
 
 
 
 

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

 
Disposición

 
Número: 
 

 
Referencia: EX-2020-15985810-APN-DGA#ANMAT

 

VISTO el Expediente EX-2020-15985810-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administración Nacional de 
Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica; y

 

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma PFIZER S.R.L., solicita la aprobación del nuevo proyecto de prospecto 
para la Especialidad Medicinal denominada ALDACTONE A 25 - ALDACTONE A 50 - ALDACTONE A 100 / 
ESPIRONOLACTONA, Forma farmacéutica y concentración: COMPRIMIDOS / ESPIRONOLACTONA 25 mg 
- 50 mg y 100 mg; aprobada por Certificado Nº 28.382.

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 PFIZER S.R.L.  propietaria de la Especialidad Medicinal denominada 
ALDACTONE A 25 - ALDACTONE A 50 - ALDACTONE A 100 / ESPIRONOLACTONA, Forma 



farmacéutica y concentración: COMPRIMIDOS / ESPIRONOLACTONA 25 mg - 50 mg y 100 mg; el nuevo 
proyecto de prospecto obrante en el documento IF-2020-41500431-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2º. – Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado Nº 28.382, 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 prospectos. Gírese a la Dirección de Gestión de Información Técnica a sus 
efectos. Cumplido, archívese.

Expediente EX-2020-15985810-APN-DGA#ANMAT
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ATDACTONE-A

ESPIRONOLACTONA

Comprimidos

Venta bajo receta lndustria Argentina

COMPOSICIóN
Cada comprimido de ALDACTONE-A 25 mg contiene: Espironolactona: 25 mg.

Exc: Lactosa monohidrato 86 mg, Almidón de maíz 46,60 mg Celulosa microcristalina 35 mg Aroma de Peppermint
4 mg, Dióxido de silicio coloidal 1 mg, Estearato de magnesio 2,4O mg.
Cada comprimido de ALDACIONE-A 50 mg contiene: Espironolactona: 50 mg.

Exc.: Lactosa monohidrato 172 mg, Almidón de maíz 93,20 mg, Celulosa microcristalina 70 mg, Aroma de
Peppermint 8 mg, Dióxido de silicio coloidal 2 mg, Estearato de magnesio 4,80 mg.

Cada comprimido de ALDACIONE-A 100 mg contiene: Espironolactona: 100 mg.
Exc.: Lactosa monohidrato 363 mg, Celulosa microcristalina 50 mg, Croscarmelosa sódica 30 mg, Aroma de
Peppermint 11 mg, Dióxido de silicio coloidal 8 mg Estearato de magnesio 8 mg.

ACCION TERAPEUTICA

Antagonista específico de la aldosterona, diurético, antihipertensivo
Código ATC: C03D A01

INDICACIONES

lnsuficiencia cardiaca

ALDACTONE-A esta indicado para el tratamiento de la insuficiencia cardíaca grave (clase lll-lV de la NYHA), y la

fracción reducida de eyección, para aumentar la sobrevida, manejar el edema, y reducir la necesidad de
hospitalización por insufi ciencia cardíaca
ALDACTONE-A se administra usualmente conjuntamente con otras terapias de insuficiencia cardiaca.

Hipertensión arterial
ALDACTONE-A está indicado como terapia complementaria en el tratamiento de la hipertensión, para bajar la
presión arterial en pacientes que no están adecuadamente controlados con otros agentes. Bajar la presión arterial
reduce el riesgo de eventos cardiovasculares fatales y no fatales, principalmente accidentes cerebrovasculares e
infartos de miocardio. Se han observado estos beneficios en ensayos controlados de medicamentos
antihipertensivos de una amplia variedad de clases farmacológicas.
El control de la hipertensión arterial debe ser parte de un manejo integral de riesgos cardiovasculares que incluya,
según sea conveniente, el control de lípidos, control de la diabetes, terapia antitrombótica, tratamiento para dejar
de fumar, ejercicio físico e ingesta limitada de sodio. Muchos pacientes requerirán más de un medicamento para
lograr las metas relacionadas con la presión arterial.
En ensayos controlados aleatorizados se ha demostrado que numerosos medicamentos antihipertensivos de una
variedad de clases farmacológicas y con diferentes mecanismos de acción, reducen la morbilidad y mortal.iüad
cardiovascular y se puede concluir que estas ventajas, en gran medida, se deben a la reducción de la presión
sanguínea y no a otra propiedad farmacológica de los medicamentos. La respuesta cardiovascular más constante y
amplia ha sido la reducción del riesgo de accidente cerebrovascular, si bien se constata también con regularidad la

reducción en el infarto de miocardio y mortalidad cardiovascular.
La alta presión sistólica o diastólica causa el aumento del riesgo cardiovascular, y el aumento absoluto del riesgo
por mm de Hg es mayor a presiones sanguíneas más altas. Por esto, incluso una reducción moderada de la

hipertensión grave puede producir ventajas considerables. La reducción relativa del riesgo a raíz de una reducción
de la presión sanguínea es semejante entre las poblaciones con riesgo absoluto variable, modo eficio
absoluto es superior en aquellos pacientes que corren un riesgo más alto, independie m SU h¡ sron
(p. ej. los pacientes con diabetes o hiperlipidemia), y se espera que dichos pac¡entes cien de tra ientos
más agresivos para reducir la presión sanguínea hasta una meta más baja
Algunos medicamentos antihipertensivos (suministrados como monoterapia) tienen un efecto ucido en la
presión sanguínea en paclentes de raza negra, y muchos medicamentos antihipertensivos tie indicaciones
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y efectos aprobados (p. ej. sobre la angina, la insuficiencia cardíaca o la enfermedad renal diabética). Estas
consideraciones pueden servir de guía para la selección terapéutica.

Edema asociado a Cirrosis hepática o Síndrome nefrótico
ALDACTONE-A esta indicado para el manejo del edema en las siguientes situaciones:
o Cirrosis hepática, cuando el edema no responde a restricciones de fluidos o sodio
¡ Síndrome nefrótico, cuando el tratamiento de la enfermedad subyacente, la ingesta restringida de lQuidos y

sodio y el uso de otros diuréticos no ofrecen una respuesta adecuada.

Debido a que aumenta el potasio sérico, ALDACTONE puede ser útil para tratar el edema cuando la administración
de otros diuréticos ha causado hipopotasemia.

Hiperaldosteronismo primario
ALDACTONE-A está indicado las siguientes situaciones
¡ Establecer el diagnóstico de hiperaldosteronismo primario por ensayo terapéutico.
. Tratamiento preoperatorio a corto plazo en pacientes con hiperaldosteronismo primario.
o Tratamiento de mantenimiento a largo plazo de pacientes con adenomas suprarrenales con producción

moderada de aldosterona, que no son candidatos para someterse a cirugía.
. Tratamiento de mantenimiento a largo plazo de pacientes con hiperplasia suprarrenal micro o macronodular

bilateral (hiperaldosteronismo idiopático).

DESCRIPCION

ALDACTONE-A contiene el antagonista de la aldosterona, espironolactona, 17-hidroxi-7a.-mercapto-3-oxo-17a-
pregn-4-ene-21 ácido carboxilico y-lactona acetato, que tiene la siguiente fórmula estructural:

CH

'soccH!

La espironolactona es prácticamente insoluble en agua, soluble en alcohol y libremente soluble en benceno y
cloroformo.

o

PROPIEDADES FARMACO TOGICAS

Mecanismo de acción
La espironolactona y sus metabolitos activos son antagonistas específicos farmacológicos de la aldosteron
actúan por bloqueo competitivo de los receptores de los sitios de intercambio de potasio-sodio dependi
aldosterona en el túbulo contorneado distal.
La espironolactona aumenta la excreción de sodio y agua, mientras que se retiene el potasio. La esp
actúa tanto como diurético como fármaco ant¡h¡pertensivo mediante este mecanismo. Se puede ad istra r solo o
con otros agentes diuréticos que actúan más proximalmente en el túbulo renal

Farmacodinamia
Actividad antasonista de la aldosterona
Los niveles elevados de mineralocorticoides, la aldosterona, están presentes en el hiperaldosteronismo prima
secundario. Los estados edematosos en los que generalmente está involucrado el aldosteronismo io
incluyen insuficiencia cardíaca congestiva, cirrosis hepática y síndrome nefrótico. Al competir con la
por los sitios receptores, la espironolactona proporciona una terapia eficaz para el edema y la ascitis esa s

e
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afecc¡ones. La espironolactona contrarresta el aldosteronismo secundario inducido por el agotamiento del
volumen y la pérdida de sodio asociada causada por la terapia d¡urética activa.

Farmacocinética
Absorción
El tiempo medio para alcanzar la concentración plasmática máxima de espironolactona y el metabolito activo,
canrenona, en voluntarios sanos es de 2,6 y 4,3 horas, respectivamente.

Efecto de los olimentos
Los alimentos aumentaron la biodisponibilidad de la espironolactona (medida por ABC) en aproximadamente un
95,4%. Los pacientes deben establecer un patrón de rutina para tomar ALDACIONE con respecto a las comidas (ver
Posología y Modo de Administración)

Distribución
La espironolactona y sus metabolitos se unen en más del 90% a las proteínas plasmáticas

Eliminación
La semivida media de la espironolactona es de 1,4 horas. Los valores medios de la semivida de sus metabolitos
canrenona, 7-o- (tiometil) espirolactona (TMS) y 6-B-hidroxi-7-o- (tiometil) espirolactona (HTMS) son 16,5, 13,8 y
15 horas, respectivamente.

Metabolismo
La espironolactona se metaboliza rápida y ampliamente. Los metabolitos se pueden dividir en dos categorías
principales: aquellos en los que se elimina el azufre de la molécula original (por ejemplo, canrenona) y aquellos en
los que se retiene el azufre (por ejemplo, TMS y HTMS). En humanos, las potencias de TMS y 7-a-tiospirolactona
para revert¡r los efectos del mineralocorticoide s¡ntético, fludrocortisona, en la composición de electrolitos
urinarios fueron aproximadamente un tercio en relación con la espironolactona. Sin embargo, dado que no se
determinaron las concentraciones séricas de estos esteroides, no se pudo descartar su absorción incompleta y/o
metabolismo de primer paso como una razón para sus actividades in yryo reducidas.

Excreción
Los metabolitos se excretan principalmente en la orina y secundariamente en la bilis

Poblaciones especi ales

No se ha estudiado específicamente el impacto de la edad, el sexo, la razaf elnia y la insuficiencia renal en la
farmacocinética de la espironolactona.

Pocie ntes con I nsuficie ncio he pático
Se ha informado que la úda media terminal de la espironolactona aumenta en pacientes con ascitis cirrótica
Uso en Poblaciones Específicas).

Estudios de interacción fa rmacolóeica
Medicomentos y suplementos que oumenton el potosio sérico
La administración concomitante de ALDACTONE-A con suplementos de potas¡o, sust¡tutos de la sal contengan
potasio, una dieta rica en potas¡o o medicamentos que pu

ECA, los antagon¡stas de la angiotensina ll, los fármacos a

heparina de bajo peso molecular, pueden provocar hip
lnteracciones Med icamentosas).

eden aumentar el potasio, incluidos los idores de la

ntiinflamatorios no esteroideos (AINE la heparina y la

erpotasemia grave (ver Adverten y Precau
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Litio
ALDACTONE-A reduce el clearance renal de lit¡o, lo que ¡l

Adverten ci as y Preca uciones e I nteracci ones Medica mentosas).
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El estudio aleatorizado de evaluación de Aldactone (Rondomized Aldoctone Evoluation Stud¿ RALES) fue un
estudio doble ciego controlado con placebo del efecto de la espironolactona en la mortalidad en pacientes con
insuficiencia cardíaca altamente sintomática y fracción de eyección reducida. Para participar, los pacientes debain
tener una fracción de eyección <35y", antecedentes de insuficiencia cardíaca de clase lVsegún la NYHA dentrode
los 6 meses previos al estudio e insuficiencia cardíaca de clase lll-lV al momento de la aleatorización. Se excluyó a
los pacientes con un valor de creatinina sérica basal > 2,5mg/dl o un aumento rec¡ente del 25% o un valor de
potasio sérico basal > 5,0 mEq/|.
Las visitas de seguimiento y las mediciones de laboratorio (incluido el potasio y la creatinina en suero) se realizaron
cada cuatro semanas durante las primeras 12 semanas, luego cada 3 meses durante el primer año y luego cada 6
meses.
La dosis inicial de espironolactona fue de 25 mg una vez al día. A los pacientes intolerantes al régimen de
dosificación inicial se les redujo la dosis a un comprimido de 25 mg día por medio de una a cuatro semanas. Los
pacientes que fueron tolerantes a un comprimido al día a las 8 semanas, se les pueden aumentar su dosis a 50 mg
diarios a discreción del investigador. La dosis diaria promedio al final del estudio de espironolactona para los
pacientes aleatorizados fue de 26 mg.

Se aleatorizaron 1663 pac¡entes en una relación 1:L para recibir espironolactona o placebo. El 87% de los
pacientes eran caucásicos,TYo deraza negra,2Yo asiáticos. El 73% eran hombres yla edad media era de 67años.
La fracción de eyección mediana era del 26%. El 70Yo eran NYHA clase lll y el 29% clase lV. La et¡ología de la

insuficiencia cardíaca fue isquémica en el 55% de los pacientes y no isquémica en el 45%. Hubo antecedentes de
infarto de miocardio en el 28Yo, de hipertensión en el 24% y de diabetes en el 22%. La mediana de la creatinina
sérica basal fue de L,2mgldLy la mediana del clearance de creatinina basal fue de 57 ml/min.
Al inicio, el 100% de los pacientes estaban tomando un diurético del asa y 95% un inhibidor de la ECA.
Otros medicamentos que se usaron en distintos momentos del estudio incluyeron los siguientes: digoxina (78%),
anticoagulantes (58%), aspirina (43%l V beta bloqueantes (15%).

El criterio primario de valoración en el estudio RALES fue el tiempo hasta la mortalidad por cualquier causa. El

estudio se terminó en forma anticipada, tras una mediana de seguimiento de 24 meses, debido al significativo
beneficio en la mortalidad detectado en un análisis provisional planificado.
La espironolactona redujo el riesgo de muerte en un 30% en comparación con el placebo (p <0,001; intervalo de
confianza del 95%, de t8% a 40%). También redujo el riesgo de muerte cardíaca, en principio por muerte súbita y
luego por muerte por insuficiencia cardíaca progresiva en un 31% en comparación con el placebo (p <0,001;
intervalo de confianza del 95%, de L8% a a2%1.

La espironolactona también redujo el riesgo de hospitalización por causas cardíacas (definidos como
empeoramiento de la insuficiencia cardíaca, angina, arritmia ventricular o infarto de miocardio) en un 30% (p
<0,001, intervalo de confianza del 95%, de t8% a 4L%).
Las curvas de supervivencia por grupo tratado se muestran en la figura 1

Figura 1: Supervivencia por grupo tratado en RALES
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Los coeficientes de riesgo de mortalidad para algunos subgrupos se muestran en la Flgura 2.

El efecto favorable de la espironolactona en la mortalidad fue similar para ambos sexos y todos los grupos de edad,
excepto los pacientes menores de 55 años. Hubo muy pocos que no eran de raza caucásica en RALES para evaluar
si los efectos difieren según la raza. El beneficio de la espironolactona pareció mayor en pac¡entes con bajos
niveles de potasio sérico basales y menor en pacientes con fracciones de eyección <0,2. Estos análisis de subgrupos
deben interpretarse con cautela.

Figura 2: Coeficientes de riesgo de mortalidad por cualquier causa por subgrupo en RALES
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Figura 2: El tamaño de cada cuadro es proporcional al tamaño de la muestra, asícomo a la tasa de eventos. FEVI denota
fracciln de eyección ventricular izquierda, Cr Clearance denota clearance de creatinina y IECA denota inhibidor de la enzima
convertidora de a ngiotensina.

Hioertensión
La respuesta a la dosis de espironolactona para la hipertensión no se ha caracter¡zado bien. En pacientes con
hipertensión, se han observado disminuciones en la presión arterial sistólica a dosis que varían de 25 a 100 mg/día.
Las dosis superiores a 100 mg/día generalmente no proporcionan reducciones adicionales en la presión arterial
(ver Posología y Modo de Administración)

POSOLOG¡A Y MODO DE ADMINISTRACION
Consideraci on es generales

ALDACTONE-A puede ser ingerido con o sin comida, pero debe ingerirse consistentemente con respecto a la
comida (ver Propiedades Farmacológicas).

Tratam¡ento de la lnsuficiencia cardiaca
El tratamiento debe iniciarse con Aldactone-A 25 mguna vez pordía si el potasio sérico del paciente es s 5,0 mEq/l
y su creatinina sérica es de S 2,5 mg/dl. A los pacientes que toleran 25 mg una vez por día se les podrá aumentar la
dosis a 50 mg una vez por día, según indicación clínica. A los pacientes que desarrollan hiperpotasemia con la dosis
de 25 mg una vez por día, se les podrá reducir la dosis a 25 mg día por medio (ver Advertencias y Precauciones).
En pac¡entes con una tasa de filtración glomerular entre 30 y 50 ml/min/!,73m2, se puede considerar iniciar la
terap¡a con 25 mg día por medio, a cause del riesgo de desarrollar hiperpotasemia (ver Uso en poblaciones
Específicas).

Tratamiento de la hipertensión esencial
La dosis recomendada es de 25-100 mg de ALDACIONE-A, administrada ya sea en dosis simples o divididas. La

dosis puede aumentarse gradualmente con intervalos de 2 semanas. Las dosis mayores a 100 mg/kg en general no
generan reducción adicional de la presión sanguínea.

Tratamiento del edema
En pacientes con cirrosis, inicie la terapia en un hospital y ajuste la dosis lentamente (ver Uso en poblaciones

Específicas). Se recomienda una dosis diaria inicial de 100 mg de espironolactona administrada en dosis simples o
divididas, que pueden variar de 25 a 200 mg diarios. Cuando se utiliza solamente como diurético, la

espironolactona debe tomarse al menos durante cinco días al nivel de dosificación inicíal, luego de lo cual la dosis
puede ajustarse hasta el nivel terapéutico óptimo.

Tratam¡ento del hiperaldosterismo primario
Después de que el diagnóstico de hiperaldosteronismo ha sido establecido por medio de procedimientos más
definitivos puede administrarse ALDACTONE-A en dosis de 100-400 mg durante la preparación preoperatoria. para

los pacientes que no son candidatos a la cirugía, Aldactone-A puede emplearse para terapia prolongada de
mantenimiento en la dosis eficaz más baja determinada para cada paciente en forma indiüdual.

Diagnóstico y tratamiento de hiperaldosteronismo primario
ALDACTONE-A PUEDE SER USADO COMO MEDIDA diagnóstica inicial para proveer evidencias
hiperaldosteronismo primario mientras los pacientes están sometidos a una dieta normal.
¡ Prueba prolongada: Se administra una dosis diaria de 400 mg de Aldactone-A durante 3 ó 4 anas. La

corrección de la hipocalemia y de la hipertensión proporciona evidencias presuntivas para el
hiperaldosteronismo primario.

o Prueba corta: Se administra una dosis diaria de 400 mg de Aldactone-A durante 4 días. Si el potasio sérico s

eleva durante la administración de Aldactone-A pero decrece cuando se suspende Aldactone-A
considerarse el diagnóstico presuntivo de hiperaldosteronismo primario.

de

M. CECTLI
CONTRA!NDICACIONES
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o lnsuficiencia renal aguda, deterioro significativo de la función renal, anuria
o Hiperpotasemia
o Enfermedad de Addison
o Hipersensibilidad a la espironolactona o alguno de los componentes de la formulación
o Administración concomitante con eplerenona.

ADVERTENClAS Y PRECAUCIONES

Hiperpotasemia
ALDACTONE-A puede causar hiperpotasemia. El riesgo se incrementa a causa de insuficiencia de la función renal o
el uso concom¡tante de suplementos de potasio, substitutos de sales que contengan potasio o medicamentos que
aumenten el potasio, como los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, y los bloqueadores de los
receptores de angiotensina (ver lnteracciones Medicamentosas).
Controle el potasio sérico dentro de 1 semana de iniciación o ajuste de ALDACTONE-A y regularmente a partir de
entonces. Es posible que se necesite un control más frecuente cuando ALDACTONE-A se administra con otros
medicamentos que causan hiperpotasemia o en pacientes con insuficiencia renal.
Si se produce hiperpotasemia, disminuya la dosis o interrumpa ALDACTONE-A y trate la hiperpotasemia.

Hipotensión y empeoramiento de la función renal
La diuresis excesira puede causar deshidratación sintomática, hipotensión y empeoramiento de la función renal,
particularmente en pac¡entes con escasez de sal o aquellos que toman inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina y bloqueadores de los receptores de angiotensina ll. El empeoramiento de la función renal también
puede ocurrir con el uso concomitante de fármacos nefrotóxicos (por ejemplo, aminoglucósidos, cisplatino y
AINEs). Monitoree el estado del volumen y la función renal periódicamente.

Anormalidades metabólicas y de los electrolitos
Además de causar hiperpotasemia, ALDACTONE-A puede causar hiponatremia, hipomagnesemia, hipocalcemia,
alcalosis hipoclorémica e hiperglucemia. Puede ocurrir hiperuricemia asintomática y rara vez deriva en gota.
Controle periódicamente los electrolitos séricos, el ácido úrico y la glucosa en sangre.

Ginecomastía
ALDACTONE-A puede causar ginecomastía. En el estudio RALES, los pacientes con insuficiencia cardiaca tratados
con una dosis media de 26 mg de espironolactona una vez al día, alrededor del 9% de los sujetos masculinos,
desarrollaron ginecomastía. El riesgo de desarrollar ginecomastia tiene un aumento dosis dependiente con un
inicio que varia ampliamente, desde 1 a 2 meses hasta un año. La ginecomastia es normalmente reversible.

INTERACCIONES M EDICAM ENTOSAS

Medicamentos y suplementos que aumentan el potasio sérico
El uso concomitante de ALDACTONE-A con suplementos del potasio o medicamentos que aumentan el
puede resultar en hiperpotasemia severa. Como regla general, discontinuar los suplementos de sio en
pacientes con insuficiencia cardiaca que comienzan con ALDACTONE-A (ver Advertencias y Pre uciones y
Propiedades Farmacológicas). Controlar los niveles de potasio sérico cuando se administren inh de la
enzima convertidora de angiotensina o se altera la terap¡a con bloqueadores de los receptores de giotensina en
pacientes q ue reciben ALDACTONE-A.
Ejemplo de medicamentos que pueden aumentar el potasio incluyen
o lnhibidores de la ECA

o Bloqueadores de los receptores de angiotensina
o Medicamentos antiinflamatorios no-estero¡des (AlNEs)
. Heparina y heparina de bajo peso molecular
¡ Trimetropina

L¡tiO

LLD_Arg_USPlv L2 _74Mar 2018_v1

]

iasio,

il
ALDACTONE-A
ESPI RONOLACTONA, Com prim idos Página 8 de 12

1

4

{

ái

{

4

IF-2020-16343491-APN-DGA#ANMAT

Página 102 de 249



IF-2020-16343491-APN-DGA#ANMAT

Página 103 de 249



ALDACTONE-A
ESPIRONOLACTONA, Comprimidos Página 9 de 12

Como otros agentes diuréticos, ALDACTONE-A reduce el clearance renal del l¡tio y contribuyen a un riesgo alto de
toxicidad por litio. Controlar los niveles de litio periódicamente cuando se coadminisitra ALDACTONE-A (ver
Propiedades Farmacológicas).

Medicamentos antiinflamatorios no-esteroides (AlNEs)
En algunos pacientes, la administración de un AINE puede reducir el efecto diurético, natriurético e
antihipertensivo de los diuréticos. Por lo tanto, cuando se utiliza Aldactone-A concomitantemente con un AINE, se
debe controlar de cerca para determinar si se obtiene el efecto diurético deseado (ver propiedades

Farmacológicas)

Digoxina
La espironolactona y sus metabolitos ¡nterfieren con los radioinmunoensayos de digoxina y aumentan la
exposición aparente a la digoxina. Se desconoce en qué medida, si la hay, la espironolactona puede aumentar la
exposición real a la digoxina. En pacientes que toman digoxina concomitante, use un ensayo que no interactúe con
la espironolactona.

Colestiramina
Se ha informado acidosis metabólica hipercalémica en pacientes que recibían espironolactona
concomitantemente con colestiramina.

Acido acetilsalicílico
El ácido acetilsalicílico puede reducir la eficacia de la espironolactona. Por lo tanto, cuando ALDACTONE-A y el
ácido acetilsalicílico se usan concomitantemente, es posible que ALDACTONE-A deba ajustarse a una dosis de
mantenimiento más alta y se debe observar de cerca al paciente para determinar si se obtiene el efecto diurético
deseado (ver Propiedades Farmacológicas).

USO EN POBIACIONES ESPECIFICAS

Embarazo
Resumen de Riesoos

Según el mecanismo de acción y los hallazgos en estudios con animales, la espironolactona puede afectar la
diferenciación sexual del macho durante la embriogénesis (ver Datos). Los estudios embriofetales de ratas
informan de feminización de fetos masculinos y disfunción endocrina en mujeres expuestas a espironolactona en
el útero. Los datos disponibles limitados de informes de casos publicados y series de casos no demostraron una
asociación de malformaciones mayores u otros resultados adversos del embarazo con espironolactona. Existen
riesgos para la madre y el feto asociados con insuficiencia cardíaca, cirrosis e hipertensión mal controlada durante
el embarazo (ver Consideraciones Clínicas). Debido al riesgo potencial para el feto mascul¡no debido a
propiedades antiandrogénicas de la espironolactona y los datos en animales, evite la espironolactona en m
embarazadas o informe a una mujer embarazada sobre el riesgo potencial para un feto masculino
Se desconoce el riesgo de fondo estimado de defectos congénitos importantes y aborto para la
población indicada. Todos los embarazos tienen un riesgo de defecto de nacimiento, pérdida u
adversos.

resu ltados

Consi deraciones Clini cas

Riesgo moterno y/o embrionorio/fetol osociodo o lo enfermedad
Las mujeres embarazadas con insuficiencia cardíaca congestiva t¡enen un mayor ri
volumen sistólico y la frecuencia cardíaca aumentan durante el embarazo, au
especialmente durante el primer trimestre. La clasificación clínica de la enfermedad
el embarazo y provocar la muerte materna. controle de cerca a las pacientes emba
i nsuficiencia card íaca.

parto
ndo

as para bit

card
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Las mujeres embarazadas con cirrosis sintomática generalmente tienen malos resultados, incl
hepática, hemorragia varicosa, parto prematuro, restricción del crecimiento fetal ymuerte m

LLD_A rg_U S P lv L2 _t4M ar 20 1 8_v 1

iencia
S

q

;6fcl

t

/s

¡t

{

4

IF-2020-16343491-APN-DGA#ANMAT

Página 104 de 249



IF-2020-16343491-APN-DGA#ANMAT

Página 105 de 249



ttil
U

ll
U

ALDACTONE-A
ESPIRONOLACTO NA, Comprimidos Página 10 de 12

son peores con las várices esofágicas coexistentes. Las mujeres embarazadas con c¡rrosis hepática deben ser
cu idad osa mente mo nitoreada s y man ejadas en consecu en cia.
La hipertensión en el embarazo aumenta el riesgo materno de preeclampsia, diabetes gestacional, parto
prematuro y complicaciones del parto (por ejemplo, necesidad de cesárea y hemorragia posparto). La hipertensión
aumenta el riesgo fetal de restricción del crecimiento intrauterino y muerte intrauterina.

Datos
Datos en onimales
Se llevaron a cabo estudios teratológicos con espironolactona en ratones y conejos con dosis de hasta 20
mg/kg/día. Sobre la base de la superficie corporal, esta dosis en ratones es sustancialmente menor a la dosis
máxima recomendada en humanos y, en conejos, se aproxima a la dosis máxima recomendada en humanos. No se
observaron efectos teratogénicos u otros efectos embriotóxicos en los ratones, pero la dosis de 20 mg/kgcausó un
aumento de la tasa de reabsorción y una menor cantidad de nacidos vivos en los conejos. Debido a su actividad
anti-androgénica y el requerimiento de testosterona para la morfogénesis de los machos, la espironolactona
podría potencialmente afectar la diferenciación de sexo en los machos durante la embriogénesis. Cuando se
administró a ratas en dosis de 200 mg/kg/día entre los días 13 y 21 de la gestación (embriogénesis y desarrollo
fetal tardíos), se observó feminización de fetos machos. Las crías expuestas durante los últimos estadios del
embarazo a dosis de 50 y 100 mg de espironolactona/kg/día mostraron cambios en el tracto reproductivo, incluso
disminuciones dependientes de la dosis del peso de la próstata ventral y la vesícula seminal en los machos,
agrandamiento de ovarios y útero en las hembras y otros indicadores de disfunción endócrina, que persistieron
durante la adultez.
ALDACTONE-A tiene efectos endócrinos conocidos en animales, que incluyen efectos progestacionales y
a ntiand rogén icos.

[actancia
Resumen de Riesaos

La espironolactona no está presente en la leche materna; sin embargo, los datos limitados en una mujer lactante a
los 17 días postparto informan la presencia del metabolito activo, canrenona, en la leche materna humana en
cantidades bajas que se espera que sean clínicamente intrascendentes. En este caso, no se informaron efectos
adversos para el lactantedespués de la exposición a corto plazo a la espironolactona; sin embargo, sedesconocen
los efectos a largo plazo en un niño amamantado. No hay datos sobre los efectos de la espironolactona en la
producción de leche. Considere los beneficios para el desarrollo y la salud de la lactancia materna junto con la
necesidad clínica de la madre de espironoladona y cualquier posible efecto adverso en el niño amamantado por la
espironolactona o por la afección materna subyacente.

Uso Pediátrico
No se ha establecido la seguridad y eficacia en pacientes pediátricos

Uso en Geriatría
ALDACTONE-A se excreta sustancialmente por los riñones, y el riesgo de reacciones adversas a este
puede ser mayor en pacientes con insuficiencia renal. Debido a que los pacientes de edad avanzad
probabilidades de tener una función renal disminuida, controle la función renal

Uso en lnsuficiencia Renal
ALDACTONE-A se excreta sustancialmente por los riñones, y el riesgo de reacciones adversas

'camento

mas

este medicamento
esgopuede ser mayor en pacientes con insuficiencia renal. Los pacientes con insuficiencia renal un

de hipercalemia. Monitoree de cerca el potasio.

Uso en Insuficiencia Hepát¡ca
ALDACTONE-A puede causar alteraciones repentinas del equilibrio de líquidos y electrol¡tos que pueden p
en una función neurológica deteriorada, empeorando
enfermedad hepática con cirrosis y ascitis. En estos pa

Modo de Administración y Propiedades Farmacológicas)

la encefalopatía hepática y el coma en
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El clearance de espironolactona y sus metabolitos se reduce en pacientes con cirrosis. En pacientes con cirrosis,
comience con la dosis inicial más baja y ajuste lentamente (ver Posología y Modo de Administración y Propiedades
Farmacológicas).

REACCIONES ADVERSAS

Las siguientes reacciones adversas clínicamente significativas se describen en otra parte del prospecto:
. Hipercalemia (ver Advertencias y Precauciones)
. H¡potensión y empeoramiento de la función renal (ver Advertencias y Precauciones)
. Anomalías electrolíticas y metaból¡cas (ver Advertencias y Precauciones)
¡ Ginecomastia (ver Advertencias y Precauciones)
o Deterioro de la función neurológica/coma en pacientes con insuficiencia hepática, cirrosis y ascitis (ver Uso en

Poblaciones Específicas)

Las siguientes reacciones adversas asociadas con el uso de espironolactona se identificaron en ensayos clínicos o
informes posteriores a la comercialización. Debido a que estas reacciones se informaron voluntariamente de una
población de tamaño incierto, no siempre es posible estimar su frecuencia de manera confiable o establecer una
relación causal con la exposición al fármaco.

Digestivos
Sangrado gástrico, úlcera, gastritis, diarrea y calambres, náuseas, vómitos,

Reproductivos
Disminución de la líbido, incapacidad para lograr y mantener la erección, irregularidades menstruales o
amenorrea, hemorragias postmenopáusicas, dolor en las mamas y en los pezones.

Hemotológicos
Leucopenia (incluso agranulocitosis) y trombocitopenia

Hipersensibilidad
Fiebre, urticaria, erupciones cutáneas maculopapulosas o eritematosas, reacciones anafilácticas, vasculitis.

Metobolismo
Hiperpotasemia, desequilibrio electrolÍtico (ver Advertencias y Precauciones), hiponatremia, hipovolemia

Músculoesqueletico
Calambres en las piernas

Si stem o N e rvi oso/Ps iq u i átri cos

Letargo, confusión mental, ataxia, mareos, cefalea, adormecimiento

Hígodo/Biliores
Se informaron muy pocos casos de toxic¡dad colestática/hepatocelular combinadas, con un
administración de espironolactona

fatal, con la

Renales
Disfunción renal, (incluyendo insufi ciencia renal)

Piel
Síndrome de Stevens-Johnson (SSJ), necróli
sistémicos (DRESS), alopecia, prurito.

sis epidérmica tóxica (NET), erupción cutánea con eosinofi YSí

SOBREDOSIFICACIóN

LLD_A rg_U S Plv t2 _14Mar2018_v1

1

r
M

{

¿!

rl.

{

{
IF-2020-16343491-APN-DGA#ANMAT

Página 108 de 249



IF-2020-16343491-APN-DGA#ANMAT

Página 109 de 249



D

ALDACTONE-A
ESPIRO NO LACTONA, Comprim idos Página '12 de 12

La sobredosificación aguda de espironolactona puede manifestarse con somnolencia, confusión mental, erupción
maculopapular o eritematosa, náuseas, vómitos, mareos o diarrea. Pueden ocurrir casos raros de hiponatremia,
hiperpotasemia o coma hepático en pacientes con trastornos hepáticos graves, pero es improbable que ocurran a
causa deuna sobredosis aguda. Puede presentarse hiperpotasemia, en particular en pacientes con deterioro de la
función renal.

Tratam¡ento
lnducción del vómito o evacuación del estómago por lavado. No existe antídoto específico.
El tratamiento debe ser complementario para mantener la hidratación, el equilibrio electrolítico y las funciones
vitales. Los pacientes que tienen insuficiencia renal puede desarrollar hiperpotasemia. En esos casos, discontinuar
ALDACTONE-A

Ante la eventualidad de una sobredosificación, concurriral Hospital más cercano o comunicarse con los Centros de
Toxicología:

Hospital de Pediatría Ricardo Gutiérrez: (OLt) 4962-6666/2247.
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

CONSERVACION

Conservar en lugar seco y fresco, a temperatura no superior a 30 eC.

MANTENER FUERA DEt ATCANCE DE tOS NIÑOS
No utilizar después de la fecha de vencimiento

PRESENTACION

Aldactone-A 25 mg: Envases con 20, 30 y 60 comprimidos.
Aldactone-A 50 mg: Envases con 30 comprimidos.
Aldactone-A 100 mg: Envases con 30 y 60 comprimidos.

Argentina - Especialidad MedicinalAutorizada por el Ministerio de Salud - Certificado N' 28.382
PFIZER S.R.L.

Carlos Berg 3669, Ciudad de Buenos Aires, Argentina
Directora Técnica: Farmacéutica, Sandra B. Maza

Para mayor información respecto del producto comunicarse al teléfono (01i.) 4738-7000

Fecha última revisión: ...1...1...
LPD: 74/Morzo/2078

Uruguay - lmportado por: Warner Lambert del Uruguay S.A. - Dr. Luis Bonavita 7266 - Of. 504 - WTC To tv-
Monteüdeo. D.T. Q.F. Laura Conti
En caso de lntoxicación, comunicarse con el CIAT:Tel L722
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