes del desayuno.

Distribución
El volumen de distribución es aproximadamente de 0,2 l/kg para perindoprilato libre. La

unión a proteínas plasmáticas es del 20 o/o, principalmente a la enz¡ma convertidora de
angiotensina, pero depende de la concentración.
Biotra nsformación
El perindopril es un profármaco. El 2lo/o de la dosis adm¡n¡strada de perindopril alcanza
la circulación sanguínea como el metabol¡to activo, perindopr¡lato.
Además del per¡ndoprilato activo, el perindopril produce c¡nco metabolitos inactivos. La

concentración plasmática máxima de perindoprilato se alcanza a las 3 o 4 horas,
E lim tnacton
El perindoprilato se elim¡na por la orina y la sem¡v¡da terminal de la fracción libre es de
aprox¡madamente 17 horas, lo que permite alcanzar el estado de equilibrio a los 4 días.

Lineal¡dad1 no linealidad

Se ha demostrado una relación lineal entre la dosis de perindopril y su concentrac¡ón
plasmática.

Poblaciones espec¡a les

Pacientes de edad avanzada: La el¡m¡nación del perindoprilato es más lenta en ancianos
y también en enfermos con insuficienc¡a cardiaca o renal.

Insuf¡c¡enc¡a renal: En ¡nsuficienc¡a renal es deseable un ajuste de dosis dependiendo del
grado de insuf¡ciencia (clearance de creatinina),
En caso de d¡ál¡s¡s: La elim¡nación del perindoprilato en la diálisis es de 70 ml/min.
Cirrosis: En el paciente cirrót¡co, la cinética del perindopril varía: la eliminación hepát¡ca
de la molécula original disminuye a la mitad. Sin embargo, la cant¡dad de per¡ndoprilato
formado no dism¡nuye, por lo cual no se neces¡ta n¡ngún ajuste de la dos¡s.

Relacionadas con Indaoamida :
Absorción
Se absorbe con rap¡dez y en su totalidad en el tracto d¡gestivo. La concentración
plasmática máxima se alcanza a la hora de la toma oral.

D¡str¡buc¡ón
La unión a las proteínas plasmáticas es del 79yo.

n rmacton e
La vida media oscila entre 14 y 24 horas (media de 18 horas). Las ad ministraciones
reiteradas no provocan acumulación. La eliminación es esencialmente urinar¡a (7oo/o de
la dosis) y fecal (22o/o) en forma de metabol¡tos inactivos.

Poblaciones especiales

4
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Insuficienc¡a renal: Los
insuf¡ciencia rena l.

parámetros farmacocinét¡cos no varían en pac¡entes con

DATos PREclÍrurcos DE sEGURTDAD
La asociación presenta una tox¡c¡dad ligeramente mayor que la de sus componentes. Las
manifestac¡ones renales no parecen potenc¡arse en la rata. No obstante, la asociación
produjo toxicidad gastro¡ntest¡na I en el perro y pareció aumentar los efectos tóxicos
maternos en la rata (con relación al perindopril), Sin embargo, estos efectos adversos se
manifiestan con niveles de dosis correspond ientes a un margen de segur¡dad muy
marcado en comparación con los los ut¡l¡zados en terapéutica.
Los estudios preclínicos realizados por separado con perindopril e indapamida, no
muestran potenc¡al genotóxico, o carcinogénico. Los estudios de tox¡c¡dad reproduct¡va
no han mostrado efecto embnotoxico n¡ teratogénico ni afectación de la fert¡lidad.

POSOLOGÍA Y MODO DE ADMINISTRACIóN
Vía oral, Posología según indicación médica.
Un comprimido de Preterax 5 mg en una toma diaria preferentemente por la mañana, y
antes del desayu no.
Preterax 5 mg se debe utilizar cuando la presión sanguínea no se controla
adecuadamente con Preterax. Cuando clínicamente sea apropiado, se puede contemplar
el cambio directo de monoterap¡a a Preterax 5 mg.
Poblaciones esoeciales:
Pac¡entes de edad avanzada: El tratam¡ento debe inic¡arse después de tener en cuenta la
respuesta de la presión arterial y la función renal.
Insuficiencia renal: en caso de insuficiencia renal grave (clearance de la creatinina < 30
ml/min), el tratamiento está contra¡ndicado. En pacientes con insuficiencia renal
moderada (clearance de creat¡n¡na de 30-60 ml/min) se recomíenda comenzar el
tratamiento con la dosis adecuada de la combinación.
En pacientes con clearance de creat¡n¡na mayor o igual a 60 ml/min, no es necesario
modificar la dosis. La práctica médica normal ¡ncluye control periódico de la creatinina y
del potasio.
Pacientes con insuficiencia hepática: En caso de insufic¡enc¡a hepática grave, el
tratam¡ento está contraindicado. En pacientes con insuf¡ciencia hepática moderada, no es
necesa rio modificar la dosrs.
Población pediátrica: No se ha establecido la ef¡cacia y segur¡dad de perindopr¡1, solo o
en combinación, en niños y adolescentes, por lo que Preterax 5 mg no debe ut¡lizarse en
niños y adolescentes. No se dispone de datos.

CONTRAIN DICACION ES

x5m
. Hipersensibilidad a cualquiera de los exc¡p¡entes.
. Pacientesd¡alizados.
. Pacientes con insuficiencia cardiaca descompensada no tratada.

Relacionadas con Perindooril :
. H ipersensibilidad al perindopril o a cualquier otro inhib¡dor de la enz¡ma

convertidora de ang¡otensina (IECA).
. Antecedentes de ang¡oedema (edema de Qu¡ncke) relacionados con Ia toma de un

IECA,
. Angioedema ¡d iopático/hered ¡tar¡o.
. Segundo y tercer trimestres de embarazo.
. Uso concom¡tante de PRETERAX 5 con medicamentos con aliskiren en pac¡entes

con diabetes mellitus o ¡nsufic¡enc¡a renal (TFG <60 ml/min/1.73 m2) (ver
"Interacc¡ones con otros medicamentos" y "Propiedades Fa rmacod iná micas").

. Uso concomitante con sacubitr¡l/va lsa rtán (ver "Advertencias y precauciones
espec¡ales de empleo" y "Interacciones med¡camentosas").

. Tratamientos extracorpóreos que ¡mplican el contacto de la sangre con s
cargadas negat¡vamente (ver "Interacciones med ica mentosas").

erfici
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Estenosis b¡lateral s¡gnif¡cat¡va de las arterias renales o estenos¡s de la arter¡a del
único riñón funcional (ver ver "Advertencias y precauc¡ones especiales de
empleo"),

Relacionadas con lndaoamida :
. Hipersens¡b¡lidad a indapamida o a cualquier otra sulfonamida.
. Insuf¡c¡encia renal grave (cleárance de creat¡nina por debajo de 30 ml/min).
¡ Encefalopatía hepática.
. Insuf¡c¡encia hepática grave.
. HiPopotasemia.
¡ Como regla general, es desaconsejable ut¡lizar este medicamento en combinación

con fármacos antiarrítmicos que produzcan torsión de punta.
. Lactancia.

ADVE RTENCIAS

Relac¡onadas a Preterax 5 mo:
L¡t¡o: La combinación de litio con la asociación de perindopril e indapamida no está
generalmente recomendada.

Diuréticos ahorradores de potas¡o, suplementos de potasio o sustitutos de la sal que
contengan potasio
La combinación de perindopril con diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de
potasio o sustitutos de la sal que contengan potasio no está generalmente recomendada.

Neutrooenia/agranulocitos¡s/trombocitopen¡a/anem¡a :

Se han señalado casos de neutropen ia/ag ranu locitos¡s, de trombocitopenia y de anemia
en pacientes que recibían inhibidores de la enzima convertidora. Es raro que una
neutropenia ocurra en pacientes con una función renal normal y ningún otro factor de
riesgo. El perindopril debe ser ut¡lizado con precaución en pacientes que presenten una
enfermedad vascular del colágeno, que reciban un tratam¡ento in mu no-su presor,
alopurinol o procainamida, o una asociación de estos factores de riesgo, en part¡cular si
ex¡ste una alteración preexistente de la función renal, Algunos de estos pacientes han
presentado ¡nfecciones graves, que en algunos casos no respondían a una antibioterap¡a
¡ntensiva. Si se ut¡liza el perindopril en esos pacientes, se aconseja una supervisión
regular de la fórmula sanguínea (recuento de glóbulos blancos) y los pacientes deben ser
advertidos de señalar cualquier s¡gno de infección (por ejemplo: dolor de garganta,
fiebre) (Ver "Interacciones medicamentosas" y "Reacc¡ones adversas").

6

H¡Dertensión Tenovascu la r

Relacionadas con Perindopril :
Bloqueo dual del sistema ren¡na-a ng iotensina-aldosterona (SRAA)
Existe evidencia de que el uso concom¡tante de ¡nhibidores de la ECA, antagon¡stas de
los receptores de ang¡otensina II o al¡skirén aumenta el riesgo de hipotensión,
hiperpotasemia y disminución de la función renal (incluyendo insuficiencia renal aguda).
En consecuencia, no se recomienda el bloqueo dual del SRAA med¡ante la utilización
combinada de ¡nhib¡dores de la ECA, antagonistas de los receptores de ang¡otens¡na II o
aliskirén (ver "Interacciones medicamentosas" y Propiedades Fa rmacológ icas").

Si se considera imprescindible Ia terap¡a de bloqueo dual, esta solo se debe llevar a cabo
bajo ta supervisión de un especial¡sta y sujeta a una estrecha y frecuente monitorizac¡ón
de la función renal, los n¡veles de electrolitos y la presión arterial.
No se deben ut¡lizar de forma concom¡tante los inhibidores de la ECA y los antagon¡stas
de los receptores de angiotensina II en pacientes con nefropatía diabética.
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Existe un r¡esgo aumentado de hipotensión e insuficienc¡a renal en pacientes con
estenos¡s bilateral de las arterias renales o estenos¡s de la arteria del único riñón
funcional que son tratados con IECAS (ver " Contra ¡nd icaciones"). El tratamiento con
diuréticos puede ser un factor que contribuye. La pérdida de función renal puede suceder
con solo camb¡os mínimos en la creat¡nina sérica, incluso en pac¡entes con estenosis
unilateral de la arteria renal.

Hipersensibilidad/anoioedemas:
Rara vez se ha señalado angioedema de la cara, extremidades, labios, lengua. glotis y/o
laringe en pacientes tratados con un ¡nhibidor de la enzima convert¡dora, incluyendo el
perindopril (Ver "Reacciones adversas"). Esta reacción puede aparecer en cualquier
momento del tratam¡ento.
En tales casos, se debe suspender inmediatamente el tratam¡ento con perindopril y
observar al paciente hasta la desaparición completa de los síntomas. Cuando el edema
solo afecta a la cara y los labios, la evolución es en general regres¡va s¡n tratam¡ento,
aunque los ant¡hista mínicos han demostrado ser út¡les para aliviar los síntomas.
El angioedema asociado a un edema laríngeo puede ser mortal. Cuando afecta a la
lengua, la glotis o la laringe, puede resultar en una obstrucción de las vías respiratorias,
Se debe administrar rápidamente un tratamiento apropiado con una inyección
subcutánea de adrenalina 1/1.000 (0,3 ml a 0,5 ml) y/o tomar otras medidas que liberen
las vías resp¡rator¡as. La frecuencia de angioedemas señalada es más elevada en los
pac¡entes de raza negra que en los de otras razas.
Los pacientes con antecedentes de ang¡oedema no relacionado a la adm¡nistración de un
¡nhibidor de la enz¡ma convert¡dora podrían tener un mayor riesgo de presentar un
angioedema con un tratamiento con un inhibidor de la enzima convert¡dora.
Un angioedema intestinal ha sido raramente señalado en pac¡entes tratados con un
inhibidor de la enzima convertidora. Estos pacientes presentaron dolores abdominales
(con o sin nauseas o vómitos); en ciertos casos no estuvo precedido de un angioedema
facial y los n¡veles de la C-1 esterasa eran normales. El diagnóstico fue efectuado por un
escán abdom¡nal, ecografía, o durante cirugía y los síntomas desaparecieron al cesar el
tratam¡ento por IECA. El angioedema ¡ntestinal debe ser parte del d¡agnóst¡co diferencial
en caso de dolor abdominal en pac¡entes bajo IECA.

La combinación de perindopril con sacu bitr¡l/va lsa rtá n está contraindicada debido al
aumento de riesgo de angioedema (ver " Contraind icaciones"). El tratam¡ento con
sacu bitril/va lsartá n no se debe ¡niciar hasta 36 horas después de tomar la última dosis
de perindopril. S¡ se interrumpe el tratamiento con sacu bitril/valsa rtá n, el tratamiento
con perindopril no se debe iniciar hasta 36 horas después de la última dosis de
sacub¡tri¡/valsartán (ver "Contra indicac¡ones" e "¡nteracciones med ica mentosas"). El uso
concomitante con otros inhibidores de la endopeptidasa neutra (EPN) (por ejemplo,
racecadotr¡l) e IECAS también puede aumentar el r¡esgo de angioedema (ver
"Interacc¡ones med ica mentosas"). Por lo tanto, se necesita una evaluación culdadosa del
beneficio/riesgo antes de iniciar el tratam¡ento con ¡nhibidores de la EPN (por ejemplo,
racecadotril) en pacientes tratados con perindopril.

I lc^ .^ñ.^ñit.ñta .lá iñhihi.¡^r6é de mTOR SI lim ¡rc atrornlimlc tañ.¡/^liñ, 'c \

Pacientes tratados de forma concom¡tante con inhibidores de mTOR (p. ej., sirol¡mus,
everolimus, temsirolimus) pueden tener mayor riesgo de angioedema (es decir,
hinchazón de las vías respiratorias o lengua, con o sin afectación resp¡ratoria) (ver
"Interacc¡ones med¡camentosas").

Reacciones anafilactoides durante desens¡b¡l¡zac¡ón: Se han señalado casos a lados
reacc¡ones anafilactoides prolongadas, amenazando la vida del pacien con la ¡\oa

.4.
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adm¡n¡stración de un inhibidor de la enz¡ma convertidora durante tratamientos de
desensibilización con veneno de himenópteros (abejas, avispas). Los inhibidores de la
enz¡ma convert¡dora deben ser utilizados con precaución en pacientes alérgicos tratados
para desensibilización y ev¡tados en aquellos que reciban una ¡nmunoterapia con
venenos (suero anti-veneno). No obstante. estas reacclones pueden ser evitadas
interrumpiendo de maneara trans¡toria el tratamiento con el inhibidor de la enz¡ma
conveft¡dora durante por lo menos 24 horas en los pacientes que requieran tanto un
tratamiento con un inhibidor de la enzima convert¡dora como una desensibilización.

Reacciones anafilactoides durante una afé resis de lioooroteínas de baia densidad (LDL):
Raramente, los pacientes tratados con IECA han presentado reacciones anaf¡lacto¡des
que pueden ser fatales, durante una aféresis de lipoproteinas de baja densidad por
adsorción con sulfato de dextrano, Estas reacciones pueden ser evitadas en los pacientes
suspend¡endo transitor¡amente el tratamiento por IECA antes de cada aféresis.

Pacientes h€modializados: Se han señalado reacciones anaf¡lacto¡des en pacientes
dializados con membranas de alta permeabilidad (por ejemplo, AN 69@) y tratados con
un IECA. Se debe ut¡lizar otro t¡po de membrana de diálisis u otra clase de agente
antihipertensivo en estos pacientes.

H ipe ra ld oste ro n tsmo Dnmano
Generalmente los pac¡entes con h iperaldosteron ismo primario no responden a fármacos
antih ipertensivos que actúan mediante la inhibición del sistema ren ina-ang ¡otensina. Por
ello, no se recomienda el uso de este medicamento.

Embarazo: Los IEC no deben ser comenzados durante el embarazo. A no ser que el
tratamiento con IEC sea considerado como esenc¡al, se recomienda que las pacientes
que planean un embarazo modifiquen su tratamiento a ntih¡pertens¡vo por un
med¡camento con un perfil de seguridad establecido durante el embarazo. En caso de
diagnóstico de embarazo, el tratam¡ento por IEC debe ser suspendido ¡nmediatamente y
un tratam¡ento alternat¡vo comenzado si necesar¡o (ver "Contra ind icaciones" y
"Fert¡lidad, Embarazo y Lacta ncia").

Relac¡onado con Indapam¡da :
Encefalopatía heoática
En caso de afección hepática, los diuréticos tiazídicos y los fármacos relacionados
pueden inducir encefalopatía hepática. En este caso, suspender inmediatamente la
administración del diurético.

Fotosen ibilidad:
Se han señalado casos de fotosens¡bil¡dad con los diuréticos tiazídicos o relac¡onados.

Si una reacción de fotosensibilidad ocurre durante el tratam¡ento, se recomienda
interrump¡r el tratam¡ento. Si se considera necesaria la administración de un diurético,
se recomienda proteger las zonas expuestas a los UVA artificiales.

PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO:
Relac¡onadas a Preterax 5 ma:
Insuficie ncia renal: En caso de ¡nsuficiencia renal grave (clearance de creat¡nina <30
ml/min), el tratamiento está contraind¡cado. En algunos hipertensos sin lesión renal
prev¡a aparente y cuya evaluación ponga de relieve una insuficiencia renal funcional, se
interrumpirá el tratam¡ento y luego se iniciará de nuevo con una dos¡s reduc¡da o b¡en
con uno solo de los componentes.
En estos enfermos, la práctica médica normal requiere un mon¡toreo periódico del
potasio y de la creatinina, después de 15 días de tratamiento y luego cada 2 meses
durante el periodo de estabilización terapéut¡ca. Se ha comunicado insufic¡encia renal

8
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princ¡palmente en pac¡entes con ¡nsufic¡encia cardiaca grave o enfermedad renal
subyacente, incluyendo estenosis de la arteria renal.
El medicamento normalmente no se recom¡enda en caso de estenosis de la arteria renal
bilateral o de un único riñón funcionante.

H¡potens¡ón v desecuil¡brio h id roelectrolítico: Hay un riesgo de hipotens¡ón repentina en
presenc¡a de depleción sódica preexistente (en particular en individuos con estenosis de
la arter¡a renal). Por tanto, se investigarán sistemática mente los signos clínicos de
desequilibrio h¡droelectrolítico que puedan sobrevenir con motivo de un episodio
intercurrente de diarrea o vómitos. En estos pacientes se monitorearán de forma regular
los electrolitos plasmáticos.
Una h¡potens¡ón importante puede necesitar la aplicac¡ón de una perfusión intravenosa
de solución salina isotónica.
La hipotensión transitoria no es una contra ind icac¡ón para proseguir el tratamiento.
Después de restablecer una volemia y una presión arter¡al sat¡sfactorias. es posible
reanudar el tratamiento con una dosis reducida o b¡en con uno solo de los componentes.

Potasem¡a: La asociación de perindopril e indapamida no excluye la aparición de
h¡popotasemia, sobre todo en pac¡entes diabéticos o con ¡nsuficiencia renal. Como ocurre
con todos los a ntihipertensivos en combinac¡ón con un diurét¡co, es necesar¡o controlar
de manera regular el potas¡o plasmát¡co.

ente con e c
Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia a galactosa, con
¡nsuficiencia total de lactasa o malabsorción de glucosa o galactosa (enfermedades
hereditarias muy poco frecuentes) no deben tomar este med icamento,

Niveles de sodio:
PRETERAX 5 mg contiene menos de 1 mmol de sod¡o (23 mg) por comprimido, es decir,
es esencialmente "exento de sodio".

Behctpnadas con perindooriI :
Tos: Se ha descr¡to una tos seca al usar inhibidores de la enz¡ma convert¡dora de
ang¡otens¡na. Esta se caracter¡za por su pers¡stencia, así como por su desaparición al
suspender el tratamiento. Si aparece este síntoma, se debe tener en cuenta la etiología
iatrogénica. En el caso en que la prescripción de un inh¡b¡dor de la enzima convertidora
de ang¡otensina sea ¡ndispensable, se considerará la continuación del tratamiento.

Niños v adolescentes: No se ha establecido n¡ la eficacia ni la tolerancia del perindopril
en n¡ños y adolescentes, solo o asociado.

rterial ¡nsu f¡ n
cardiaca- reducci o h id rosa lina. etc): Se ha observado una est¡mulación pronunciada del
sistema ren¡na-a ng iotensina-a ldosterona durante reducc¡ones h¡drosal¡nas importantes
(d¡eta estricta baja en sal o tratamiento diurético prolongado)/ en pac¡entes con una
presión arterial inicialmente baja, en caso de estenos¡s de Ia arteria renal, ¡nsufic¡encia
cardiaca congestiva o c¡rrosis ascítico-edematosa.
El bloqueo de este sistema por un inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
puede provocar, sobre todo tras la pr¡mera toma y en el transcurso de las dos primeras
semanas de tratam¡ento, un descenso brusco de la presión arterial y/o, una elevación de
la creatinina plasmática que muestre una insuficiencia renal funcional.
A veces, esto puede desencadenarse de forma aguda, aunque raramente, y con un plazo
de tiempo variable para su aparición. En estos casos, el tratam¡ento debe iniciarse a una
dosis menor y aumentarla prog res¡va mente.

Anc¡anos: Se debe valorar la función renal y la potasemia antes de ome
ela

9

tratamiento. La dosis inicial se adaptará poster¡ormente en función de la puesta
Z
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pres¡ón arter¡al, especialmente si hay reducc¡ón hidrosalina, a fin de ev¡tar una
h¡potens¡ón repentina,

Pacientes con aterosclerosis d¡aqnost¡cada: El riesgo de h¡potensión es común a todos
los pacientes, pero es necesar¡o ser particularmente prudente con los que presentan
cardiopatía isquémica o ¡nsuficienc¡a circulatoria cerebral, comenzando en estos casos el
tratamiento con una dosis más baja.

Hioertensión renovascular: El tratamiento de la hi pertensión renovascular cons¡ste en
revascu la rización, Sin embargo, los inhibidores de la enzima convert¡dora de
angiotens¡na pueden ser beneficiosos en los enfermos que padecen hipertensión
renovascular y que están pend¡entes de una intervenc¡ón quirúrg¡ca correctora o cuando
d¡cha intervención no es posible,
Si Preterax 5 mg se prescr¡be a pacientes con diagnóstico o sospecha de estenosis de Ia
arteria renal, el tratamiento se debe in¡ciar en un hospital con una dosis baja, vigilando
la función renal y la potasemia, puesto que algunos pacientes han desarrollado una
¡nsufic¡encia renal funcional, reversible al suspender el tratamiento.

tn uficiencia En los pac¡entes con insuficiencia
cardlaca grave (estadio IV) o con diabetes insu linodepend iente (tendencia espontánea a
la h iperpotasem ia ), el tratamiento se in¡c¡ará bajo superv¡s¡ón médica con una dosis
¡n¡c¡al reduc¡da. No se debe ¡nterrumpir el tratam¡ento con un betabloqueante en los
hipertensos que padezcan insuficienc¡a coronaria: el IECA se añadirá al beta- bloquea nte.

Pac¡entes diabéticos: En pacientes con diabetes mellitus ¡nsu linodepend ¡ente (tendencia
espontánea a la hiperpotasem ¡a ), el tratamiento se ¡nic¡ará bajo superv¡sión médica con
una dosis in¡cia I reduc¡da.
En los pacientes diabéticos tratados con antidiabéticos orales o insulina, la glucemia
debe ser estr¡ctamente controlada, en particular durante el primer mes de tratam¡ento
con un IECA (ver "Interacciones medicamentosas").

Pa rticu larida des étnicas: Al igual que los otros IECA, el perindopril es aparentemente
menos eficaz sobre la disminución de la presión arter¡al en los pac¡entes de raza negra
que en los de otra raza, probablemente debido a una frecuencia más elevada de estados
de renina bajos en la población de raza negra.

Intervención q u irúro ica/Anestesia: En caso de anestesia. y sobre todo cuando la
anestesia es practicada utilizando agentes con un potencial hipotensor, los inhibidores de
la enzima convertidora pueden causar hipotensión. Por tanto, se recom¡enda una
interrupción terapéut¡ca, de ser posible, el día antes de la intervención para los
inhibidores de la enzima convert¡dora de acción prolongada, como el perindopril.

Estenos¡s de la válvula mitral o aórtica / card¡omio atía hioertrófica: Los inhibidores de
la enzima convertidora deben ser util¡zados con precaución en pacientes con una
obstrucción de la vía de eyecc¡ón del ventrículo izqu¡erdo.

I nsuficienc¡a hepática: Rara vez, los IECA se han asociado con un síndrome que se inicia
con una icteric¡a colestásica y que puede llevar a una necrosis hepática fulminante y (en
ocasiones) muerte. No se comprende el mecanismo de este síndrome, Aquellos
pac¡entes que estén tomando IECA y que desarrollen ictericia o un aumento considerable
de las enzimas hepáticas deben suspender el IECA y recib¡r un seguimiento médico
apropiado,

HiDerpotasemia: Se han observado elevaciones de la potasemia en algunos pac¡entes
tratados con IECA, incluido el perindopril. Los factores de riesgo de la hiperpotasemia
son una insuficienc¡a renal, una degradación de la función renal, la edad (> 70 años), la
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d¡abetes, los eventos intercurrentes como la deshidratación, descompensación cardiaca
aguda, acidosis metabólica, utilizac¡ón concomitante de diuréticos ahorradores de
potas¡o (por ejemplo: espironolactona, eplerenona, triamtireno/ amilorida), suplementos
de potas¡o o sucedáneos de la sal que contienen potasio o la administración de otros
tratamiento que aumentan la potasemia (por ejemplo: heparina), otros inhibidores de
ECA, antagonistas de la ang¡otens¡na II, ácido acetilsa licílico > 3 Sldía, inhib¡dores de la
COX-2 y AINES no selectivos, agentes in mu nosupresores tales como ciclospor¡na o
tacrolimus, tr¡metoprima). El uso de suplementos de potasio, de d¡uréticos ahorradores
de potasio o de sucedáneos de la sal que cont¡enen potasio, en part¡cular en pacientes
con una función renal alterada, puede provocar una elevación significativa de la
potasemia. La hiperpotasemia puede causar arritm¡as graves, a veces fatales. Si el uso
concomitante de los agentes mencionados anteriormente es cons¡derado necesario,
deben ser utilizados con precaución y un control frecuente de la potasem¡a debe ser
efectu ad o.

Relac¡onada s co n ¡ nda pa m ida :
brio h id roele rolíti

Natrem¡a: Se debe controlar antes de comenzar el tratamiento y luego a ¡ntervalos
regulares. La dism¡nución de Ia natremia puede ser inic¡almente asintomática, por lo cual
un control regular es indispensable. D¡cho control debe ser más frecuente en anc¡anos y
pacientes cirróticos. Cualquier tratam¡ento diurético puede provocar una h¡ponatremia,
de consecuencias a veces graves. La h¡ponatrem¡a junto con h¡povolemia puede causar
deshidratación e hipotensión ortostática. La pérdida concomitante de iones cloruro puede
llevar a una alcalosis metabólica compensatoria secundaria: la ¡ncidencia y el grado de
este efecto son leves.

Potasemia: La reducción del potasio con hipopotasemia const¡tuye el riesgo principal de
los diuréticos tiazídicos y afines. Se debe prevenir el riesgo de aparición de
h¡popotasemia (<3,4 mmol/l) en algunas poblac¡ones de alto riesgo, como los ancianos
y/o desnutridos, tanto s¡ están o no polimedicados, los cirrót¡cos con edemas y ascitis,
los enfermos coronar¡os y los que presentan ¡nsufic¡encia card¡aca.
En estos casos, la h¡popotasemia aumenta la tox¡c¡dad card¡aca de los glucósidos
cardiacos y el riesgo de trastornos del ritmo.
Los pac¡entes que presentan un intervalo QT prolongado, ya sea su origen congénito o
iatrogénico, son también de riesgo. La hipopotasemia, así como la bradicardia, actúa
como un factor que favorece la aparición de trastornos graves del ritmo, en particular
torsiones de punta, potencia¡mente mortales,
En todos los casos, son necesarios controles más frecuentes de la potasemia, El primer
control del potasio plasmático se debe efectuar durante la primera semana posterior al
in¡c¡o del tratamiento. S¡ se detecta una hipopotasemia. es necesar¡a su corrección.

Calcemia: Los d¡urét¡cos tiazídicos y afines pueden dlsminuir Ia excrec¡ón urinaria de
calcio y provocar un aumento ligero y trans¡torio de la calcem¡a. Una hipercalcemia
manifiesta puede estar relacionada con un h iperparatiroid ismo no diagnosticado. En este
caso/ se debe interrumpir el tratamiento antes de investigar la función paratiroidea.

Glucemia: En los diabéticos, es importante controlar la glucemia, sobre todo en
presencia de hipopotasemia.

Ácido u Ttco: En los pac¡entes h iperu ricém¡cos, puede aumentar la tendencia a las crisis
de gota

Func¡ón renal v d¡urét¡cos: Los diuréticos tiazídicos y af¡nes son sólo totalmente eficaces
cuando la función renal es normal o está ligeramente alterada (creatininem¡a ¡nfer¡or a
valores del orden de 25 rng/1, es decir, 220 ¡tmol/l para un adulto).
En anc¡anos, se debe adaptar la creatininemia en funclón de la eda
del pac¡ente, según la fórmula de Cockroft:
6¡6¡ = (140- edad) x peso/o,814 x creat¡ninemia
con:

d, del SO
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la edad expresada en años.
el peso en kg.
la creatininemia en pmol/|.

Esta fórmula es válida para un hombre anciano y se debe correg¡r para las muieres,
multiplicando el resultado por 0,85.
La hipovolem¡a, secundaria a la pérdida de agua y de sod¡o inducida por el diurét¡co al
princ¡pio del tratam¡ento, implica una reducción del filtrado glomerular. El resultado
puede ser un aumento de la urea sanguínea y de la creatininemia. Esta ¡nsuf¡ciencia
renal trans¡tor¡a no tiene consecuenc¡as negat¡vas en el paciente con función renal
normal, pero puede agravar una insuficiencia renal previa.

Deoortistas: Los deportistas deben saber que este medicamento cont¡ene una sustancia
activa que puede inducir una reacclón positiva en las pruebas practicadas durante los
controles "anti-doping",

de ánn TI U

Las sulfonamidas, o los derivados de sulfonamjda, son medicamentos que pueden causar
una reacción id¡osincrática derivando en una miopía transitor¡a o glaucoma agudo de
ángulo cerrado. El glaucoma agudo de ángulo cerrado no tratado puede llevar a una
pérdida permanente de visión. El tratamiento pr¡ncipal es interrumpir la toma del
medicamento lo más rápido posible. Puede ser necesario considerar una atención médica
urgente o tratamientos qu¡rúrgicos si la pres¡ón intraocular permanece descontrolada.
Los factores de riesgo para desarrollar glaucoma agudo de ángulo cerrado pueden incluir
antecedentes de alergia a la sulfonam¡da o a la penicil¡na.

INTERACCIONES M EDICAMENTOSAS
n das con Pre

Usos concom¡tantes oue reou¡eren recauc¡ones esDeciales de emDleo:
Baclofeno: Aumento del efecto antihipertens¡vo. Mon¡torear la presión arterial y la
función renal, y adaptar la posología del a ntih ipertensivo si es necesario.

^ 
ntiiñfl. ñ.t^r¡^c ñ^ aciar^ id incluido ac ido a

IECA son admin¡strados simultáneamente con los AINES (tales como el ácido
acetilsalicílico util¡zado como a ntiinfla matorio, los ¡nhibidores COX-2 y los AINES no
selectivos), se puede producir una atenuación del efecto antihipertensivo. La
administración concomitante de IECA y AINES puede resultar en un aumento en el riesgo
de la agravación de la función renal, incluyendo un riesgo de insuficiencia renal aguda y
en un aumento de la potasemia, especialmente en pac¡entes con una alteración
preexistente de la función renal. La asociación debe ser administrada con precaución,
especialmente en los ancianos. Los pacientes deben estar bien hidratados y se deben
tomar medidas para controlar la función renal al princ¡pio del tratam¡ento y después
periódicamente.

Usos concomitantes que se d en tener en cuenta:
AntideDres¡vos im ipramín icos Itr¡cícl¡cos). neuroléDticos: Aumentan el efecto
a nt¡h ipertensivo y el riesgo de hipotensión ortostática (efecto aditivo).

Relac¡onadas con perindopr¡l :

Los datos de los estudios clínicos han demostrado que el bloqueo dual del sistema
ren ina-a ng iotensina-aldosterona (SRAA) med¡ante el uso combinado de ¡nhib¡dores de la
enzima convertidora de angiotensina, antagon¡stas de los receptores de angiotensina II o

1,2

-ólilc.li-íli.^ áltá..1^ci.\. Cuando los

Uso concomitante desaconseiado :
t¡tigi Durante la adm¡nistración concom¡tante de litio con IECA se han notificado
aumentos reversibles en las concentrac¡ones séricas de lit¡o y toxic¡dad. No se
recom¡enda el uso asoc¡ado de perindopril e indapamida con l¡tio, pero si la asociación
resulta necesaria, se deberá realizar un seguimiento cuidadoso de los niveles séricos de
lit¡o.
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aliskiren se asocia con una mayor frecuencia de acontecimientos adversos tales como
h¡potens¡ón, hiperpotasem¡a y disminución de la función renal (incluyendo insuf¡c¡encia
renal aguda) en comparación con el uso de un solo agente con efecto sobre el SRAA ver
("Contraind icaciones", "Interacc¡ones con otros med¡camentos" y "Prop¡edades
Farmacod iná micas").

Medicamentos inductores de hiperDotasemia: Algunos med¡camentos o clases
terapéuticas pueden aumentar la aparición de h¡perpotasemia: aliskirén, sales de
potasio/ diuréticos ahorradores de potasio, inhibidores de la ECA, antagonistas de
receptores de angiotens¡na II, AINEs, heparinas, agentes in munosupresores como
c¡closporina o tacrolimus, trimetoprima. La combinación de estos fármacos aumenta el
riesgo de hiperpotasemia.

I l.^ .^ñ.^ñ;f .^16 .^ñ1.2;^11í- ado ver " n

Aliskirén: en pacientes diabéticos o con ¡nsuficiencia renal, riesgo de hiperpotasemia,
empeoramiento de la función renal y aumento de la morbil¡dad y mortalidad
card iovascu la r,

Tratamientos extracorpóreos: los tratamientos extracorpóreos que implican el contacto
de la sangre con superf¡cies cargadas negativamente, como diál¡sis o hemofiltrac¡ón con
ciertas membranas de alto flujo (por ejemplo, membranas de poliacrilon ¡trilo) y aféresis
de lipoproteínas de baja densidad con sulfato de dextrano, están contraindicados debido
al riesgo de reacciones anafilacto¡des (ver sección 4.3). S¡ se requ¡ere este tratamiento,
se debe considerar el uso de un tipo diferente de membrana de diálisis o una clase
d iferente de medicamento antih ipertensivo.
Sacub¡tr¡l/va Isa rtán: el uso concom¡tante de per¡ndopril con sacu bitril/valsa rtán está
contra¡ndicado, ya que la inhibición s¡multánea de neprilisina y ECA puede aumentar el
riesgo de angioedema. El tratamiento con sacu bitril/valsa rtán no se debe in¡c¡ar hasta 36
horas después de tomar la última dosis del tratam¡ento con perindopril. El tratamiento
con perindopril no se debe in¡ciar hasta 36 horas después de la última dosis de
sacu b¡tril/va lsadá n (ver "Contrajnd ¡cac¡ones" y "Advertencias y precauciones especiales
de empleo").

Usos concom¡tan desaconseiados:

Aliskirén: en pacientes que no presentan diabetes o ¡nsuficiencia renal, riesgo de
hiperpotasemia, empeoramiento de la función renal y aumento de la morbilidad y
mortalidad cardiovascular (ver "Advertenc¡as y precauc¡ones especiales de uso").
Tera t) ta concomt ta n t con inhibidores de la ECA v antaoo nistas de los receDtores de
anqiotensina: se ha descr¡to en la bibliografía que en pacientes con enfermedad
ateroesclerótica establec¡da, insuf¡c¡encia cardiaca, o con diabetes con les¡ón de
órganos diana, la terapia concomitante con inhibidores de la ECA y antagonistas de
los receptores de ang¡otens¡na está asociada a una mayor frecuencia de hipotensión,
síncope, hiperpotasemia y empeoramlento de la función renal (incluyendo
insuficienc¡a renal aguda) en comparación con el uso de un único agente del sistema
ren ina-a ngiotensina -aldoste rona. El doble bloqueo (p. ej., al combinar un ¡nhibidor de
la ECA con un antagonista del receptor de angiotensina II) debe limitarse a casos
definidos individualmente con monitorizac¡ón estrecha de la función renal, niveles de
potas¡o y tens¡ón arterial (ver "Advertencias y precauciones espec¡ales de uso").
Estramustina: riesgo de aumento de reacciones adversas tales como edema
a ng ioneu rótico (ang¡oedema).
Cotrimoxazol (trimetopr¡ma/su Ifametoxazol): los pacientes que toman de
concomitante cotr¡moxazol (trimetoprima/sulfametoxazol) pueden
riesgo de h¡perpotasemia (ver "Advertenc¡as y precauciones especia
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Diuréticos ahorradores de potasio (por ei . tr¡amtireno, amilorida, sales de Dotasio):
Hiperpotasemia (potencialmente letal), particularmente en comb¡nac¡ón con
insuficienc¡a renal (efectos h iperpotasémicos ad¡tivos). Se desaconseja la
combinación de perindopr¡l con los medicamentos citados (ver "Advertencias y
precauc¡ones especiales de uso"). No obstante, si estuviera ind¡cado el uso
concomitante se administrarán con precaución y bajo frecuente supervisión del
potasio sérico. Para el uso de esp¡ronolactona en insuf¡c¡encia card¡aca. (Ver "Uso
concom¡tante que requiere una precaución especial de empleo").

d en tener en
Antih¡pertensivos y vasodilatadoresr el uso concomitante de estos agentes puede
potenciar Ios efectos hipotensores del perindopr¡1. La administración s¡multánea de
nitroglicerina y de otros nitratos, u otros vasod ilatadores, puede reducir todavía más
la presión arterial.

1,4

Uso concomitante oue reou¡ere una Drecauc¡ón espec¡al de empleo:
- Antidiabéticos (insulina, agentes h¡poglucem¡antes orales): estudios epidemiológicos

sugieren que la administración concomitante de inhibidores de la ECA y
medicamentos antidiabét¡cos (insul¡nas, agentes h ipog lucem iantes orales) puede
potenciar el efecto de disminución de la glucosa en sangre con riesgo de
hipoglucemia. Este efecto parece ser más probable durante las primeras semanas del
tratamiento combinado y en paclentes con ¡nsuficiencia renal.

- D¡urét¡cos no ahorradores de potas¡o: los pacientes que están tomando diurét¡cos, y
especialmente aquellos que presentan hipovolemia y/o hiponatremia, pueden
experimentar una reducción excesiva de la tensión arterial después del inicio del
tratamiento con inh¡bidores de la ECA. La posibilidad de efectos hipotensores puede
reducirse suspendiendo el diurét¡co, aumentando la volemia o el aporte de sales
antes de ¡niciar el tratamiento con dosis bajas y progresivas de per¡ndopril.

En hipertensión arterial, cuando un tratam¡ento prev¡o con diurét¡cos puede haber
ocasionado hipovolemia/ h¡ponatremia, o se debe interrumpir el diurét¡co antes de
in¡ciar el tratamiento con un ¡nhibidor de la ECA, en cuyo caso, se podrá
posteriormente readministrar un diurético no ahorrador de potasio; o se debe ¡n¡c¡ar
el tratam¡ento con el inhibidor de la ECA con una dosis baja e ir aumentándola
prog res¡va mente.
En insuf¡c¡encia cardiaca congestiva tratada con diuréticos, el inhibidor de la ECA

debe iniciarse a una dosis muy baja, y si es posible después de reducir la dosis del
diurético no ahorrador de potasio asociado.

En todos los casos, la función renal (niveles de creatin¡na) se debe monitorizar
durante las primeras semanas del tratamiento con el inh¡b¡dor de la ECA.

- Diurét¡cos ahorradores de potasio (eplerenona, espironolactona).' con eplerenona o
espironolactona a dosis entre 12,5 mg a 50 mg por día y con dosis bajas de
¡nh¡bidores de la ECA:En el tratamiento de ¡nsufic¡encia card¡aca de clase II o IV
(NYHA) con una fracción de eyección <4O o/o, y previamente tratada con inhibidores
de la ECA y diuréticos del asa, riesgo de hiperpotasemia, potenctalmente letal,
especialmente en caso de incumplimiento de las recomendaciones de prescripción en
esta asoc¡ac¡ón.

Antes de iniciar Ia asociación, comprobar la ausencia de hiperpotasemia e insuficiencia
renal
Se recomienda una estrecha supervisión de la potasem¡a y la creat¡nemia en el primer
mes de tratam¡ento una vez a la semana al princip¡o y, después mensualmente.

- Racecadotr¡l: inhibidores de la ECA (p, ej., perindopril) son causa conocida de
angioedema. Este riesgo puede estar aumentado durante el uso concomitante con
racecadotril (un medicamento utilizado para la d¡arrea aguda).

- Inh¡b¡dores de ?TOR (p, ej., sirolimus, everolimus, tems¡rol¡mus): los pacientes en
tratamiento concomitante con inhibidores de mTOR pueden tener un mayor riesgo de
ang¡oedema (ver "Advertenc¡as y precauciones especiales de uso")
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Alopurinol, agentes citostát¡cos o ¡nmunosupresores/ cort¡costero¡des s¡stém¡cos o
procainamida: La administración concomitante con inh¡bidores de la enzima
convertidora de angiotensina puede conllevar un mayor riesgo de leucopenia.
Anestésicos: Los IECA pueden potenc¡ar los efectos hipotensores de ciertos
anestés¡cos (ver "Advertenc¡as y precauc¡ones especiales de uso").
Gliptinas (linaglipt¡na, saxagliptina, s¡tagliptina vildagliptina): aumento del r¡esgo de
angioedema, debido al descenso de la actividad de Ia dipeptidil pept¡dasa IV (DDP-IV)
por la gl¡ptina en pacientes tratados concom ¡tantemente con inhibidores de la ECA.

S¡mpat¡comiméticos: los s¡m pat¡com iméticos pueden disminuir los efectos
ant¡hipertensivos de los IECA.

Sales de oro,' Reacciones nitr¡toides (síndromes incluyendo el flush facial, náuseas,
vómitos e hipotensión) han sido señaladas raramente en pacientes que recibían
inyecc¡ones de oro (aurot¡omalato de sodio) y un IECA (incluyendo perindopril)
concom ita ntemente.

Relac¡ o n a da s con Inda pa m ida :

Usos concomitantes que reouieren precauciones esoeciales de emoleo:
Fármacos que inducen tors¡ón de punta:_Debido al riesgo de hipopotasemia, la
indapam¡da debe adm¡n¡strarse con precaución cuando se asocie a med¡camentos que
inducen tors¡ón de punta, tales como, los antiarrítmicos de clase IA (quinidina,
hidroqu¡nidina, disoplram¡da); los antiarrítmicos de clase III (am¡odarona, dofetilida,
ibutil¡da, bret¡lio, sotalol); algunos neurolépticos (clorpromazina, ciamemazina,
levomepromazina, tioridazina. tr¡fluoperazina), benzamidas (amilsuprida, sulpirida,
sultopr¡da, t¡apr¡da), butirofenonas (droperidol, haloperidol), otros neurolépticos
(p¡mozida); otros fármacos tales como bepridil, c¡sáprida, difemanilo, eritromicina IV,
halofantrina. mizolast¡na, mox¡floxacino, pentam¡dina, esparfloxacino, vincamina IV,
metadona, astemizol, terfenadina. Prevenir la hipopotasemia y, si es necesar¡o,
corregirla: vigilancia del ¡ntervalo QT.
Fármacos que reducen los niveles de potas¡o: anfotericina B (vía IV), gluco y
m inera locorticoides (vía sistém¡ca), tetracosactida, laxantes estimulantes.
Aumento del r¡esgo de hipopotasemia (efecto adit¡vo): V¡gilar la potasemia y, s¡ es
necesario, corregirla; tener en cuenta especialmente en caso de terapia con glucósidos
cardiacos. Utilizar laxantes no estimulantes.
Glucósidos cardíacos: La hipopotasemia favorece los efectos tóxicos de los digitálicos.
V¡gilancia de la potasem¡a y del ECG y, s¡ es necesar¡o, volver a considerar el
trata m iento.
Alopurinol: la asociación con indapam¡da puede aumentar la incidencia de reacciones de
h ¡persensib¡l¡dad a alopurinol.

Usos concomitantes aue se deben tener en cuenta:
Diuréticos ahorradores de potas¡o (amilorida, esp¡ronolactona, triamtereno): mientras
que las asociaciones racionales son útiles en algunos pac¡entes, aún puede producirse
hipopotasemia (especialmente en pac¡entes con insufic¡encia renal o d¡abetes) o
hiperpotasem¡a. Debe controlarse la potasemia y el ECG y, s¡ fuera necesar¡o, adaptar el
tratamiento.

Metformina: Acidosis láctica debida a la metformina, desencadenada por una posible
insuf¡cienc¡a renal funcional relacionada con los diuréticos y/ en particular, con los
d¡urét¡cos del asa. No emplear metformina cuando la creatininemia es mayor de 15
mg/litro (135 m icromoles/l¡tro) en el hombre y 12 mg/litro (110 m icromoles/litro) en la
mujer.
Medios de contraste yodados: En caso de desh¡dratac¡ón provocada por los diuréticos, es
mayor el riesgo de ¡nsuf¡ciencia renal aguda, en part¡cu¡ar si se utilizan dosis elevadas de
med ios de contraste yodados,
Se debe h¡dratar al paciente antes de la administración del producto yodado.

15
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Calcio (sales de).' Riesgo de hipercalcemia por dism¡nución de la eliminac¡ón urinaria de
ca lcio.
C¡clospor¡na, tacrolimus: Riesgo de aumento de la creat¡ninem¡a s¡n modif¡cación de los
niveles circulantes de c¡closporina, incluso en ausencia de reducción hidrosalina.
Cort¡coesteroides, tetracosact¡da (sistémicos): d¡sminuc¡ón del efecto ant¡hipertensor
(retenc¡ón de sodio y agua ocasionada por los cort¡coides).

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

Habida cuenta de los efectos respect¡vos sobre el embarazo y la lactancia de cada una
de las dos sustanc¡as presentes en la asociac¡ón terapéut¡ca, se desaconseja el uso de
PRETERAX 5 durante el primer trimestre del embarazo. PRETERAX 5 está contra¡nd¡cado
durante el segundo y el tercer tr¡mestre del embarazo.

PRETERAX 5 está contraindicado durante la lactancia, por lo que se deberá tomar la
decisión de suprimir la lactancia o bien de suspender el tratam¡ento, teniendo en cuenta
la impo¡tancia de este tratamiento para Ia madre.

Em ba razo
Relacionadas con oerindooril
No se aconseja el uso de IECA durante el 1er trimestre del embarazo. El uso de los IECA
está contraindicado durante el 20 y 3er trimestres del embarazo.
Los datos epidemiotógicos disponibles concernientes al riesgo de malformación después
de una exposic¡ón a los IECA durante el 1er tr¡mestre del embarazo no permiten llegar a
una conclusión. Sin embargo, no se puede exclu¡r un pequeño aumento del riesgo de
malformaciones congénitas. A no ser que el tratamiento con IECA sea considerado como
esencial, se recomienda modificar el tratam¡ento ant¡h¡pertensivo en los pacientes que
planlfiquen un embarazo por un med¡camento que tenga un perfil de seguridad
establecido durante el embarazo. En caso de diagnóstico de embarazo, el tratamiento
con IECA debe ser suspendido inmediatamente/ y comenzar un tratamiento alternativo
de ser necesario.

Se sabe que la exposlción prolongada a los IECA durante el segundo y tercer tr¡mestres
del embarazo puede causar fetotox¡c¡dad (disminución de la función renal,
oligohidramnios, retraso de la osificación craneal) y una tox¡cidad neonatal (insuficienc¡a
renal, hipotens¡ón, hiperpotasem ia ).
Se recomienda efectuar una ecografía fetal para verificar la función rena¡ y los huesos
del cráneo, en caso de exposición a part¡r del segundo tr¡mestre de embarazo.

La presión arter¡al de los recién nacidos de madre tratada con IECA debe ser vig¡lada.

n ntn m
No ex¡sten datos o son muy l¡m¡tados (menos de 300 resultados de embarazo) con el
uso de indapamida en mujeres embarazadas. Una exposición prolongada a los diuréticos
tiazídicos durante el tercer trimestre de embarazo puede disminuir el volumen
plasmático materno así como el flujo sanguíneo uteroplacenta rio, pudiendo provocar una
¡squemia fetoplacentaria y retraso en el crecim¡ento.

Los estudios en animales no indican efectos perjudic¡ales directos o indirectos sobre la
toxicidad reproduct¡va (ver "Datos preclínicos sobre seguridad").

Lactanc¡a
PRETERAX 5 está contraind¡cado durante la lactanc¡a.

Relac¡onados con Perindopril
Dada la ausenc¡a de datos sobre el uso de perindopr¡l durante la lactancia, se
desaconseja la administración de PRETERAX 5. Es preferible emplear otros tratamientos
con un perfil de seguridad bien conocido durante la lactancia, sobre todo en caso de
recién nacidos y prematuros,

Relacionados con Indaoamida

1-6
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No existe información suficiente sobre la excreción de inda pa mida/metabolitos en la
leche materna. Podría aparecer una h ipersens¡b¡l¡dad a medicamentos derivados de
sulfonamidas e hipopotasemia. No se puede excluir un riesgo para los recién
nacidos/lacta ntes.
La indapamida está estrechamente relaclonada con los diuréticos tiazídicos, los cuales se
han asociado, durante la lactancia, con la disminución o incluso la supresión de la
lactanc¡a.
La indapam¡da está contra¡ndicada durante la lactancia.

Fertil¡dad
Comunes a oerin ril e indapamida
Los estudios de toxicidad reproductiva no han mostrado efectos sobre la fertil¡dad en
ratas macho y hembra. No se ant¡c¡pan efectos sobre la fertilidad humana.

EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD DE CONDUCIR VEHÍCULOS Y UTILIZAR
MÁQUIT{As
Los dos componentes activos, individualmente o combinados en PRETERAX 5 mg, no
influyen sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas, pero en algunos pacientes
se pueden produc¡r reacciones individuales relacionadas con la disminución de la presión
arterial, sobre todo al comienzo del tratamiento o al asociar otro medicamento
a nt¡h ipertensor. Por tanto, la capacidad para conducir vehículos y util¡zar máquinas
puede verse a lterada.

REACCIONES ADVERSAS
a. Resumen del perfil de seguridad:

La administración de per¡ndopril inhibe el eje ren¡na-a ng¡otens¡na-aldosterona y tiende a
reducir la perdida de potasio ¡nducida por la indapamida. En el 4olo de los pacientes
tratados con PRETERAX 5 mg se observa h¡popotasem¡a (concentración de potasio <3,4
mmol/l).

Las reacciones adversas observadas más frecuentes notificadas son:

- con perindopril: mareos, cefalea, parestesia, disgeusia, alteraciones v¡suales, vértigo,
acúfenos, hipotensión, tos, d¡snea, dolor abdominal, estreñimiento, dispepsia, diarrea.
náuseas, vómitos, prurito, erupciones, calambres musculares y astenia.

- con indapamida: reacc¡ones de h ipersensibilidad, sobre todo dermatológicas, en
pacientes con predisposición a reacciones alérgicas y asmáticas y erupciones
macu lopapu lares.

b. Listado tabulado de reacciones adversas
Los s¡guientes efectos adversos han podido ser observados durante el tratam¡ento y
clas¡ficados de acuerdo con las siguientes frecuencias:
Muy frecuentes (> UIO); frecuentes (> 1/100, < l/l1), poco frecuentes (> 1/1 000. <
1/100), raros (> 1/10 000, < U1 000), muy raros (< 1/10 000), frecuencia no conocida
(no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

FrecuenciaClas¡ficación de
órganos del sistema
MedDRA

Reacciones adversas
Per¡ndopril Inda pa mida

Infecc¡ones e
¡nfestaciones Rinit¡s Muy ra ra

ñ A7
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Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Reacc¡ones adversas
Frecuencia

Perindopril Indapamida

Trastornos de la
sangre y del sistema
linfático

Eos inofilia Poco frecuentet

Agranuloc¡tosis Muy ra ra Muy rara

Anemia aplásica Muy rara

Panc¡topenia Muy ra ra

Leucopenia Muy ra ra Muy ra ra

Neutropen ia Muy ra ra

Anemia hemolítica Muy rara Muy ra ra

Tromboc¡topenia Muy ra ra Muy ra ra

Trastornos del
s¡stema
in m u nológico

H¡persens¡bil¡dad (reacc¡ones
mayor¡ta riamente
dermatológicas, en pac¡entes
con una predisposición a

reacciones a lérg icas y
asmát¡cas)

Frecuente

Trastornos del
metabolismo y de la
nutr¡ción

H¡poglucem¡a Poco frecuente*

H¡perpotasemia, que rev¡erte
con la suspensión del
tratamiento

Poco frecuente+

H iponatrem ¡a
Poco frecuente x Frecuencia no

conocida

H iperca lcem ia Muy ra ra

Reducción de potasio con
hi popotasemia, espec¡almente
qrave en ciertas poblaciones
con alto riesgo

Frecuencia no
conocida

Trastornos
ps¡qu¡átr¡cos

Alterac¡ones del humor Poco frecuente

Alterac¡ones del sueño

Confusión Muy rara

Trastornos de¡
sistema nervioso

Frecuente

Frecu ente Rara

Frecuente Rara

18

Poco frecuente

Mareo

Cefalea

Parestesia
I
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Frecuencia

Reacc¡ones adversas
Perindopril

D¡sgeusia
Frecu e n te

Somnolencia Poco frecuente*

Síncope Poco frecuente+ Frecuencia no
conocida

Ictus posiblemente secu nda r¡o
a una hipotensión excesiva en
pacientes de alto riesgo

Muy rara

Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Frecuencia no
co n ocid a

Alteraciones visuales Frecuente
Frecuenc¡a no
conocida

Miopía
Frecuencia no
conocida

Trastornos oculares

Visión borrosa
Frecuencia no
conoc¡da

Vért¡9o Frecuente RaraTrástornos del oído y
del laberinto Acúfenos Frecuente

Pa lpitaciones Poco frecuente*

Taquicardia Poco frecuente+

Angina de pecho Muy ra ra

Arritmia (incluyendo
brad icard ia, taq uica rd ia
ventr¡cu la r y fibrilación
au ricu lar)

Muy ra ra Muy ra ra

Infa rto de miocard¡o,
pos¡blemente secu nda rio a una
h ipotensión excesiva en los
pacientes de alto riesgo

Muy ra ra

Trastornos cardíacos

"Torsade de po¡ntes"
(potenc¡almente fata¡)

Frecuencia no
conocida

Hipotensión (y efectos
relacionados con la
hipotensión)

FrecuenteTrastornos
vasculares

Poco frecuente+

Indapamida

Posibilidad de aparición de
encefalopatía hepática en caso
de insuficienc¡a hepática

Muy ra ra

Vascu litis

og

3
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Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Reacc¡ones adversas
Frecuenc¡a

Perindopril Inda pa mida

Fenómeno de Raynaud No conocida

Trastornos
resp¡rator¡os,
torác¡cos y
med¡astínicos

Tos Frecuente

Disnea Frecuente

Broncoespasmo Poco frecuente

Neumonía eosinofílica

Trastornos
gastro¡ntestinales

Dolor abdom¡nal Frecuente

Frecuente Rara

Diarrea Frecuente

D¡spepsia Frecuente

Náuseas Frecuente Rara

Vóm¡tos Frecuente Poco
frecuente

Sequedad de boca Poco frecuente Rara

Pancreat¡tis Muy ra ra

Trastornos
hepatobiliares

Muy rara Frecuencia no
conocida

Func¡ón hepática anormal Muy rara

Trastornos de la piel
y de los tejidos
subcutáneos

Pru rito Frecuente

Erupción Frecuente

Erupciones maculopapulares Frecuente

U rtica r¡a Poco frecuente Muy ra ra

Ang ioedema Poco frecuente Muy ra ra

Purpura
Poco
frecuente

H iperh idrosis Poco frecuente

Poco frecuente +

Frecuencia no
conocida

Poco frecuente *

20

Muy ra ra

Estreñ im iento

Muy rara

Hepat¡ti$

Reacclones de fotosensibilidad

Pemfigoide
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r?+
Frecuenc¡a

Reacc¡ones adversas
Perindopril Indapamida

Empeoram¡ento de la psoriasis Ra ra *

Eritema multiforme lYuy ra ra

Necról¡sis ep¡dérm¡ca tóxica Muy rara

clasificac¡ón de
órganos del sistema
MedDRA

Síndrome Stevens-Johnson Muy ra ra

Calambres muscula res Frecuente

Posible empeoramiento de un
lupus er¡tematoso diseminado
ya esta blecido

Frecuencia no
conocida

Artralg ia Poco frecuente*

Trastornos
m usculoesq ueléticos
y del tej ido
conjuntivo

f4 ia lg ¡a

Insuf¡ciencia renal Poco frecuenteTrastornos renales y
urinarios Insuf¡c¡encia renal aguda Muy rara Muy rara

Trastornos del
aparato reproductor
y de la mama

Disfunción eréctil Poco frecuente

Astenia Frecuente

Dolor torácico Poco frecuente+

Malestar genera I Poco frecuente*

Edema periférico

P¡rexia Poco frecuente*

Trastornos generales
y alteraciones en el
lugar de
administración

Fatig a

Urea elevada en sangre

Creat¡n ¡na elevada en sangre Poco frecuente +

Bilirru bina elevada en sangre Rara

Enzimas hepáticas aumentadas
Rara

Frecuenc¡a no
conocida

D¡sminución de la hemog lobina
y disminución del hematocr¡to

Muy ra ra

Explorac¡ones
complementa rias

Glucemia au mentada
Frecuenc¡a no
conoc¡da

,ii;u ^
2 1

Poco frecuentex

Poco frecuentex

Rara

Poco frecuente *
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Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Reácc¡ones adversas
Frecuencia

Perindopr¡l Indapamida

Uricemia au mentada
Frecuencia no
conocida

Intervalo QT del
e¡ectroca rd iog ra ma prolongado

Frecuenc¡a no
conocida

Lesiones
traumáticas,
¡ntox¡cac¡ones y
compl¡cac¡ones de
procedimientos
tera péut¡cos

Caída

*Frecuenc¡a calculada a partir de ensayos clínicos de acontecim¡entos adversos
detectados por notif¡cac¡ón espontánea

N otif¡ca c¡ ón de sos pech a s de reacciones adversas :

Es ¡mportante not¡ficar sospechas de reacc¡ones adversas al medicamento tras su
autorización. Ello perm¡te una supervisión cont¡nuada de la relación beneficio/r¡esgo del
medicamento. Se invita a los profesionales de la salud a notificar las sospechas de
reacciones adversas a través del sistema de notificación nacional.

Se han reportado casos de síndrome de secrec¡ón inadecuada de hormona antid¡urética
(SIADH) con otros IECAS. El SLADH se puede cons¡derar como una complicación muy
rara, pero posible, asociada con el tratamiento con IECAS incluyendo el perindopril.

SOBREDOSIS
Ante la eventualidad de una sobredosif¡cac¡ón concurrir al hospital más cercano o
comunicarse con los centros de toxicología: Hosp¡tal de Pediatría R. Gut¡érrez T.E.: (011)
4962-6666/2247, Hosp. A. Posadas, T.E.: (011) 4654-6648/4658-7777 , Cátedra de
toxicofogía Facultad de Medicina UBA, T.E.: (011) 4962-3822/4263, Centro de as¡stenc¡a
toxicoló9ica La Plata. T.E.: (0221) 451-5555.
Síntomas
La reacción adversa más probable, en caso de sobredosis, es la h¡potensión/ a veces
asociada con náuseas, vómitos, calambres, vért¡gos, somnolencia, estados de confusión,
oliguria, la cual puede progresar a anuria (por hipovolemia), Se pueden producir
trastornos hidroelectrolíticos (hiponatremia, h¡popotasemia).
Tratamiento
Las primeras medidas consisten en eliminar rápidamente los productos inger¡dos
mediante lavado gástrico y/o administración de carbón activado; luego se debe
restablecer el equilibrio hid roelectrolítico en un centro espec¡alizado hasta la
normalizac¡ón del estado del pac¡ente.
Si sobrev¡ene una hipotensión importante, se puede combatir colocando al paciente en
decúb¡to, con la cabeza baja y, si es necesario, mediante una perfusión intravenosa de
solución salina isotónica o med¡ante cualquier otro medio de expansión de la volemia.
El perindoprilato, la forma activa del per¡ndopril, es dializable.

PRESE NTACION ES
Envases de 30 comprimidos.

22

Poco frecuente *
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I'vxCON DICION ES CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
A temperatura no
No utiliza r pasada

a 30oC y en su envase orig¡nal perfectamente cerrado.
fecha de vencimiento indicada en el envase.

Aspecto de smg: Los comprim¡dos recubiertos de Preterax Smg son blancos,
con forma de . Un comprimido recub¡erto contiene 5mg de perindopril arginina y
1,25m9 de ¡ndapa

Mantener los icamentos fuera del alcance de los niños.

Especialidad Medici I autorizada por el Ministerio de Salud.
Cert¡ficado N": 47.
Elaborado en Les res Serv¡er Industr¡e - Franc¡a
Representa nte e
SERVIER ARGE q^

Av. Casta ña res 322 - (CP1406IHS) Cap¡tal Federa l.
Tel: 0800-777-SE É,R (7378437)
www.servier.com.ar
D¡rectora Técn¡ca: Sabbatella - Farmacéutica.

Última versión: de aprobac¡ón AN MAT
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Proyecto de Prospecto
PRETERAX@ ,/ PERINDOPRIL - INDAPAMIDA

Comprimidos recub¡ertos
Venta bajo receta
Industr¡a Francesa

Este med¡camento es libre de gluten

COMPOSICION
Cada comprimido recub¡erto contiene: Perindopril arginina 2,5 mg.
(Corresponde a Perindopril base 1,6975) Indapamida 0,625 mg.
Excipientes: Lactosa monohidratada; Estearato de magnesio GaTOB);
Maltodextr¡na; Sílice coloidal anhidra (E551); Carboximetila lm idón sódico
(A); Glicerol G.a22); Hipromelosa fta6a); Macrogol 6000; Dióxido de
tita nio (E171).

INDICACIONES
Hipertensión a rteria I esencial.

ACCTON TERAPEUTICA
Preterax es la asociación del Perindopril, sal de argin¡na, un inhibidor de la
enzima convertidora de la angiotensina, y de la Indapamida, un diurético cloro
sulfonamida. Sus propiedades farmacológicas derivan de las de cada uno de los
componentes considerados por separado, añad¡do a las acciones adit¡vas de los
dos productos asociados.

ACCION FARMACOLOGICA
Grupo Fármaco terapéutico: Perindopril y diuréticos,
Código ATC: C09BA04

PROPI EDADES FARMACODINÁMICAS

Re lacio n a do co n P reterax :
Produce una
componentes.

sinerg¡a aditiva de los efectos a ntih ipertensivos de los dos

Relacionado con Perindopril :
Es un inhibidor de la enzima conveftidora (IECA) de la angiotensina I
angiotens¡na II, sustancia vasoconstr¡ctora que al mismo t¡empo estimula
secrec¡ón de aldosterona por la corteza suprarrenal, y por otro lado
degradación de la bradiquinina en heptapéptidos inactivos.

en
la
la

Sus efectos son:
. Disminución de la secreción de aldosterona,
. Elevación de la actividad de la renina plasmática con

retrocontrol negativo ejercido por la aldosterona,
o Disminución de Ias resistenc¡as per¡féricas totales con acc¡

eliminación de

nterritor¡o muscular y renal sin que dicha disminuc¡ón se

1,

Mecanismo de acción

ja
i.

!(

L
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retención hldrosalina o taquicardia refleja cuando se administra de forma
prolo ngada.

La acción a ntih ipertens¡va del Perindopril se manifiesta tamb¡én en los pacientes
con concentración de renina baja o normal.
El Perindopril actúa por medio de su metabol¡to act¡vo, el perindoprilato, mientras
que otros metabol¡tos son inactivos.
Reduce el trabajo del corazón:

. por efecto vasodilatador venoso, probablemente debido a una modificación
del metabolismo de las prostaglandinas: disminución de la precarga,

. disminuyendo las resistenc¡as periféricas totales: disminución de la
poscarga.

Los estudios realizados en pacientes con insuficiencia cardiaca han puesto de
relieve:

. una dism¡nución de las presiones de llenado de ambos ventrículos,

. disminución de las res¡stenclas vasculares periféricas totales,

. un aumento del gasto cardíaco y una mejoría del índice cardíaco,

. un incremento del flujo sanguíneo regional en el músculo.
Asimismo, también una mejoría en las pruebas de esfuerzo.

Relac¡onado con lndapamida:
La Indapam¡da es un derivado sulfamídico con un núcleo indol, relacionado con
los diuréticos tiazídicos desde el punto de vista farmacológico y que actúa
inhibiendo la reabsorción de sodio en el segmento coftical de dilución. Este
fármaco aumenta la excreción urinaria de sodio y cloruros y, en menor grado, la
excreción de potasio y magnesio, incrementando la diuresis y ejerciendo una
acción antihipertensiva.

Efectos fa rmacod i n á micos :

Rela
En el h¡pertenso, sin tener en cuenta la edad, ejerce un efecto ant¡hipertensivo
dependiente de la dosis sobre las presiones arteriales diastólicas y slstólicas en
decúbito y de pie. Este efecto antihipertensivo se prolonga durante 24 hs. La
reducción de la presión se obtiene en menos de un mes, sin taquif¡lax¡a; la
suspensión del tratamiento no se acompaña de efecto rebote. En estudios
clínicos, la administración simultánea de Perindopril e Indapamida tuvo efectos
ant¡hipertensores de tipo sinérgico en relación con cada uno de los productos
administrados por separado. No se ha estudiado el efecto de la asociación a dosis
bajas de Preterax en la morbilidad y mortalidad cardiovascular.
PICXEL, un estudio multicéntrico, aleatorizado, en doble c¡ego, controlado contra
enalapril evaluó por ecografía los efectos de la asociación Perind opr¡l/Indapa m ida
en monoterapia sobre la hipertrofia ventricular izquierda (HVI).
En el estudio PICXEL, los pac¡entes hipertensos con HVI (definida por un índice
de masa ventricular izquierda (IMVI) > t20 glm2 en hombres y > 100 g/m2 en
mujeres) fueron distribuidos de manera aleatoria en 2 grupos para un año de
tratamiento: Perindopril tert-butilamina 2 mg (i.e. 2,5 mg de Perindopril
arginina)/Indapamida 0,625 o enalapril 10 mg, en una toma al día. La posología
podía ser adaptada en función del control de la presión arterial hasta alcanzar
Perindopril tert-butilamina B mg (o sea 10 mg de Perindopril
arginina)/Indapamida 2,5 mg o enalapril 40 mg en una toma al día. Sólo el 34o/o

de los pacientes continuaron a ser tratados con Perindopril tert-butilamina 2 mg
(o sea 2,5 mg de Per¡ndopril arginina)/Indapamida O,625 mg (contra un 20olo con
enalapril 10 m9).
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Al final del tratamiento, la IIvIVI había disminuido de manera s¡g n ificativa mente
mayor en el grupo Perin dopril/I ndapa m¡da (-10,1 9/m2) que en el grupo enalapril
(-1,1 g/m2) en la población total de pacientes aleatorizados. La diferencia de
variación de la IMVI entre los dos grupos era de -8,3 glm2 (IC95o/o (-11,5, -5,0),
p<0,0001).
Se obtuvo un efecto más importante sobre la IMVI a la dosis de Per¡ndopril 8 mg
(o sea 10 mg de Perindopril arginina)/Indapamida 2,5 mg.
Con respecto a la presión arterial, las diferencias medias estimadas entre los 2
grupos en la población aleator¡zada fueron respectivamente de -5,8 mmHg (IC
95o/o (-7,9, -3,7), p<0,001) para la presión arterial sistólica y de -2,3 mmHg
(IC95o/o (-3,6, -o,9), p=0,000a) para la presión arterial diastólica, en favor del
grupo Perindopril/Inda pa m ida.

Relacionados con Perindopril :

Perindopril es activo en todos los estadios de la hipertensión arterial: leve,
moderada o severa; se observa una reducclón de las presiones arteriales sistólica
y diastólica, tanto en decúbito como de pie.
La actividad a ntihipertensiva es máxima entre 4 y 6 horas después de una toma
única y se mantiene como mÍnimo durante 24 horas.
El bloqueo residual de la enzima convertidora a las 24 horas está aumentando:
se sitúa alrededor del 80o/o.
En los pacientes que responden, la tensión arterial se normaliza al cabo de un
mes de tratamiento y se mantiene sin taquifilaxia.
La interrupc¡ón del tratam¡ento no se acompaña de efecto rebote de la
hipertensión a rteria l.
El Perindopril posee propiedades vasodilatadoras y de resta blecimiento de la
elasticidad de los grandes troncos arteriales, corr¡ge los cambios
histomor-fométricos de las afterias de resistencia y disminuye la hipertrofia
ventricular izquierda.
En caso de necesidad, la adición de un d¡urético tiazidico produce una sinergia de
tipo ad itivo.
La asociación de un inhibidor de la enzima convertidora y de un diurético tiazídico
disminuye el riesgo de hipopotasemia induc¡da por el diurético solo.

Relacionados con Indapamida:
La Indapamida, en monoterapia, ejerce un efecto a ntih ¡pe rtensivo que se
prolonga durante 24 horas. Este efecto aparece a dosis a las cuales las
propiedades diuréticas son mínimas.
Su activ¡dad ant¡h¡pertensiva está relacionada con una mejoría de la
distensibilidad after¡al y con una disminución de las resistencias vasculares
periféricas totales y arter¡olares.
Este medicamento reduce la hipertrofia ventricular izquierda.
Por encima de una ciefta dosis, se alcanza una meseta de efecto antihipeftensivo
con los diuréticos tiazídicos y los fármacos relacionados, mlentras que los efectos
adversos continúan aumentando. En caso de que el tratamiento no resulte ef¡caz,
no hay que aumentar la dosis.
Por otro lado, se ha demostrado en el hipertenso que la Indapam¡da a corto,
medio y largo plazo:

. no afecta al metabolismo lipídico: triglicéridos, colesterol LDL y colesterol
HDL.
no afecta al metabolismo de los carbohidratos, ¡ncluso
h¡pertensos diabéticos.
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Datos de ensayos clínicos del bloqueo dual del s¡stema ren¡na-a ng iotensina-
aldosterona (SRAA)
Dos grandes estudios aleatorizados y controlados ((ONTARGET (ONgoing
Telm¡sartan Alone and in comb¡nat¡on with Ram¡pr¡l Global Endpolnt Trial) y VA
NEPHRON-D (The Veterans Affairs Nephropathy in Diabetes)) han estudiado el
uso de la combinación de un inhibidor de la enzima convertidora de angiotens¡na
con un antagonista de los receptores de angiotensina II.
ONTARGET fue un estudio realizado en pac¡entes con antecedentes de
enfermedad cardiovascular o cerebrovascula r, o diabetes mellitus tipo 2
acompañada con ev¡dencia de daño en los órganos diana. VA NEPHRON-D fue un
estudio en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y nefropatía diabética.
Estos estudios no mostraron ningún beneficio significativo sobre la mortalidad y
los resultados renales y/o ca rd iovascu la res, mientras que se observó un aumento
del riesgo de hiperpotasemia, daño renal agudo y/o hipotens¡ón, comparado con
la monoterapia.
Dada la simil¡tud de sus propiedades farmacodinámicas, estos resultados tarnbién
resultan apropiados para otros inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina y antagonlstas de los receptores de angiotenslna II.

En consecuencia, no se deben utilizar de forma concomitante los inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina y los antagon¡stas de los receptores cie
angiotens¡na II en pacientes con nefropatía diabética.

ALTITUDE (Aliskiren Trlal in Type 2 D¡abetes Using Cardiovascular and Renal
D¡sease Endpoints) fue un estudio diseñado para evaluar el benefic¡o de añadir
aliskirén a una terapia estándar con un inhibidor de la enzima convertidora de
angiotens¡na o un antagonista de los receptores de angiotens¡na II en pacientes
con d¡abetes mellitus tipo 2 y enfermedad renal crónica, enfermedad
cardiovascular, o ambas. El estudio se dio por finalizado prematuramente a raíz
de un aumento en el riesgo de resultados adversos. La muefte por causas
cardiovascu la res y los ictus fueron ambos numéricamente más frecuentes en el
grupo de aliskirén que en el grupo de placebo, y se notificaron acontec¡mientos
adversos y acontecimientos adversos graves de interés (hiperpotasemia,
hipotensión y disfunc¡ón renal) con más frecuenc¡a en el grupo de alisk¡ren que
en el de placebo.

PROPIEDADES FARMACOCIN ÉTICAS
Relac¡onadas con Preterax:
La administración de lar asociación Perindopril / Indapamida no modifica los
parámetros fa rmacocin éticos con relación a su administración por separado.

Relacionadas con Perindopril :
Absorción v biodisDonib¡lidad
Por vía oral, el Perindopril se absorbe rápidamente y alcanza la concentración
máxima en t hora. La semivida plasmática de Perindopril es de I hora.
Dado que la ingesta de alimentos disminuye la conversión a per¡ndoprilato, y por
tanto la biodisponibilidad, el perindopril debe administrarse por vía oral en una
sola toma al día por la mañana antes del desayuno.

4
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D¡stribución
El volumen de distribución es aproximadamente de O,2 l/kg para perindopr¡lato
libre. La unión a proteínas plasmáticas es del 20 7o, pr¡ncipalmente a la enzima
convert¡dora de angiotensina, pero depende de la concentración.
Biotra n sformació n
El perindopril es un profárm aco. El 27o/o de la dosis administrada de Perindopril
alcanza la circulación sanguínea como el metabolito activo, perindopr¡lato.
Además del perindoprilato activo, el Perindopril produce cinco metabol¡tos
inactivos. La concentración plasmática máxima de perindoprilato se alcanza a las
3 o 4 horas.
Elim inación
El volumen de distribución es de aproximadamente 0,2 L/kg para perindopr¡lato
libre. El per¡ndoprilato se elimina por la orina y la semivida efect¡va de
eliminación de la fracción libre es de aproximadamente 17 horas, alcanzándose el
estado de equilibrio a los 4 días.

Linealidad/no linealidad
Se ha demostrado una relación
concentración plasmática.

lineal entre la dosis de Perindopril y su

Poblaciones especiales
Pac¡entes de edad avanzada: La eliminación del perindoprilato es más lenta en
anc¡anos y también en enfermos con insuficiencia cardiaca o renal.
Insuficiencia renal: En insuficiencia renal es deseable un ajuste de dosis
dependiendo del grado de insuficiencia (clearance de creatin¡na).
En caso de diálisis: La eliminación del perindoprilato en la diálisis es de 70
ml/min.
Cirrosis: En el pac¡ente cirrótico, la cinétlca del Perindopril varía: la eliminación
hepática de la molécula or¡g¡nal disminuye a la mitad. Sin embargo, la cantidad
de perindoprilato formado no disminuye, por lo cual no se necesita ningún ajuste
de la dosis.

Relacionadas con la Indaoamida:
Absorción
Se absorbe con rapidez y en su totalidad en el tracto digestivo. La concentración
plasmática máxima se alcanza a la hora de la toma oral.
Distr¡buc¡ón
La unión a las proteínas plasmáticas es del 79olo.

La vida media oscila entre 14 y 24 horas (media de 18 horas). Las
administraciones reiteradas no provocan acumulación. La eliminación es
esencialmente urinaria (70o/o de la dosis) y fecal (22o/o) en forma de metabolitos
inactivos.

Poblaciones especiales
Insuficiencia renal
Los pa rá m etros,fa rmacocinéticos no varían en pac¡entes con insuficienc¡a renal.
DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD
La asociación presenta una toxicidad ligeramente mayor que
componentes. Las manifestaciones renales no parecen potenciarse e la
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obstante, la asociación produjo toxicidad ga strointestin al en el perro y parecio
aumentar los efectos tóx¡cos maternos en la rata (con relación al Per¡ndopr¡l).
Sin embargo, estos efectos adversos se manifiestan con niveles de dosis
correspondientes a un margen de seguridad muy marcado en comparación con a
los ut¡lizados en terapéutica.
Los estudios preclínicos realizados por separado con Perindopril e Indapamida no
muestran potencial genotóxico, o carcinogénico. Los estud¡os de toxicidad
reproductiva no han mostrado efecto embr¡otóx¡co ni teratogénico ni afectación
de la fettilidad.

POSOLOGÍA Y MODO DE ADTVIINISTRACIóN
Vía oral. Posología según ¡nd¡cac¡ón médica.
Un comprimido de Preterax en una toma diaria preferentemente por la mañana, y
antes del desayuno.
En caso de no poder controlar la presión arterial, después de un mes de
tratamiento puede duplicarse la dosis.

CONTRI\INDICACIONES
Relacionadas con Preterax:

H iperse nsibilida d a cualquiera de los exc¡pientes.
Pacientes dializa dos.
Pacientes con insuficiencia cardiaca descompensada no tratada.

Relacionadas con Perin d opril;
H ¡persensibil¡d ad Al Perindopril o a cualqu¡er otro inhibidor de la enzima
convert¡dora de ang iotens¡na (IECA).
Antecedentes de angioedema (edema de Quincke) relacionados con la
toma de un IECA.
Angioedema id ¡opático/hered ¡ta rio.
Segundo y tercer trimestres de embarazo.
Uso concomitante de PRETERAX con medicamentos con alisk¡ren en
pacientes con diabetes mell¡tus o insuficiencia renal (TFG <60 ml/min/1,73
m2) (ver "Interacc¡ones medicamentosas" y "Propiedades
Farmacodiná micas").
Uso concom¡tante con sacubitril/va lsa rtá n.

6

Poblaciones especiales
Pacientes de edad avanzada: el tratamiento debe iniciarse a la dosis normal de
un comprimido de Preterax al día.
Pac¡entes con ¡nsufic¡encia renal: en caso de insuficiencia renal grave (clearance
de la creatinina < 30 ml/min), el tratamiento está contraindicado.
En pacientes con ¡nsuf¡ciencia renal moderada (clearance de creatinina de 30-60
ml/min) la dosis máx¡ma debería ser un compr¡mido de Preterax al día.
En pacientes con clearance de creatinina mayor o igual a 60 ml/min, no es
necesario modifica r la dosis.
La práctica méd¡ca normal incluye control periódico de ¡a creatinina y del potasio.
Pac¡entes con ¡nsuf¡c¡encia hepática: En caso de insuficiencia hepática grave, el
tratamiento está contraindicado. En pacientes con insufic¡enc¡a hepática
moderada, no es necesario modificar la dosis.
Niños y adolescentes: No se ha establecido Ia eficacia y segur¡dad de Perindopril,
solo o en combinación, en niños y adolescentes. No se dispone de datos, por lo
que Preterax no debe ut¡li¿arse en niños y adolescentes.
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Tratamientos extracorpóreos que ¡mpl¡can el contacto de la sangre con
superficies cargadas negat¡vamente,
Estenos¡s bilateral s¡gnif¡cativa de las arterias renales o estenosis de la
arteria del único riñón funcional.

Re lacionad as con lnd a oa m id a :
. H ipersensibilidad a Indapamida o a cualquier otra sulfonamida.
. Insuficienc¡a renal grave (clearance de creatinina por debajo de 30

mymin.).
. Encefalopatía hepática.
. Insuficiencia hepática grave.
. Hipopotasemia.
. Como regla general, es desaconsejable ut¡lizar este medicamento en

combinación con fármacos antiarrítm¡cos que produzcan torsión de punta.
¡ La cta ncia.

ADVERTENCIAS
Re lacio na d a s a Preterax :
No se ha observado ninguna reducción significativa de los efectos indeseables
con la asociaclón fija a baja dosis de Preterax, en comparación con las dosis más
bajas recomendadas para cada uno de los componentes, excepto las
h¡popotasem¡as. Un aumento de la frecuencia de las reacciones idiosincrásicas en
Ios pac¡entes expuestos simultáneamente a dos agentes a nti-h ipe rtensivos
nuevos no puede ser excluido. Para minimizar este riesgo el pac¡ente debe ser
supervisado con atención.

Lit¡o: La combinación de litio con la asociación de Perindopril e Indapamida no
está generalmente recomendada.

Relacionadas con Perindopril :
Bloqueo dual del sistema ren ina -a ng iotensina -a ldosterona (SRAA):

Ex¡ste evidencia de que el uso concomitante de inhibidores de Ia ECA,
antagonistas de los receptores de angiotensina II o aliskirén aumenta el riesgo de
hipotensión, hiperpotasemia y disminución de la función renal (incluyendo
insuficiencia renal aguda). En consecuencia, no se recomienda el bloqueo dual del
SRAA med¡ante la utilización combinada de inhibidores de la ECA, antagonistas
de los receptores de angiotens¡na II o aliskirén (ver "Interacciones
medicamentosas" y Propiedades Fa rmacológ icas").

Si se considera impresc¡ndible la terap¡a de bloqueo dual, esta solo se debe llevar
a cabo bajo la supervisión de un especialista y sujeta a una estrecha y frecuente
monitorización de la función renal, los niveles de electrolitos y la presión arterial.
No se deben utilizar de forma concom¡tante los inhibidores de la ECA y los
antagon¡stas de los receptores de ang¡otensina II en pacientes con nefropatía
d ia bética.

Diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o sustitutos de la sal
que contengan potasio:
La combinación de perindopril con diuréticos ahorradores de potasio,
suplementos de potasio o sustitutos de la sal que contengan potasio está
generalmente recomendada (ver "Interacciones medicamentosas").

7
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Neutropenia/aqra n uloc itosis/trom bocito oen iala n e m ia :

Se han señalado casos de neutropenia/agra n ulocitosis, de trombocitopenia y de
anemia en pacientes que recibíán inhibidores de la enzima convert¡dora. Es raro
que una neutropenia ocurra en pacientes con una función renal normal y ningún
otro factor de riesgo. El Perindopril debe ser utilizado con precaución en
pac¡entes que presenten una enFermedad vascular del colágeno, que reciban un
tratamiento in m u no-supresor, alopurinol o procainamida, o una asociación de
estos factores de riesgo, en particular si existe una alteración pre-existente de la
función renal. Algunos de estos pacientes han presentado infecciones graves, que
en algunos casos no respondían a una antibioterap¡a intensiva. Si se utiliza el
Perindopril en esos pacientes, se aconseja una supervisión regular de la fórmula
sanguínea (recuento de glóbulos blancos) y los pacientes deben ser advertidos de
señalar cualquier signo de infección (por ejemplo: dolor de garganta, fiebre) (Ver
"Interacciones medicamentosas" y "Reacciones adversas"),

H ipertensión renovascu lar
Existe un riesgo aumentado de h¡potensión e insuficiencia renal en pacientes con
estenosis bilateral de las arterias renales o estenosis de la arteria del único riñón
funcional que son tratados con IECAs (ver "Contra in dlcaciones"). El tratamiento
con diuréticos puede ser un factor que contribuye. La pérdida de función renal
puede suceder con solo cambios mínimos en la creatinina sérica, incluso er¡
pacientes con estenosis unilateral de la afteria renal.

Hioersensibilidad /Anqioedemas:
Rara vez se ha señalado angioedema de la cara, extremidades, labios, lengua,
glot¡s y/o laringe en pacientes tratados con un inhibidor de la enzima
convertidora, incluyendo el Perindopril (Ver "Reacc¡ones adversas"). Esta reacción
puede aparecer en cualquier momento del tratamiento. En tales casos, se debe
suspender inmediatamente el tratam¡ento con Per¡ndopr¡l y observar al paciente
hasta la desaparición completa de los síntomas. Cuando el edema solo afecta a la
cara y los labios, la evolución es en general regresiva sin tratamiento, aunque los
antihistamínicos han demostrado ser útiles para aliviar los síntomas.
El angioedema asociado a un edema laríngeo puede ser mortal. Cuando afecta a
la lengua, la glotis o la laringe, puede resultar en una obstrucción de las vías
respirator¡as. Se debe administrar rápidamente un tratam¡ento apropiado con
una inyección subcutánea de adrenalina 1/1.000 (0,3 ml a 0,5 ml) y/o tom¿r
otras medidas que liberen las vías respiratorias. La frecuencia de angioedema
señalada es más elevada en los pacientes de raza negra que en los de otras
raza s.
Los pacientes con antecedentes de angioedema no relacionado a la
administración de un inhibidor de la enzima convertidora podrían tener un mayor
riesgo de presentar un angioedema con un tratamiento con un inhibidor de la
enzima convertidora.
Un angioedema intestinal ha sido raramente señalado en pacientes tratados con
un inhibidor de la enzima conveftidora. Estos pac¡entes presentaron dolores
abdominales (con o sin nauseas o vómitos); en cieftos casos no estuvo precedido
de un angioedema facial y los niveles de Ia C-I esterasa eran normales. El
diagnóstico fue efectuado por un escán abdominal, ecografía, o durante cirugía y
los síntomas desaparecieron al cesar el tratamiento por IECA. El angioedema
intestinal debe ser parte del diagnóstico diferencial en caso de dolor abdominal
en pacientes bajo IECA.

I
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La combinación de perindopril con sa cu bitril/va lsa rtán está contraindicada debido
al aumento de riesgo de angioedema (ver "Contra ind icacion es"). El tratam¡ento
con sacu bitril/va lsa ftá n no se debe iniciar hasta 36 horas después de tomar la
última dosis de perindopril. Si se ¡nterrumpe el tratamiento con
sacu bitr¡l/va lsartán, el tratamiento con perindopril no se debe iniciar hasta 36
horas después de la última dosis de sacu bitril/va lsa rtán (ver " contra ind icaciones"
e "Interacciones med icamentosas"). El uso concomitante con otros inhibidores de
la endopeptidasa neutra (EPN) (por ejemplo, racecadotril) e IECAs también
puede aumentar el riesgo de angioedema (ver "Interacc¡ones medica mentosas").
Por lo tanto, se necesita una evaluación cu¡dadosa del beneficio/riesgo antes de
inic¡ar el tratam¡ento con inhibidores de la EPN (por ejemplo, racecadotril) en
pacientes tratados con perindopril.

Uso concom¡tante de inhibidores de mTOR (p. ei., sirolimus, everolimus,
temsirolimus):
Pac¡entes tratados de forma concomitante con inhibidores de mTOR (p. ej.,
sirol¡mus, everolimus, temsirolimus) pueden tener mayor riesgo de angioedema
(es decir, hinchazón de las vías respiratorias o lengua, con o sin afectación
respiratoria) (Ver "Interacciones medicamentosas").

Reacciones anafl lactoides durante dese ns¡bilización: Se han señalado casos
aislados de reacciones anafilactoides prolongadas, amenazando la vida del
paciente. con la administración de un inhibidor de la enzima convert¡dora durante
tratam¡entos de desensibilización con veneno de himenópteros (abejas, avispas).
Los inhibidores de la enzima conveftidora deben ser util¡zados con precaución en
pacientes alérgicos tratados para desensibilización y evitados en aquellos que
reciban una ¡nmunoterapia con venenos (suero anti-veneno).
No obstante, estas reacc¡ones pueden ser evitadas interrumpiendo de manera
trans¡torla el tratamiento con el inhibidor de la enzima convertidora durante por
lo menos 24 horas en los pac¡entes que requieran tanto un tratamiento con un
inhibidor de la enzima convertidora como una dese nsibilización.

Reacciones a nafilactoides durante una aféresis de liooo roteínas de baia densidad
(LDL): Raramente, Ios pacientes tratados con IECA han presentado reacc¡ones
anafilactoides que pueden ser fatales, durante una aféresis de lipoproteínas de
baja densidad por adsorción con sulfato de dextrano. Estas reacciones pueden
ser evitadas en los pacientes suspendiendo tra n sitoria mente el tratamiento con
IECA antes de cada aféresis.

Pacientes hemodializados: Se han señalado reacciones anafilactoides en
pacientes dializados con membranas de alta permeabilidad (por ejemplo, AN
69@) y tratados con un IECA. Se debe ut¡liz¿r otro tipo de membrana de diálisis
u otra clase de agente a ntihipe rtensivo en estos pacientes.

H ioera ldostero n is mo orimario
Generalmente los pacientes con h ipera ldosteron ismo pr¡mario no responden a
fármacos a ntih ipeftens¡vos que actúan mediante la inhibición del si ren tna -

'Sataltaang¡otens¡na. Por ello, no se recom¡enda el uso de este medicamen
Na'Yla Sa
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Embarazo: Los IEC no deben ser comenzados durante el embarazo. A no ser que
el tratam¡ento con IEC sea considerado como esenc¡al, se recomienda que las
pacientes que planean un embarazo modifiquen su tratamiento antihipeftensivo
por un medicamento con un perfil de seguridad establecido durante el embarazo.
En caso de diagnóstico de embarazo, el tratamiento por IEC debe ser suspendido
inmediatamente y un tratamiento alternativo comenzado si necesario (ver
"Contra in d ¡caciones" y "Fertilidad, Embarazo y Lactancia").

Relacionadas con Indapam¡da :
Encefalopatía hepática
En caso de afección hepática, los d¡urét¡cos tiazídicos y af¡nes pueden inducir una
encefalopatía hepát¡ca. En este caso, se debe suspender inmediatamente la
administración del d iu rético.

Fotosensib¡lidad : Se han señalado casos de fotosen sibilidad con los diuréticos
tiazídicos o relacionados. Si una reacción de fotosens¡b¡lidad ocurre durante el
tratamiento, se recomienda interrumpir el tratamiento. S¡ se considera necesarla
la admin¡stración de un diurét¡co, se recomienda proteger las zonas expuestas al
sol y a los UVA artificiales.

PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO
Común a perindooril e inda pamida
Insuficiencia renal: En caso de insuficiencia renal grave (clearance de creatinina
<30 mUmin,), el tratamiento está contraindicado.
En algunos hipertensos sin lesión renal previa aparente y cuya evaluación ponga
de relieve una insuf¡cienc¡a renal funcional, se interrumpirá el tratam¡ento y luego
se iniciará de nuevo con una dosis reducida o bien con uno solo de los
componentes.
En estos enfermos, la práctica médica normal requiere un mon¡toreo periódico
del potasio y de la creat¡nina, después de 15 dÍas de tratamiento y luego cada 2
meses durante el periodo de estabilización terapéutica. Se ha comunicado
insuficiencia renal principalmente en pacientes con insuficiencia cardiaca grave o
enfermedad renal subyacente, incluyendo estenosis de la alteria renal.
El medicamento normalmente no se recomienda en caso de estenosis de la
arteria renal bilateral o deiun único riñón funcionante.

Hinntencián v decen¡rilihrio hidrnelertrnlítirn' Hay un riesgo de hipotensión
repentina en presencia lde depleción sódica preexistente (en particular en
individuos con estenosib de la arteria renal). Por tanto, se investigarán
s¡stemát¡camente los s¡gnos clínicos de desequilibrio hid roelectrolítico que puedan
sobrevenir con motivo de un episodio intercurrente de diarrea o vómitos. En
estos paclentes se monitbrearán de forma regular los electrolitos plasmáticos.
Una hipotensión importante puede necesitar la aplicación de una per-fusión
¡ntravenosa de solución salina isotónica.
La hipotensión transitoria no es una contra ind icación para proseguir el
tratamiento. Después de restablecer una volemia y una presión arterial
satisfactorias, es posible reanudar el tratamiento con una dos¡s reduc¡da o bien
con uno solo de los componentes.

Potasem¡a: La asociación de Perindo pril e Indapamida no excluye la aparición de
hipopotasemia, sobre todo en pacientes diabéticos o con insuficiencia renal.

10

IF-2019-110935922-APN-DGA#ANMAT

Página 140 de 482



Como ocurre con todos los a ntlh ¡pertensivos en comb¡nac¡ón con un diurético, es
necesario controlar de manera regular el potasio plasmático.

Exc¡oientes con efecto notor¡o
Este medicamento contiene Lactosa. Los pac¡entes con intolerancia a galactosa,
con insuficiencia total de lactasa o malabsorción de glucosa o galactosa
(enfermedades hereditarias muy poco frecuentes) no deben tomar este
m ed ica mento.

Niveles de sodio
Preterax contiene menos de l mmol de sodio (23 mg) por comprimido, es decir,
esencialmente "exento de sodio".

Relacio nad as co n Pe ri n doo ri I :
Tos: Se ha desc.rito una tos seca al usar inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina. Esta se caracteriza por su persistencia, asÍ como por su
desaparición al suspender el tratamiento. Si aparece este síntoma, se debe tener
en cuenta la etiología iatrogénica. En el caso en que la prescripción de un
inhibidor de la enzima convert¡dora de angiotensina sea indispensable, se
considerará la continuación del tratamiento.

Niños v adolescentes: No se ha establecido ni la eficacia ni la tolerancia del
Perindopril en niños y adolescentes, solo o asociado.

Riesqo de hipotensión arterial v/o de insufic¡encia renal (en caso de insuficiencia
ca rdiaca, reducción h¡drosalina, etc): Se ha observado una estimulación
pronunciada del sistema ren ina -an gioten sina -a ldosterona durante reducciones
hidrosalinas ¡mportantes (dieta estr¡cta baja en sal o tratamiento diurético
prolongado), en pacientes con una presión arterial inicialmente baja, en caso de
estenosis de la afteria renal, insuficiencia cardíaca congestiva o cirrosis ascít¡co-
edematosa.
El bloqueo de este slstema por un inhibidor de la enzima convertidora de
angiotensina puede provocar, sobre todo tras la primera toma y en el transcurso
de las dos primeras semanas de tratamiento, un descenso brusco de la presión
arter¡al y/o, una elevación de Ia creatinina plasmática que muestre una
insuflciencia renal fu ncional.
A veces, esto puede desencadenarse de Forma aguda, aunque raramente, y con
un plazo de tiempo variable para su aparición. En estos casos, el tratamiento
debe iniciarse a una dosis menor y aumentarla prog resiva mente.

Pacientes de edad avanzada: Se debe valorar la función renal y la potasemia
antes de comenzar el tratamiento. La dosis inicial se adaptará posteriormente en
función de la respuesta de Ia presión arterial, especialmente si hay reducción
hidrosalina, a f¡n de evitar una hipotensión repentina.

Pac¡entes con aterosclerosis diagnosticada: el riesgo de hipotensión es común a
todos los pacientes, pero es necesar¡o ser particularmente prudente con los que
presentan cardiopatía isquémica o insuficiencia circulatoria cerebral, comenzando
en estos casos el tratamiento con una dosis más baja.

Hipertensión renovascular: el tratamiento de la hipertensión
in h ibidores en

reno ular
\\e

Navrl§a
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consiste en revascu la rización. Sin embargo, los de
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convertidora de angiotensina pueden ser beneficiosos en los enfermos que
padecen hipertensión renovascular y que están pend¡entes de una intervención
quirúrglca correctora o cuando dicha intervención no es posible.
Si Preterax se prescribe a pacientes con diagnóstico o sospecha de estenosis de
la artería renal, el tratam¡ento se debe ¡n¡c¡ar en un hospital con una dosis baja,
vigilando la función renal y Ia potasemia, puesto que algunos pacientes han
desarrollado una insuflciencia renal funcional, reversible al suspender el
tratam¡ento.

Insu ct r En los pacientes con
insuf¡ciencia cardiaca grave (estadio IV) o con diabetes insu linodependiente
(tendencia espontánea a la hiperpotasemia), el tratam¡ento se iniciará bajo
supervisión médica con una dosis inicial reduc¡da. No se debe interrumpir el
tratam¡ento con un beta-bloqueante en los hipeftensos que padezcan
insuficiencia coronaria: el IECA se añadirá al beta-bloq uea nte.

Pacientes diabéticos: En pacientes con diabetes mellitus insu linodependiente
(tendencia espontánea a la hiperpotasem ia ), el tratamiento se iniciará bajo
supervisión médica con una dosis inicial reducida.

En los pacientes diabéticos tratados previamente con antidiabéticos orales o
insulina, la glucemia debe ser estrictamente controlada, en part¡cular durante el
pr¡mer mes de tr¿tamiento con un IECA (Ver "Interacciones medicamentosas").

Pa rticu laridades étnicas: Al i gual que los otros IECA, el Perindopril es
aparentemente menos eficaz sobre Ia disminución de la presión arterial en los
pacientes de raza negra que en los de otra raza, probablemente debido a una
frecuencia más elevada de estados de renina bajos en la población de raza negra.

intervención q uirú ro ica /An estesia : En caso de anestesia , y sobre todo cuando la
anestesia es practicada util¡zando agentes con un potencial hipotensor, los
inhibidores de la enzima qonvertidora pueden causar h¡potensión. Por tanto, se
recomienda una interrupiión terapéutica, cuando posible, el día antes de la
intervención para los inhibldores de la enzima convedidora de acción prolongada.
como el Perindopril.

n d vá lvu la mitral o aórtica cardiomio : Los
inhibidores de la enzima, convertidora deben ser utilizados con precaución en
pacientes con una obstrugción de la vía de eyección del ventrículo izquierdo.

Insuficiencia hepática: Rara vez ,los IECA se han asociado con un síndrome que
se inic¡a con una icteric¡a colestásica y que puede llevar a una necrosis hepática
fulminante y (en ocasiones) muefte. No se comprende el mecanismo de este
síndrome. Aquellos pacientes que estén tomando IECA y que desarrollen ictericia
o un aumento considerable de las enzimas hepáticas deben suspender el IECA y
recibir un seguimiento médico apropiado.
Hiperpotasemia: Se han observado elevaciones de la potasemia en algunos
pacientes tratados con IECA, incluido el Perindopril. Los factores de riesgo de la
h¡perpotasem¡a son una insuficiencia renal, una degradación de la función renal,
la edad (> 70 años), la diabetes, los eventos ¡ntercurrentes como la
deshidratación, descompensación cardiaca aguda, acidosis metabólica, utilización

12

IF-2019-110935922-APN-DGA#ANMAT

Página 142 de 482



o+L

concomitante de diuréticos ahorradores de potasio (por ejemplo:
espirono lactona, eplerenona, tr¡amtireno, amilorida), suplementos de potasio o
sucedáneos de la sal que contienen potasio o la administración de otros
tratamiento que aumentan la potasemia (por ejemplo: heparina, cotrimoxazol
también denominado trimeto prim a/su lfa metoxazol), otros inhibidores de ECA,
antagonistas de la angiotensina II, ácido acetilsalicílico > 3 Sldía, inhibidores de
la COX-2 y AINES no selectivos, agentes ¡nmunosupresores tales como
ciclosporina o tacrol¡mus, trimetoprima). El uso de suplementos de potasio, de
diurét¡cos ahorradores de potasio o de sucedáneos de la sal que contienen
potas¡o, en particular en pacientes con una función renal alterada, puede
provocar una elevación significativa de la potasemia. La hiperpotasemia puede
causar arr¡tmias graves, a veces fatales. Si el uso concomitante de los agentes
mencionados anteriormente es considerado necesario, deben ser utilizados con
precaución y un control frecuente de la potasemia debe ser efectuado.

Relacionadas con Indapamida:
Eou¡l¡brio hid roe lectrolít¡co:
Natremia: Se debe controlar antes de comenzar el tratam¡ento y luego a
intervalos regulares. La disminución de la natremia puede ser inic¡almente
asintomática, por lo cual un control regular es indispensable. Dicho control debe
ser más frecuente en ancianos y pac¡entes c¡rróticos (Ver"Reacciones adversas" y
"Sobredosis"). Cualquier tratamiento diurético puede provocar una h¡ponatremia,
de consecuencias a veces graves. La hiponatremia junto con hipovolemia puede
causar deshidratación e hipotens¡ón ortostática. La pérdida concomitante de
iones cloruro puede llevar a una alcalosis metabólica compensator¡a secundaria:
la incidencia y el grado de este efecto son leves.

Potasem¡a: La red ucción del potasio con hipopotasemia constituye el riesgo
principal de los diuréticos tiazídicos y afines. Se debe prevenir el riesgo de
aparición de hipopotasemia (<3,4 mmol/l) en algunas poblaciones de alto riesgo,
como los ancianos y/o desnutridos, tanto si están o no polimedicados, los
cirróticos con edemas y ascit¡s, los enfermos coronarios y los que presentan
insuF¡c¡enc¡a cardiaca.
En estos casos, la hipopotasemia aumenta la tox¡cidad cardiaca de los glucósidos
cardiacos y el rlesgo de trastornos del ritmo.
Los pacientes que presentan un intervalo QT prolongador ya sea su origen
congénito o iatrogénico, son también de riesgo. La h¡popotasem¡a, asi como la
bradicardia, actúa como un factor que favorece Ia aparición de trastornos graves
del ritmo, en particular tors¡ones de punta, potencialmente mortales.
En todos los casos, son necesarios controles más frecuentes de la potasemia. El
primer control del potasio plasmático se debe efectuar durante la primera
semana poster¡or al inicio del tratamiento. Si se detecta una h¡popotasemia, es
necesaria su corrección.

Calce mta: Los diuréticos tiazíd¡cos y afines pueden dism¡nu¡r la excreción urinaria
de calcio y provocar un aumento ligero y transitor¡o de la Calcemia. Una
hipercalcemia man¡Fiesta puede estar relacionada con un h iperpa ratiroidismo no
diagnosticado. En este caso, se debe interrumpir el tratamiento antes de
investigar la fu nción paratiroidea.

ñai batella
N. 14
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Glucemia: En los diabéticos , es impotante controlar la glucemia, sobre todo en
presencia de h ipopotasemia.

Ácido úrico: En los pacientes hiperuricémicos, puede aumentar Ia tendencia a las
crisis de gota.

Función renal y diuréticos: Los diuréticos tiazídicos y af¡nes son solo totalmente
ef¡caces cuando la función rlenal es normal o está ligeramente alterada
(creatin¡nemia inferior a valoreJ del orden de 25 mg/|, es dei¡r, 220 pmol/l para
un adulto). i
En ancianos, se debe adaptar lp creatlninemla en función de la edad, del peso y
del sexo del paciente, según la ¡fórmula de Cockroft:
9¡6¡ = (140- edad) x peso/O,8{4 x creat¡ninemia
Con: la edad expresada en años

el peso en kg i

la creatininemia en ¡:m§l/|.
Esta fórmula es válida para r un hombre anciano y se debe correg¡r para las
mujeres, mult¡plicando el resriltado por 0,85.
La hipovolemia, secundaria p la pérdlda de agua y de sodio inducida por el
diurético al principio del firatamiento, implica una reducción del filtrado
glomerular. El resultado pu{de ser un aumento de la urea sanguínea y de la
creatininemia. Esta insufiqiencia renal transitoria no tiene consecuencias
negativas en el paciente c§n función renal normal, pero puede agravar una
insuficiencia renal previa. i

DeDortistas: Los deport¡staF deben saber que este rnedicamento contiene una
sustanc¡a activa que puede inducir una reacción positiva en las pruebas
pract¡cadas durante los confroles "anti-doping".

Miooia aguda v glaucoma *cundario de ángulo cerrado: Las sulfonamidas, o los
derivados de sulfonamida, §on medicamentos que pueden causar una reacción
idiosincrática derivando erv una miopía trans¡toria o glaucoma agudo de ángulo
cerrado. i

El gtaucoma agudo de ángulo cerrado no tratado puede llevar a una pérdida
permanente de visión. El tratamiento principal es interrumpir la toma del
medicamento lo más rápifio posible. Puede ser necesario considerar una atención
médica urgente o tratami,entos quirúrgicos si la presión ¡ntraocular permanece
descontrolada. Los factores de riesgo para desarrollar glaucoma agudo de ángulo
cerrado pueden incluir aritecedentes de alergia a la sulfonamida o a la penicilina.

INTER.ACCTONES MEDICAM ENTOSAS
Rela cio nad as co n Prete rax :

Uso concomitante desaconseiado:
Litio: Durante la administración concomitante de litio con IECA se han not¡ficado
aumentos reversibles en las concentrac¡ones séricas de litio y tox¡c¡dad. No se
recomienda el uso asociado de Perindopril e Indapamida con litio, pero si la
asociación resulta necesaria, se deberá realizar un seguim¡ento cuidadoso de los
niveles séricos de litio.

74
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Baclofeno: Aumento del efecto ant¡hí peftens¡vo. Monitorear la presión arterial y
la función renal, y adaptar la posología del a ntih ipertensivo si es necesario.
Antiinflamatorios no esteroideos
Cuando los IECA son admin¡strados simultáneamente con los AINES (tales como
el ác¡do a cetilsa licíllco utilizado como ant¡¡nflamator¡o, los inhibidores COX-2 y los
AINES no selectivos), se puede producir una atenuación del efecto
a ntíh iperten sivo. La administración concom¡tante de IECA y AINES puede resultar
en un aumento en el riesgo de la agravación de la función renal, incluyendo un
riesgo de insuficiencia renal aguda y en un aumento de la potasemia,
especialmente en pacientes con una alterac¡ón preexistente de la función renal.
La asociación debe ser administrada con precaución, especialmente en los
ancianos. Los pac¡entes deben estar bien hidratados y se deben tomar med¡das
para controlar la función renal al principlo del tratamiento y después
periódicamente.

Usos coDsamjtantes que se deben tener en cuenta:
An ¡d f VO neu ré ¡cos: Aumentan el efecto
antih ípertensivo y el riesgo de hipotensión ortostática (efecto aditivo).

Re I a cionada s co n oeri ndoori I :

Los datos de los estudios clínicos han demostrado que el bloqueo dual del
sistema renina-angiotens¡na-aldosterona (SRAA) mediante el uso combinado de
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, antagonistas de los
receptores de ang¡otens¡na II o aliskiren se asocia con una mayor frecuencia de
acontecimientos adversos tales como hipotensión, hiperpotasemia y disminución
de la función renal (incluyendo insuficiencia renal aguda) en comparación con el
uso de un solo agente con efecto sobre el SRAA (ver "Contra¡nd icaciones",
"Interacc¡ones medicamentosas" y "Propiedades Farmacodinámicas").

Medicamentos ind uc S lgu nos medicamentos o clasesr
terapéuticas pueden aumentar la aparición de hiperpotasemia: al¡skirén, sales de
potasio, d¡uréticos ahorradores de potasio, inhibidores de la ECA, antagonistas de
receptores de angiotensina II, AINEs, heparinas, agentes inmunosupresores
como ciclosporina o tacrolimus, tr¡metoprima. La combinación de estos fármacos
aumenta el riesgo de h¡perpotasemia.

U so co nco m ita nte contrai n d ica do (Ver "Contraind icaciones"):

Aliskirén: en pacientes diabéticos o con insuficiencia renal, riesgo de
h¡perpotasem¡a, empeoramiento de la función renal y aumento de la morbil¡dad y
mortalidad cardlovascular.
Tratamientos extracorpóreos: los tratamientos extracorpóreos que ¡mpl¡can el
contacto de la sangre con superficies cargadas negativamente, como diálisis o
hemofiltración con c¡etas membranas de alto flujo (por ejemplo, membranas de
poliacrilon itrilo) y aféresls de lipoproteínas de baja densidad con sulfato de
dextrano, están contraindicados debido al riesgo de reacciones anafilactoides (ver
" Contra ind icacio n es"). Si se requiere este tratamiento, se debe considerar el uso
de un tipo diFerente de membrana de diálisis o una clase diferente de
medicamento antihipeftensivo.
Sacubitril/valsartán: el uso concomitante de perindopril con sacubit
está contraindicado, ya que la inh¡bición simultánea de neprilisina y

ril
CA

artán

(incluido ácido acetilsa licílico a altas dosis):
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aumentar el r¡esgo de angioedema. El tratamiento con sacu bitril/va lsa rtá n no se
debe iniciar hasta 36 horas después de tomar la última dosis del tratam¡ento con
perindopril. El tratamiento con perindopril no se debe iniciar hasta 36 horas
después de la última dosis de sacu bitril/va Isa rtá n (ver "Contra¡n d ¡ca ciones" y
"Advertencias y precauc¡ones especiales de empleo").

OSC
Aliskirén: en pac¡entes que no presentan diabetes o ¡nsuf¡c¡encia renal, riesgo
de hiperpotasemia, empeoramiento de la función renal y aumento de la
morbilidad y mortalidad cardiovascular (ver"Advertencias y Precauciones").
Tera ta con ont los
receptores de anqiotens¡na: se ha descrito en la bibliografía que en pacientes
con enfermedad ateroesclerótica establecida, insufic¡encia cardiaca, o con
diabetes con lesión de órganos diana, la terapia concomitante con inhibidores
de Ia ECA y antagon¡stas de los receptores de angiotensina está asociada a
una mayor frecuencia de hipotensión, síncope, hiperpotasemia y
empeoramiento de la función renal (incluyendo insuf¡ciencia renal aguda) en
comparación con el uso de un único agente del s¡stema renina-angiotensina-
aldosterona. El doble bloqueo (p. ej., al combinar un inhibidor de la ECA con
un antagon¡sta del receptor de angiotensina II) debe l¡mitarse a casos
definidos individualmente con mon¡torización estrecha de la función renal,
niveles de potasio y tensión arter¡al (ver "Advertencias y precauciones").
Estrauiusttna: riesgo de aumento de reacciones adversas tales como edema
angioneurótico (angioedema).
Cotrimoxazol (trimetoprim a/su lfa metoxazol): los pacientes que toman de
forma concom¡tante cotr¡moxazol (trimetop rim a/su lfa m etoxazol) pueden tener
un mayor riesgo de h¡perpotasemia (ver "Advertencias y precauciones
especiales de empleo").Qrurét¡cps ahorradores de potqsio (Lrla¡ntjrc¡q.
amilorida, etc.), sales de potasio; hiperpotasemia (potencialmente letal),
particularmente en combinación con insufic¡encia renal (efectos
h iperpotasé m icos ad¡tivos), Se desaconseja la combinación de perindopril con
los medicamentos citados (ver "Advertencias y precauciones especiales de
empleo"). No obstante, si estuviera indicado et uso concomitante, se
administrarán con precaución bajo frecuente supervisión del potasio sérico
Para el uso de esp¡ronolactona en insuficiencia cardiaca, ver "Uso
concomitante que req(iere una precaución especial de empleo".

em

Antidiabét¡cos (insulina, aqentes hipoqluEemrantes qra lesi estudios
epidemiológicos sugieren que la administración concomitante de inhibidores de
la ECA y medicamentos antidiabéticos (insulinas, agentes hipoglucemiantes
orales) puede potenciar el efecto de disminución de la glucosa en sangre con
riesgo de hipoglucemia. Este efecto parece ser más probable durante las
primeras semanas del tratam¡ento combinado y en pacientes con insufic¡encia
rena I .

D¡ rétic ah d s¡ los pac¡entes que están tomandoSN
diuréticos, y especialmente aquellos que presentan hipovolemia y/o
hiponatremia, pueden experimentar una reducción excesiva de la tensión
afterial después del inicio del tratam¡ento con inhibidores de la ECA. La
posibilidad de eFectos hipotensores puede reducirse suspendiendo el diurético,
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aumentando la volemia o el aporte de sales antes de iniciar el tratam¡ento con
dosis bajas y progresivas de perindopril.
En hipertensión arterial, cuando un tratam¡ento previo con diuréticos puede
haber ocasionado hipovolem¡a/ h¡ponatremia, o se debe interrumpir el
diurético antes de iniciar el tratamiento con un inh¡bidor de la ECA, en cuyo
caso. se podrá posteriormente readministrar un diurético no ahorrador de
potasio; o se debe iniciar el tratam¡ento con el inhibidor de la ECA con una
dosis baja e ir aumentándola progresiva mente.
En insuficiencia cardiaca congestiva tratada con d¡urét¡cos, el inhibidor de la
ECA debe iniciarse a una dosis muy baja, y si es pos¡ble después de reducir la
dosis del diurético no ahorrador de potas¡o asociado.
En todos los casos, la función renal (niveles de creatin¡na) se debe monitorizar
durante las primeras semanas del tratamiento con el inhibidor de la ECA.

Di rétic s a horradore ctona : con
eplerenona o esp¡ronolactona a dosis entre 12,5 mg a 50 mg por día y con
dosis bajas de inhibidores de la ECA:

En el tratam¡ento de insuficiencia cardiaca de clase II o IV (NYHA) con una
fracción de eyección <40 o/o, y previamente tratada con inhibidores de la ECA y
d¡urét¡cos del asa, riesgo de hiperpotasemia, potencialmente letal,
especialmente en caso de incumplimiento de las recomendaciones de
prescripción en esta asociac¡ón.
Antes de iniciar la asociac¡ón, comprobar la ausencia de hiperpotasemia e
insuficiencia renal
Se recomienda una estrecha supervisión de la potasem¡a y la creat¡nemia en el
pr¡mer mes de tratamiento una vez a la semana al principio y, después
m ensu a lmente,
Racecadotril: inhibidores de la ECA (p. ej., perindopril) son causa conocida de
angioedema. Este riesgo puede estar aumentado durante el uso concomitante
con racecadotril (un medlcamento util¡zado para la diarrea aguda).
Inhibidores de mTOR (p. ei., sirolim us. everolimus, temsirolimus): los
pac¡entes en tratamiento concomitante con ¡nhibidores de mTOR pueden tener
un mayor riesgo de angioedema (ver "Advertencias y precauciones especiales
de empleo").

uenta:
Antihipertensivos y vasod ilatadores: el uso concomitante de estos agentes
puede potenciar los efectos hipotensores del per¡ndopril. La administración
simultánea de nitroglicerina y de otros nitratos, u otros vasod ilatadores. puede
reducir todavía más la presión arterial.

Alopurinol, agentes citostáticos o ¡nmunosupresoresl cott¡costero¡des sistémicos o
procainamida: La admin¡stración concomitante con inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina puede conllevar un mayor riesgo de leucopenia.

Anestésicos: Los IECAS pueden potenciar los efectos h¡potensores de ciertos
anestés¡cos (Ver "Advertencias y precauc¡ones espec¡ales de empleo").
- Gliptinas (linagliptina, saxagl¡pt¡na, sitagl¡pt¡na vildagliptina): aumento del

riesgo de angioedema, d
peptidasa IV (DDP-IV) por
con inhibidores de la ECA.

ebido al descenso de la actividad de Ia p

tem en

a s'A

la gliptina en pacientes tratados concomit

.lÍ
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- S¡mpat¡comiméticos: los s¡mpat¡comiméticos pueden disminuir los efectos
a ntih ¡pertens¡vos de los IECA. :

Sales de oro.' Reacc¡ones nitritoides (síndromes incluyendo el flush facial,
nauseas, vómitos e hipotensión) f han sido señaladas raramente en pacientes que
recibían inyecclones de oro (a rir rotioma lato de sodio) y un IECA (incluyendo
Perindopril) concomitantemente.,

Re I a cio nad as con I ndapa m id a:

Usos concomitantes cue reouieren recauciones especiales de empleo:
Fármacos que inducen torsión :de punta: Debido al riesgo de hipopotasemia, la
Indapamida debe adm¡nistrarse con precaución cuando se asocie a
medicamentos que inducen torsión de punta, tales como los antiarrítmicos de
clase IA (quinidina, hidroquinidina, disopiramlda); los antiarrítm¡cos de clase III
(amiodarona, dofetilida, ibutilida, bret¡lio, sotalol); algunos neurolépticos
(clorpromazina, ciamemazina, levomepromazina, tioridazina, trifluoperazina),
benzamidas (amilsuprida, lsulpirida, sultoprida, tiaprida), butirofenonas
(droperidol, haloperidol), otrgs neurolépticos (p¡mozida); otros fármacos tales
como bepridil, cisaprida, difemanilo, eritromicina IV, halofantrina, mizolastina,
moxifloxacino, pentamidina, espafloxacino, vincamina IV, metadona, astemizol,
terfenadina. Prevenir la hipopotasemia y, si es necesar¡o, corregirla: vigilancia del
¡ntervalo QT.
Fármacos que reducen los niveles de potas¡oi anfoter¡c¡na B (vía IV), gtuco y
minera locorticoides (vía sistémica), tetracosact¡da, laxantes est¡mulantes:
Aumento dei riesgo de h¡popotasemia (efecto aditivo). Vigilar la potasemia y, si
es necesario, corregirla; tener en cuenta especialmente en caso de terap¡a con
glucósidos cardiacos. Util¡zar laxantes no estimulantes.
Glucósidos cardiacos: La hipopotasemia favorece Ios efectos tóxicos de los
digitálicos. Vigilancia de la potasemia y del ECG y, s¡ es necesario, volver a
considerar el tratam iento.
Alopurinol
La asociación con indapamida puede aumentar la inc¡denc¡a de reacciones de
hipersensibilidad a alopurinol.
Usos concomitantes oue se deben tener en cuenta:
Diuréticos ahorradores de potasio (amilorida, espironolactona, triamtereno):
mientras que las asoc¡ac¡ones racionales son útiles en algunos pacientes, aún
puede producirse hipopo!,ásemia o hiperpotasem¡a (especialmente en pacientes
con insuflciencia renal b diabetes) o hiperpotasemia. Debe controlarse la
potasemia y el ECG y, si fl.r era necesario, adaptar el tratamiento.

Metformina: Acidosis láqtica debida a la metformina, desencadenada por una
posible insuficiencia renal funcional relacionada con los diuréticos y, en particular,
con los diuréticos del a5a. No emplear metformina cuando la creatininemia es
mayor de 15 mgllitro (135 pmoles/litro) en el hombre y 12 mgllitro (110
p moles/litro) en la mujer.
Med¡os de contraste yodados: En caso de deshidratación provocada por los
diuréticos, es mayor el' riesgo de insuficiencia renal aguda, en particular si se
utilizan dosis elevadas de medios de contraste yodados. Se debe hidratar al
pac¡ente antes de la administración del producto yodado.
Calcio (sales de).' R¡esgo de hipercalcem¡a por disminución de la eliminación
urina ria de calcio.
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Ciclospor¡na: tacrol¡mus: Riesgo de aumento de la creatin¡nem¡a sin modif¡cación
de los niveles circulantes de ciclosporina. incluso en ausenc¡a de reducción
hidrosalina.
Corticoesteroides, tetracosact¡da (sistémicos): disminución del efecto
antih¡pertensor (retención de sodio y agua ocasionada por los corticoides).

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA
Habida cuenta de los efectos respectivos sobre el embarazo y la lactanc¡a de cada
una de las dos sustancias presentes en la asociación terapéutica, se desaconseja
el uso de PRETERAX durante el primer trimestre del embarazo. PRETERAX está
contraindicado durante el segundo y el tercer tr¡mestre del embarazo.
PRETERAX está contraindicado durante la lactancia, por lo que se deberá tomar la
decisión de suprimir la lactancia o bien de suspender el tratamiento, tras haber
sopesado la importancia de este tratamiento para la madre.

Embarazo
Rel aciona d as con Peri ndoori !
No se aconseja el uso de IECA durante el ler trimestre del embarazo. El uso de
los IECA está contraindicado durante el 20 y 3er trimestres del embarazo.
Los datos epidemiológicos d¡sponibles concernientes al riesgo de malformación
después de una exposición a los IECA durante el 1er tr¡mestre del embarazo no
permiten llegar a una concluslón. S¡n embargo, no se puede excluir un pequeño
aumento del riesgo de malformaciones congénitas. A no ser que el tratamiento
con IECA sea considerado como esenc¡al, se recomiendo modificar el tratamiento
a ntih ipertens¡vo en los pacientes que planifiquen un embarazo por un
medicamento que tenga un perfil de seguridad establecido durante el embarazo.
En caso de diagnóstico de embarazo, el tratamiento con IECA debe ser
suspend¡do ¡nmediatamente, y comenzar un tratamiento alternat¡vo si necesario.
Se sabe que Ia expos¡ción prolongada a los IECA durante el segundo y tercer
tr¡mestres del embarazo puede causar fetotoxicidad (disminución de Ia función
renal, oligohidramn ios, retraso de la osificación craneal) y una toxicidad neonatal
(insuficiencla renal, hipotensión, hiperpotasemia).
Se recomienda efectuar una ecografía fetal para verificar la función renal y los
huesos del cráneo, en caso de exposición a partir del segundo trimestre de
e m ba razo.
La presión arter¡al de los recién nacldos de madre tratada con IECA debe ser
vigilada.

idaa a

No existen datos o son muy limitados (menos de 300 resultados de embarazo)
con el uso de indapamida en mujeres embarazadas. Una exposición prolongada a
los diuréticos tiazídicos durante el tercer trimestre de embarazo puede disminuir
el volumen plasmático materno, así como el flujo sanguíneo utero placenta rio,
pudiendo provocar una isquemia fetoplacentaria y retraso en el crec¡miento.
Los estudios en animales no indican efectos perjudiciales d¡rectos o ¡nd¡rectos
sobre la toxicidad reproductiva (ver "Datos preclÍnicos sobre seguridad").

Como medida de precaución, es preferible ev¡tar el uso de indapamida durante el

a

embaTazo.

.\
abb
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Lactancia
PRETERAX está contraindicado durante la lactancia.

Re I a ci o n a d os co n Aerio dopll
Dada la ausencia de datos sobre el uso de Perindopril durante la lactancia, se
desaconseja la administración de Preterax. Es preferible emplear otros
tratamientos con un perfil de seguridad bien conocido durante la lactancla, sobre
todo en caso de recién nacidos y prematuros.

Re la cionados co n I n da pa m id a

No existe información suficiente sobre Ia excreción de indapamida/metabolitos en
la leche materna. Podría aparecer una hipersensibilidad a medicamentos
derívados de sulfonamidas, e h¡popotasemia. No se puede excluir un riesgo para
los recién nac¡dos/tactantes. La indapamida está estrechamente relacionada con
los diuréticos tiazídicos, los cuales se han asociado, durante la lactancia, con la

disminución o incluso la supresión de la lactancia. La indapamida está
contraindicada durante la lactancia.

Fertilidad
Comunes a perindopril e in
Los estudios de toxicidad repnoductiva no han mostrado efectos sobre la fertílidad
en ratas macho y hembra (vgr "Datos preclínicos sobre seguridad"). No se
anticipan efectos sobre la ferfilidad humana.

EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD DE CONDUCIR VEHÍCULOS Y UTILIZAR
MÁQUINAS
Los dos componentes act¡Vos, individualmente o combinados en Preterax, no
influyen sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas, pero en algunos
pacientes se pueden prq'ducir reacc¡ones individuales relacionadas con la
disminución de la presión Frterial, sobre todo al comienzo del tratamiento o al
asociar otro med¡camento { ntih ipertensor.
Por tanto, la capacidad paia conducir vehículos y utilizar máquinas puede verse
alterada. i

REACCIONES ADVERSA$
a. Resumen del perff l de seguridad

La administración de Perifrdopril inhibe el eje ren ina -a ng iotensina -a ld osteron a y
tiende a reducir la pérdidp de potas¡o inducida por la Indapamida. En el 2olo de
los pac¡entes tratados cof Preterax se observa hipopotasem¡a (concentración de
potasio <3,4 mmol/1). /'l

Las reacciones adversas óbservadas más frecuentes notificadas son:

- con perindopril: mareog, cefalea, parestesia, disgeusia, alterac¡ones visuales,
vértigo, acúfenos, hipotensión, tos, disnea, dolor abdominal, estreñimiento,
dispepsia, diarrea, náuseas, vómitos, prurito, erupciones, calambres musculares
y asten ia.

- con indapamida: reacqiones de hipersensibilidad, sobre todo dermatológicas, en
pacientes con predisposición a reacciones alérgicas y asmáticas y erupciones
maculopapulares.

b. L¡stado tabulado de reacciones adversas

20
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En los estudios clínicos y/o en la experiencia posco m ercia lización se han
observado las siguientes reacciones adversas, que se clasifican según: Muy
frecuentes (> 1/10); frecuentes (> 1/100, < L/lO), poco frecuentes (> 1/1 000,
< 1/100), raras (> 1/10 000, < 1/1 000), muy raras (< 1/10 000), frecuencia no
conocida (no puede estimarse a paftir de los datos disponibles),

FrecuenciaClasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Reacciones adversas
Perindo pril Indapamida

Infecciones e
i nfestaciones

Rinitis Muy rara

Eosinofilia
Poco

frecuente*

Agranulocitos¡s Muy rara

Anemia aplásica

Muy ra ra

Muy ra ra

Pancitopenia Muy rara

Muy ra ra Muy ra raLeucopenia

N eutro pe n ia Muy ra ra

Anemia hemolítica Muy ra ra Muy rara

Trastornos de la
sangre y del sistema
linfático

Trombocitopenia Muy rara

Trastornos del
sistema
inmunológico

Hipersensibilidad
(reacciones
m ayorita ria mente
dermatológicas, en
pacientes con una
predisposición a reacciones
alérg icas y asmáticas)

Muy ra ra

Frecuente

Poco
frecuente*

Hipoglucemia

Hiperpotasemia, que
revierte con la suspensión
del tratam iento

Poco

frecuentex

Hiponatremia
Poco

frecuentex
Frecuencia
no conocida

Trastornos del
metabolismo y de la
nutrición

Hipercalcemia rara

N

Itrfiá

Sabba

Sgrvier 
atnl
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Frecuencia

Inda pa m ida
Rea ccio adversas

Perindo pril

Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

de potas¡o con
mia,

ente grave en
blaciones con a lto

Reducció
hipopota
especial
c¡e rta s
r¡esgo

Frecuencia
no conocida

Alteraci nes del humoro Poco frecuente

Poco frecuente
I

Alteraciones del sueño

Muy rara

Trastornos
psiquíátr¡cos

n

J

Confusió

Mareo Frecuente

Frecuente Ra racerarf

Pa esla'"+
Frecuente Ra ra

D¡Sg usiae
Frecuente

Somn olencia Poco
frecuentex

CSín ope
Poco

frecuente*
Frecuencia

no conocida

s posiblemente

nston excestva en
ientes de alto r¡esgo

SC undario a una

pa

I

hi

fv'luy rar a

Trastornos del
s¡stema nelvioso

P{sibilidad de aparición de
erf cefalopatía hepática en
c{so ae insuficiencia
hlpática

I

Frecuencia
no conocida

Frecuente
Frecuencia

no conocida
/-"

raciones visuales

Frecuencia
no conocida

M iopíaTrastornos oculares

Visión borrosa
Frecuencia

no conocida

11
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FrecuenciaClasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Reacciones adversas
Perindopril I nda pa m ida

Vért¡go Frecuente RaraTrastornos del oído
y del ¡aber¡nto FrecuenteAcúfenos

Palpitaciones
Poco

frecuentex

Taquicard¡a
Poco

frecuente*

Angina de pecho Muy rara

Arr¡tm¡a (incluyendo
bradicardia, taquicardia
ventricular y fibrilación
auricular)

Muy rara Muy rara

Infa rto de miocard¡o,
posiblemente secundario a
una hipotensión excesiva
en los pacientes de alto
riesgo

Trastornos
cardíacos

Frecuencia
no conocida

"Torsade de pointes"
(potencia lmente fata I )

H ipotensión (y efectos
relacionados con la
hipotensión)

Frecuente

Vasculit¡s
Poco

frecuentex

Trastornos
vascu la res

Fenómeno de Raynaud No conocida

Tos Frecuente

Disn ea Frecuente

Broncoespasmo Poco frecuente

Trastornos
respirator¡os,
torácicos y
med iastín icos

Neumonía eosinofílica Muy rara

Dolor abdominal FrecuenteTrastornos
gastrointest¡ na les Frecuente Rara

o?)

lYuy ra ra

Muy rara

Estreñimiento
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Frecuencia

I ndapa mida
Reaccio s adversas

Perindopril

Diarrea Frecuente

Dispepsi a Frecuente

Náuseas Frecuente Ra ra

Poco

frecuente
Vó mitos Frecuente

I

Sequedad de boca Poco frecuente

Clasif icación de
órganos del sistema
MedDRA

Pancre titisa Muy ra ra Muy ra ra

Muy ra ra Frecuenc¡a
no conocida

itHepat ¡5

Muy raraFuncifn hepática anormal

Prurif Frecuente

tsrupFron Frecuente

FrecuenteErupliones
macf lopapulares

Ttaurtifa Poco frecuente Muy rara

oede m ann{i Poco frecuente Muy rara

r¡)Pu ura
Poco

frecuente

Hiferhidrosis Poco frecuente

Frecuencia
no conocida

R acciones de
sensibilid ad Poco frecuente

I

flemfigoide
Poco frecuente

t
D

mpeoramiento de la
soriasis

Rara x

Eritema multiforme Muy rara

Trastornos
hepatobil ia res

Trastornos de la piel
y de Ios tejidos
subcutáneos

Necrólisis epidérmica tóxica Muy rara

24
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Frecuencia
Reacciones adversas

Perindopril Indapamida

Clasif icación de
órganos del sistema
MedDRA

Síndrome Stevens-Johnson lvluy rara

Calambres musculares Frecuente

Posible empeoramiento de
un lu pus eritematoso
diseminado ya establecido

Frecuencia
no conocida

Aftralgia Poco

frecuente*

Trastornos
m uscu loesq ueléticos
y del tejido
conjunt¡vo

Poco

frecuente*

Insuficiencia renal

It4 ia lg ia

Poco frecuente

Insuficiencia renal aguda Muy ra ra Muy ra ra

Trastornos renales y

Trastornos del
aparato reproductor
y de la mama

ur¡narIoS

Poco frecuenteDisfunción eréctil

Astenia Frecuente

Dolor torácico
Poco

frecuentex

Malesta r genera I

Poco

frecuente*

Edema periférico Poco
frecuente*

Pirexia
Poco

frecuente*

Trastornos
generales y
alteraciones en el
lugar de
ad mi n istración

Fatiga Ra ra

Urea elevada en sangre
Poco frecuente

Creatinina elevada en
sa ng re

Poco frecuenteExploraciones
complementarias

Ra ra

NaYlasa
M.N.

O\lootol
a,srvtef Ar

5

Bil¡rrubina elevada en
sangre
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Frecuencia

Indapamida
Reacciones adversas

Perindopril

Ra ra
Frecuencia

no conocida

Muy ra raDisminución de la
hemoglobina y disminución
del hematocrito

Glucemia aumentada

Uricemia aumentada

Clasificación de
órganos del sistema
MedDRA

Enzimas hepáticas
aumentadas

Intervalo QT del
electrpca rdiogra m a

proloñgado

Lesiones
tra umáticas,
intox¡cac¡ones y
complicacioncs de
proced¡m¡entos
terapéuticos

Frecuencia
no conocida

Frecuencia
no conocida

l--'recuencia
no conocida

Poco frecuente
Ca ída

*Frecuencia calculada a p$rtir de ensayos clínicos de acontec¡m¡entos adversos
detectados por notificaciónlespontánea

I

Se han reportado casos /de síndrome de secreción inadecuada de hormona
antidiurética (SiADH) con/otros IECAs. El SIADH se puede considerar como una
complicación muy rara /
in cluyendo el perin dopril, fero 

posible, asociada con el tratamiento con IECAs

o

Es ¡mportante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su
autorizaclón. Ello permiie una continua supervisión de la relación beneficio/riesgo
del medicamento. Se inv¡ta a los profesionales de la salud a notificar las
sospechas de reacciones adversas a través del sistema de notificación nacional.

SOBREDOSIS
Ante la eventualidad de una sobredosificación concurr¡r al hospital más cercano o
comunicarse con los centros de toxicología: Hosp¡tal de Pediatría R. Gutiérrez
T.E.: (011) 4962-6666/2247, Hosp. A. Posadas, T.E.: (011) 4654-6648/4658-
7777, Cátedra de tox¡cología Facultad de lvledicina UBA T.E.: (011) 4962-
3822/4263, Centro de asistencia toxicológica La P¡ata, T.E.: (0221) 451-5555.

76
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La reacción advefsa más probable, en caso de sobredosis, es la hipotensión, a
veces asociada con náuseas, vómitos, calambres, vértigos, somnolencia, estados
de confusión, oliguria, la cual puede progresar a anuria (por hipovolemia). Se
pueden producir trastornos hid roelectro Iíticos (h¡ponatremia, hipopotasemia).

Sintomas

Tratamiento
Las primeras medidas consisten en eliminar rápidamente los productos ingeridos
mediante lavado gástrico y/o administración de carbón activado; luego se debe
restablecer el equilibrio hid roelectrolítico en un centro especializado hasta la
normalización del ebtado del paciente.
Sí sobreviene unat hipotensión importante, se puede combat¡r colocando al
paciente en decúblto, con la cabeza baja y, si es necesario, mediante una
perfusión intravenoEa de solución salina ¡sotón¡ca o mediante cualquier otro
medio de expansiónlde la volemia.
El perindoprilato, la forma activa del Perindopril, es dializable.

PRESENTACIONES
Envases de 30 comp rintldos

CONDICIONES DE CON
A temperatura no nrayor
No utilizar pasada la fech

SERVACIóN Y ALMACENAMIEHTO
a 30o C y en su envase original perfectamente cerrado.
a de venc¡m¡ento ind¡cada en el envase.

§\ay

Aspecto de Pretera¡i: Los comprimidos recubieftos con película de Preterax son
blancos, con forma (e bastón y con una ranur¿ central en ambas caras. Un
compr¡m¡do recubiertq con película contiene ?-,5 mg de Perindopril arginina y
0,625 mg de lndapaniida, La ranura no debe utilizarse para fraccionar el
comprimido,

Mantener los medicafnentos fuera del alcance de los niños.
1

Especialidad Medicinal {utorizada por el M¡nisterio de Salud.
Certificado No : 47.504.
Elaborado en Les Laboratoires Servier Industrie - Francia.
Representa nte e Impoftador:
SERVIER ARGENTINA S.A.
Av. Castañares 322.2 (CL4O6IHS) Cap¡tal Federal.
www, servier. com. a r
Tel : 0800-777-SERViER (7 37 8437)
D¡rectora Técnica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.

Última revisión: Fecha aprobación ANN4AT
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