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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion
Disposicion
NUmero: DI-2019-6240-APN-ANMAT#MSY DS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 5 de Agosto de 2019

Referencia: EX-2019-58151949-APN-DGA#ANMAT

VISTO el EX-2019-58151949-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS BAGO S.A., solicita la aprobacion de
nuevos proyectos de rétulos, prospectos e informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada DIUREX A 12,5 - DIUREX A 25 - DIUREX A 50 / HIDROCLOROTIAZIDA -
AMILORIDA CLORHIDRATO Forma farmacéutica y concentracion: DIUREX A 12,5: COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, HIDROCLOROTIAZIDA 12,5 mg - AMILORIDA CLORHIDRATO 1,25 mg; DIUREX
A 25: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, HIDROCLOROTIAZIDA 25 mg - AMILORIDA
CLORHIDRATO 2,5 mg; DIUREX A 50: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, HIDROCLOROTIAZIDA
50 mg - AMILORIDA CLORHIDRATO 5 mg; aprobada por Certificado N° 46.923.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N° 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencién de su
competencia.

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

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1° - Autorizase a la firma LABORATORIOS BAGO S.A., propietaria de la Especialidad



Medicinal denominada DIUREX A 12,5 - DIUREX A 25 - DIUREX A 50 / HIDROCLOROTIAZIDA -
AMILORIDA CLORHIDRATO Forma farmacéutica y concentracion: DIUREX A 12,5: COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, HIDROCLOROTIAZIDA 12,5 mg - AMILORIDA CLORHIDRATO 1,25 mg; DIUREX
A 25: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, HIDROCLOROTIAZIDA 25 mg - AMILORIDA
CLORHIDRATO 2,5 mg; DIUREX A 50: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, HIDROCLOROTIAZIDA
50 mg — AMILORIDA CLORHIDRATO 5 mg; el nuevo proyecto de rotulos obrante en los documentos:
DIUREX A 12,5 IF-2019-66561749-APN-DERM#ANMAT - DIUREX A 125 U.H.E.: 1F2019-
66561561-APN-DERM#ANMAT - DIUREX A 25: IF-2019-66561307-APN-DERM#ANMAT -
DIUREX A 25 U.H.E.: IF-2019-66561111-APN-DERM#ANMAT - DIUREX A 50: IF-2019-66560873-
APN-DERM#ANMAT - DIUREX A 50 U.H.E.: 1F-2019-66560664-APN-DERM#ANMAT; el nuevo
proyecto de prospecto obrante en el documento 1F-2019-66561944-APN-DERM#ANMAT,; e informacion
para el paciente obrante en el documento IF-2019-66562155-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2° - Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 46.923, cuando el mismo
se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3° - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y rotulos, prospectos e informacion para el paciente. Girese a
la Direccion de Gestion de Informacidn Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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PROYECTO DE ROTULO USO HOSPITALARIO

Diurex A 50
Hidroclorotiazida 50 mg

Amilorida 5 mg
Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 50 mg; Amilorida Clorhidrato 5
mg. Excipientes: Almidon de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa Reticulada; Estearato de
Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056 White (*1); Rojo 30 Oxido Férrico; Opadry I
YS-19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry II YS-30-18056 White esta compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Dioxido de
Titanio; Triacetina.

(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear esta compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina.

- Este Medicamento es Libre de Gluten.

Contenido: Envase conteniendo 500 Comprimidos Recubiertos.
Posologia: segin prescripcion médica.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original,

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
Nacion. Certificado Nro. 46.923.

ABagé

. Etica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.
- Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.
Director Técnicoy Juan Manuel Apella. Farmacéutico.
Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de-Byenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54. 1
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: 1F-2019-66560664-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 23 de Julio de 2019

Referencia: EX-2019-58151949- BAGO - Rotulos DIUREX 50 UHE - Certificado N46923

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 2 pagina/s.
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PROYECTO DE ROTULO

" Diurex A 50
Hidroclorotiazida 50 mg
Amilorida 5 mg

- Comprimidos Recubiertos

- Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 50 mg; Amilorida Clorhidrato 5
mg. Excipientes: Almidon de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa Reticulada; Estearato de
Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056 White (*1); Rojo 30 Oxido Férrico; Opadry II
- YS-19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry II YS-30-18056 White estd compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Didxido de
Titanio; Triacetina.

(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estda compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina.

Este Medicamento es Libre de Gluten.
Contenido: Envase conteniendo 30 Comprimidos Recubiertos.
Posologia: segun prescripcion médica.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la |
Nacion. Certificado Nro. 46.923.

ABagé

Etica al serviciv de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos

- Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19. '
Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. g -i-- nos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: 1F-2019-66560873-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 23 de Julio de 2019

Referencia: EX-2019-58151949- BAGO - Rotulos DIUREX 50 - Certificado N46923.

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 2 pagina/s.

Digitally signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE
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Eduardo Vedovato
Técnico Profesional
Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica
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PROYECTO DE ROTULO USO HOSPITALARIO

Diurex A 25
Hidroclorotiazida 25 mg
- Amilorida 2,5 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
- EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA
- Cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 25 mg; Amilorida Clorhidrato 2,5
mg. Excipientes: Almidon de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa Reticulada; Estearato de
Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056 White (*1); Rojo 30 Oxido Férrico; Opadry II
YS-19-19054 Clear (*2).
(*1) Opadry IT YS-30-18056 White estd compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Didxido de
Titanio; Triacetina.
(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estd compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina.
Este Medicamento es Libre de Gluten.

Contenido: Envase conteniendo 500 Comprimidos Recubiertos.
Posologia: segtin prescripcion médica.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

. Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
- Nacion. Certificado Nro. 46.923.

A Bago

Etica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.
Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Autonoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19. '
Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

~ Calle 4 Nro. 1429%(B1904CIA) La Plata. Pcia. de s Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54. :
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NADINA M. HRYCIUK
FARMACEUTICA
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: 1F-2019-66561111-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 23 de Julio de 2019

Referencia: EX-2019-58151949- BAGO - Rotulos DIUREX 25 UHE - Certificado N46923.

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 2 pagina/s.

Digitally signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE

DN: cn=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR, 0=SECRETARIA DE GOBIERNO DE MODERNIZACION,
0u=SECRETARIA DE MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, serialNumber=CUIT 30715117564
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Eduardo Vedovato
Técnico Profesional
Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica
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PROYECTO DE ROTULO

Diurex A 25
Hidroclorotiazida 25 mg
Amilorida 2,5 mg

Comprimidos Recubiertos

' Industria Argentina
- EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 25 mg; Amilorida Clorhidrato 2,5
mg. Excipientes: Almidén de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa Reticulada; Estearato de
Magnesio; Lactosa; Opadry I YS-30-18056 White (*1); Rojo 30 Oxido Férrico; Opadry II
YS-19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry II YS-30-18056 White estda compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Diéxido de
Titanio; Triacetina.

(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estd compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina.

Este Medicamento es Libre de Gluten.
Contenido: Envase conteniendo 15 Comprimidos Rrecubiertos.
Posologia: segin prescripcion médica.

- Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

 MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
Nacidn. Certificado Nro. 46.923.

ABagé

Ftica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.
Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

- Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. d :.. nos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: 1F-2019-66561307-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 23 de Julio de 2019

Referencia: EX-2019-58151949- BAGO - Rotulos DIUREX 25 - Certificado N46923

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 2 pagina/s.

Digitally signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE

DN: cn=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR, 0=SECRETARIA DE GOBIERNO DE MODERNIZACION,
0u=SECRETARIA DE MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, serialNumber=CUIT 30715117564
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Eduardo Vedovato
Técnico Profesional
Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica
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PROYECTO DE ROTULO USO HOSPITALARIO

' Diurex A 12,5
Hidroclorotiazida 12,5 mg
Amilorida Clorhidrato 5 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA |
Cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 12,5 mg; Amilorida Clorhidrato
1,25 mg. Excipientes: Almidéon de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa Reticulada; |
Estearato de Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056 White (*1); Amarillo 10 Oxido
Férrico; Opadry II YS-19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry II YS-30-18056 White esta compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Diéxido de
Titanio; Triacetina.

(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estd compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina. '
Este Medicamento es Libre de Gluten.

Contenido: Envase conteniendo 500 Comprimidos Recubiertos.
Posologia: seglin prescripcion médica.

- Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
- envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
Nacion. Certificado Nro. 46.923.

ABagé

Y Bicad servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires, Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

1

Bago

Etica al servicio de la salud

ABURATOKIOS B S.A.

NADINA M. HRYCIUK
FARMACEUTICA
Ma, 11,832
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: 1F-2019-66561561-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 23 de Julio de 2019

Referencia: EX-2019-58151949- BAGO - Rotulos DIUREX 12,5 UHE - Certificado N46923

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 2 pagina/s.

Digitally signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE

DN: cn=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR, 0=SECRETARIA DE GOBIERNO DE MODERNIZACION,
0u=SECRETARIA DE MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, serialNumber=CUIT 30715117564
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Eduardo Vedovato
Técnico Profesional
Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica
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PROYECTO DE ROTULO

Diurex A 12,5
Hidroclorotiazida 12,5mg
Amilorida 1,25 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

' FORMULA |
Cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 12,5 mg; Amilorida Clorhidrato
1,25 mg. Excipientes: Almidén de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa Reticulada;
Estearato de Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056 White (*1); Amarillo 10 Oxido
Férrico; Opadry I YS-19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry II YS-30-18056 White estd compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Didxido de

- Titanio; Triacetina.

- (*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estd compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina.

- Este Medicamento es Libre de Gluten.
' Contenido: Envase conteniendo 15 Comprimidos Recubiertos.
Posologia: segiin prescripcion médica.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
Nacion. Certificado Nro. 46.923.

| ABagé

Etica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

- Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

' Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de-Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

1

Bago

Etica al servicio de la salud
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- NOTA: Los envases conteniendo 30, 60 y 100 Comprimidos Recubiertos, llevaran el mismo |
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PROYECTO DE PROSPECTO

Diurex A 12,5-25-50
Hidroclorotiazida 12,5 — 25 — 50 mg
Amilorida 1,25 -2,5-5 mg

 Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
- EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA
Diurex A 12,5: cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 12,5 mg; Amilorida
Clorhidrato 1,25 mg. Excipientes: Almidén de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa
Reticulada; Estearato de Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056 White (*1); Amarillo 10 |
Oxido Férrico; Opadry II YS-19-19054 Clear (*2).
(*1) Opadry II YS-30-18056 White estda compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Dioxido de
Titanio; Triacetina.

(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear esta compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina,

Diurex A 25: cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 25 mg; Amilorida
Clorhidrato 2,5 mg. Excipientes: Almidéon de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa
Reticulada; Estearato de Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056 White (*1); Rojo 30
Oxido Férrico; Opadry I YS-19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry IT YS-30-18056 White estd compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Dioxido de

. Titanio; Triacetina.

- (*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estd compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina.

Diurex A 50: cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 50 mg; Amilorida
Clorhidrato 5 mg. Excipientes: Almidon de Maiz; Povidona; Carboximetilcelulosa
Reticulada; Estearato de Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056 White (*1); Rojo 30
- Oxido Férrico; Opadry IT YS-19-19054 Clear (*2). =
(*1) Opadry II YS-30-18056 White estd compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Dioxido de
~ Titanio; Triacetina.

(*2) Opadry 11 YS-19-19054 Clear estd compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina.

Este Medicamento es Libre de Gluten.

ACCION TERAPEUTICA
Diurético tiazida y agente ahorrador de potasio. Cédigo ATC: CO3EAO1.

INDICACIONES

1
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- Tratamiento de la hipertension arterial, en especial en aquellos pacientes en los que pueda
preverse una deplecion de potasio.

- Tratamiento del edema de origen cardiaco; ascitis y edema debidos a cirrosis hepatica.

La combinacion de Hidroclorotiazida y Amilorida, minimiza la posibilidad de que se
produzca una pérdida excesiva de potasio en pacientes sometidos a diuresis intensa durante
periodos prolongados. Por ello, estd especialmente indicada en aquellas condiciones en las
que el efecto positivo sobre el balance de potasio es particularmente importante.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES

Accion farmacologica

Diurex A provee accién diurética y antihipertensiva debido a su componente
- Hidroclorotiazida mientras que el componente Amilorida previene la pérdida excesiva de
potasio que puede ocurrir en pacientes recibiendo un diurético tiazidico.

Hidroclorotiazida es un diurético tiazidico. Afecta al mecanismo tubular renal de reabsorcion
de electrolitos. Hidroclorotiazida aumenta la excrecion de sodio y cloruros en cantidades
aproximadamente equivalentes.

La natriuresis puede ir acompafada por alguna pérdida de potasio, magnesio y bicarbonato.
También puede disminuir la excrecion urinaria de calcio.

Amilorida es un farmaco ahorrador del potasio. En algunos estudios clinicos, se observo que
estos efectos se afiaden parcialmente a los efectos de los diuréticos tiazidicos.

Administrada conjuntamente con una tiazida o un diurético del asa, Amilorida ha demostrado
reducir la elevada excrecién de potasio que producen éstos diuréticos cuando se administran
solos. En pacientes que reciben farmacos diuréticos kaliuréticos, Amilorida tiene una
actividad ahorradora de potasio.

Amilorida interfiere con el mecanismo implicado en el intercambio de sodio por potasio en el
tibulo contorneado distal y el tabulo colector de la nefrona. Esto disminuye ¢l potencial neto
negativo de la luz tubular y reduce la secrecion de potasio e hidrégeno y su posterior
~excrecion. Este mecanismo es responsable en gran medida de la accién ahorradora de potasio
de Amilorida.

Amilorida no es un antagonista de la aldosterona y sus efectos se observan incluso en
ausencia de aldosterona, lo que sugiere una accién tubular directa del farmaco. La excrecién
de sodio aumenta moderadamente, mientras que la excrecién de cloruro permanece sin
cambios o0 aumenta lentamente con el tratamiento continuado. Este efecto puede disminuir el
riesgo de alcalosis hipoclorémica que se produce con algunos farmacos natriuréticos.
Farmacocinética

Diurex A comienza a actuar, por lo general, en las 2 horas siguientes a su administracion. Sus
efectos diurético y natriurético son méximos hacia la cuarta hora, y existe actividad
demostrable hasta, aproximadamente, 24 horas. Sin embargo, la accioén diurética eficaz del
medicamento persiste sélo durante unas 12 horas. La accion retentiva del potasio de
Amilorida aparece dentro de las primeras 2 horas tras la administracién oral y alcanza su
méxima actividad aproximadamente entre la sexta y la décima hora tras la administracion
oral. La accién eficaz del medicamento persiste por lo menos doce horas, aunque permanece
una actividad antikaliurética demostrable durante 24 horas.

Hidroclorotiazida

La aparicién de la accién diurética de Hidroclorotiazida se produce en 2 horas y la accién
méxima en aproximadamente 4 horas. La actividad diurética dura entre 6 y 12 horas.

La vida media plasmatica de Hidroclorotiazida es de 5,6-14,8 horas, cuando las
concentraciones plasmaticas persisten durantg-al menos 24 horas. Hidroclorotiazida no se
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elimina sin modificar al cabo de 24 horas. Hidroclorotiazida atraviesa la barrera placentaria

pero no la hematoencefélica y se excreta en la leche materna.

- Amilorida

- Amilorida no se metaboliza en el higado pero se excreta sin modificar por los rifiones.

- Aproximadamente el 50% de una dosis de 20 mg de Amilorida se excreta en la orina y el 40%
en heces al cabo de 72 horas. Amilorida tiene poco efecto sobre la filtracion glomerular o
sobre el flujo sanguineo renal.

' POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION
- Tratamiento de la hipertension arterial

La dosis se ajustara al criterio médico y al cuadro clinico del paciente. Como posologia media

- de orientacion, se aconseja:

1 a 2 comprimidos de Diurex A 12,50
1 a 2 comprimidos de Diurex A 25 o Una vez al dia o en tomas fraccionadas
2 a 1 comprimido de Diurex A 50

Si fuese necesario, la dosis puede ser incrementada pero sin superar los 2 comprimidos de
Diurex A 50 por dia, o su equivalente (100 mg/dia de Hidroclorotiazida / 10 mg/dia de

Amilorida). Particularmente en pacientes de edad avanzada puede ser aconsejable iniciar el |
- tratamiento con la dosis minima: %2 comprimido de Diurex A 12,5, pudiendo esta dosis ser

- también adecuada, como inicial o de mantenimiento en otros grupos etarios.
Edema de origen cardiaco

- Comenzar con 1 a 2 comprimidos de Diurex A 50 o 2 a 4 comprimidos de Diurex A 25y

- aumentar si fuese necesario hasta un maximo de 4 comprimidos de Diurex A 50 u 8
comprimidos de Diurex A 25 por dia.

- La dosis optima resulta de la respuesta diurética y la concentracion sérica de potasio.

 Una vez iniciada la diuresis, puede disminuirse la dosis para establecer una terapia adecuada
de mantenimiento, incluida la administracion en forma discontinua.
Ascitis y edema debido a cirrosis hepatica

- La dosis inicial es de 1 comprimido de Diurex A 50 o 2 comprimidos de Diurex A 25 por
dia, aumentandola de ser necesario en forma progresiva hasta obtener una diuresis efectiva,

hasta un méaximo de 4 comprimidos de Diurex A 50 u 8 comprimidos de Diurex A 25 por

dia.

La posologia de mantenimiento puede ser inferior a las dosis requeridas para obtener la
- respuesta diurética inicial. Cuando la diuresis haya sido lo suficientemente efectiva como para
' mantener una disminuciéon ponderal y el peso del paciente se haya estabilizado, se puede
 intentar reducir la posologia diaria. Es deseable una disminucién gradual del peso corporal,

particularmente en los pacientes cirrdticos, para reducir el riesgo de manifestaciones

desfavorables vinculadas con la terapia diurética.

Modo de administracién

Los comprimidos se deben ingerir con suficiente agua, sin masticarlos. Se recomienda su

administracién preferentemente con las comidas y, en caso de una Unica toma diaria, durante

la manana.
- Poblaciones especiales
Insuficiencia renal
- En pacientes con un clearance de creatinina > 30 ml/min no es necesario realizar ajuste de la
dosis de Hidroclorotiazida. En pacientes con insuficiencia renal severa (clearance de
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creatinina < 30 ml/min) Hidroclorotiazida no es efectiva, por lo cual no deberd administrarse
' (ver “CONTRAINDICACIONES”).

Pacientes de edad avanzada :
' Los pacientes de edad avanzada pueden ser mds sensibles a los efectos hipotensores de
Hidroclorotiazida, por lo cual Diurex A debe administrarse con precaucién en este grupo
etario.
En estos pacientes puede ser aconsejable iniciar el tratamiento de la hipertension arterial con
la dosis minima: %2 comprimido de Diurex A 12,5 y ajustar paulatinamente de acuerdo a la
respuesta clinica del paciente.
Poblacion pedidtrica
No se ha establecido todavia la seguridad del uso de Amilorida en la poblacion pediatrica y
por lo tanto, Diurex A no se recomienda en esta poblacion.

CONTRAINDICACIONES
e Hipersensibilidad a Hidroclorotiazida, Amilorida o cualquiera de los componentes de este
producto o a otros derivados sulfonamidicos.
El tratamiento con Diurex A esta también contraindicado en las siguientes condiciones:
e Hiperkalemia: no debe utilizarse en pacientes con niveles elevados de potasio en plasma
(superiores a 5.5 mEq/1).
e Tratamiento con otros agentes ahorradores de potasio (antikaliuréticos) o con suplementos
~de potasio debido a que dicho tratamiento combinado suele asociarse con una rapida
elevacion de los niveles de potasio en plasma.
e Disfuncién renal: anuria, insuficiencia renal aguda, enfermedad renal progresiva y grave y
nefropatia diabética. Los pacientes con niveles elevados de nitrogeno ureico en sangre que
exceda los 30 mg/dl, con niveles de creatinina sérica superiores a 1,5 mg/dl; o con valores de
urea en sangre total de més de 60 mg/dl, deberdan someterse a un monitoreo frecuente y
cuidadoso de las concentraciones séricas de electrolitos y de nitrogeno ureico en la sangre
para ser tratados con Diurex A. En pacientes con insuficiencia renal, el agregado de un agente |
inhibidor de la excrecién urinaria de potasio (agentes antikaliuréticos), acentia la retenciéon
- del mismo y puede desencadenar la rapida aparicion de hiperkalemia.

- ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

- Hiperkalemia

La hiperkalemia, definida por niveles séricos de potasio superiores a 5,5 mEq/l, ha sido
observada en pacientes tratados con Amilorida, solo o en combinacion con otros agentes
diuréticos. Esto, en particular se ha observado en pacientes de edad avanzada, o pacientes
hospitalizados con cirrosis hepética o edema cardiaco con alteraciones renales comprobadas,
que se hallaban graves o estaban sometidos a tratamiento diurético intenso. Estos pacientes
deben ser estrechamente controlados para detectar signos clinicos, bioquimicos o
- electrocardiograficos de hiperkalemia. En estos grupos de pacientes se han comunicado
algunos casos de desenlace fatal.

No se debe suministrar potasio adicional ni dieta enriquecida en potasio a pacientes que
reciben Diurex A, salvo en casos de hipokalemia grave y/o refractaria. Si se administra una
suplementacién de potasio, se recomienda controlar cuidadosamente los niveles séricos de
potasio.

Si durante el tratamiento con Diurex A se desarrolla hiperkalemia, discontinuar de inmediato
' la medicacién y, de ser necesario, adoptar las medidas activas conducentes a reducir los

niveles séricos de patasio. 5
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Insuficiencia renal
Los diuréticos tiazidicos no son eficaces cuando el clearance de creatinina disminuye hasta
menos de 30 ml/min.
Desequilibrio hidroelectrolitico
Aunque con Diurex A la posibilidad de desequilibro electrolitico esté reducida, debe
realizarse un cuidadoso control ante la presentacion de signos de desequilibrio
- hidroelectrolitico (hiponatremia, alcalosis hipoclorémica, hipokalemia, hipomagnesemia).
- Es especialmente importante realizar determinaciones de los electrolitos en suero y orina
' cuando el paciente presente vomitos en exceso o se le esté administrando liquido por via
parenteral. Los signos y sintomas que indican un desequilibrio electrolitico incluyen:
- sequedad de boca, sed, debilidad, letargo, somnolencia, agitacion, convulsiones, confusion,
- dolores o calambres musculares, fatiga muscular, hipotension, oliguria, taquicardia
' alteraciones gastrointestinales, como nduseas y vémitos.
Puede producirse hipokalemia con Hidroclorotiazida o con cualquier otro diurético potente,
especialmente con diuresis intensa, después de un tratamiento prolongado o en presencia de
cirrosis grave. La hipokalemia puede sensibilizar o exagerar la respuesta del corazon a los
efectos toxicos de digoxina, si se administra concomitantemente (irritabilidad ventricular
| aumentada).
La hiponatremia inducida por diuréticos es generalmente débil y asintomatica. Puede
convertirse en grave y sintomatica en algunos pacientes, los cuales requeriran atencion
inmediata y tratamiento adecuado.
Las tiazidas pueden disminuir la excrecion de calcio en orina y producir una elevacion ligera e
intermitente del calcio sérico en ausencia de alteraciones conocidas del metabolismo calcico.
Las tiazidas deben suspenderse antes de realizar pruebas de funcién paratiroidea.
Hiperazoemia
Hidroclorotiazida puede producir o incrementar la uremia y tener efectos acumulativos en
pacientes con deterioro de la funcién renal. Si durante el tratamiento la uremia y la oliguria
aumentan, se debe interrumpir la administracion del diurético.
Insuficiencia hepatica
Las tiazidas deben ser utilizadas con precaucion en pacientes con alteracion de la funcion
hepética o insuficiencia hepatica progresiva, ya que pequefias alteraciones del equilibrio
hidroelectrolitico pueden producir coma hepatico.
Metabolismo
En ciertos pacientes tratados con tiazidas puede producirse hiperuricemia o precipitacion de la
gota.
- El tratamiento con tiazidas puede alterar la tolerancia a la glucosa, por lo tanto, se puede
| requerir un ajuste de la dosis de los farmacos antidiabéticos, incluida la insulina.
Se pueden asociar aumentos en los niveles de colesterol y triglicéridos con el tratamiento con
tiazidas.
Para minimizar el riesgo de hiperkalemia en los pacientes diabéticos o en los que se sospeche
que puedan serlo, debe determinarse el estado de la funcién renal antes de iniciar el
- tratamiento con Diurex A. El tratamiento con Diurex A debe suspenderse al menos tres dias
- antes de realizar una prueba de tolerancia a la glucosa.
' El tratamiento antikaliurético debe iniciarse con precaucién en pacientes gravemente
enfermos en los que haya riesgo de desarrollo de acidosis metabdlica o respiratoria, por
ejemplo, en pacientes con enfermedad cardiopulmonar o con diabetes descompensada. Los
cambios del equilibrio 4cido-bésico alteran el equilibrio extracelular / intracelular del potasio,

)
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B el desarrollo de la amdos:s puede asociarse con un aumento rapldo de los mveles de potasm
en suero,
Reacciones de sensibilizacion
Se ha comunicado la posibilidad de una exacerbacién o activaciéon del /upus eritematoso
sistémico por el uso de tiazidas.
- Céncer de piel no-melanocitico

Se ha observado un aumento del riesgo de cancer de piel no-melanocitico (CPNM)
' [carcinoma basocelular (CBC) y carcinoma de células escamosas (CCE)] con la exposicién a
'~ dosis acumuladas crecientes de Hidroclorotiazida en dos estudios epidemiol6gicos, con base
- en el registro nacional danés de cancer.
- En base a los estudios daneses, en pacientes expuestos a Hidroclorotiazida, con dosis
acumuladas de 50000 mg o superiores, el riesgo de carcinoma basocelular podria
incrementarse en 1,3 veces y el riesgo de carcinoma espinocelular en 4 veces. Dosis
acumuladas superiores se asociaban con un riesgo mayor. Una dosis acumulada de 50000 mg
corresponderia por ejemplo, al uso diario de 12,5 mg de Hidroclorotiazida durante
aproximadamente 11 afios. Existe un mecanismo biolégico plausible que podria explicar este
' aumento de riesgo ya que este principio activo tiene actividad fotosensibilizante. No se ha
observado un incremento en el riesgo de desarrollo de cancer de piel tipo melanocitico.
Se debe informar a los pacientes tratados con Hidroclorotiazida del riesgo de CPNM y se les
debe indicar que se revisen de manera periddica la piel en busca de lesiones nuevas,
informando de inmediato cualquier lesion de la piel sospechosa. Se debe indicar a los
pacientes las posibles medidas preventivas, como limitar la exposicion a la luz solar y a los
rayos UV y, en caso de exposicion, utilizar fotoproteccion adecuada para reducir al minimo el
- riesgo de cancer de piel. Las lesiones de piel con sospecha de malignidad se deben evaluar de
- forma rapida, incluyendo si fuera necesario la realizacién de biopsia y analisis histolégicos.
Ademas, puede ser necesario reconsiderar el uso de Hidroclorotiazida en pacientes que hayan
experimentado previamente un CPNM (ver “REACCIONES ADVERSAS”).
Pruebas de doping
- Hidroclorotiazida podria dar un resultado positivo en las pruebas de doping.
' Poblacién pedidtrica
No se ha establecido la seguridad del uso del Amilorida en el nifio. Por lo tanto, Diurex A no
- se recomienda en pacientes pediatricos.
Pacientes de edad avanzada
Las personas mayores de 65 afios pueden presentar una mayor sensibilidad a los efectos
diuréticos de la Hidroclorotiazida (ver “POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE
' ADMINISTRACION - Poblaciones especiales™).
Pacientes con intolerancia a la lactosa
Por contener lactosa no debe ser administrado a los pacientes con intolerancia hereditaria a la
- galactosa, insuficiencia de lactosa Lapp (insuficiencia observada en ciertas poblaciones de
Laponia) o malabsorcion de glucosa o galactosa.

 INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

' Litio: por lo general, no debe administrarse junto con diuréticos. Los diuréticos reducen el
aclaramiento renal del litio y aumentan el riesgo de intoxicacion por litio. Antes de utilizar
preparados de litio, leer el prospecto que acompaia a los mismos.

Firmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE), incluyendo los inhibidores selectivos
de la ciclooxigenasa-2 (COX2): estos pueden reducir el efecto de los farmacos |
antihipertensivos,\ natriuréticos y antihipertensivos de los 3
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- mismos. En algunos pacientes con funcién renal comprometida, (por ejemplo: pacientes
~ancianos o pacientes con hipovolemia, incluyendo aquellos en tratamiento con diuréticos) que
~ estan siendo tratados con AINE, incluyendo inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa-2, la
coadministracion de antagonistas del receptor de angiotensina II o inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (IECA) puede resultar en un deterioro mayor de la funcién renal,
- incluyendo posible insuficiencia renal aguda. Estos efectos normalmente son reversibles. Por
lo tanto, en pacientes con la funcién renal comprometida, la combinacién debe administrarse
con precaucion.
La administraciéon concomitante de AINE y agentes ahorradores de potasio, incluido
Amilorida, puede producir hiperkalemia, particularmente en pacientes ancianos. Por lo tanto,
cuando se utilice conjuntamente Amilorida con AINE se deben vigilar cuidadosamente los
niveles de potasio en suero.
- Amilorida
- Cuando se administra conjuntamente Amilorida con un IECA, ciclosporina o tacrolimus el
riesgo de hiperkalemia puede aumentar. Por lo tanto, si el uso concomitante de estos agentes
estuviera indicado debido a hipokalemia demostrada, deben ser utilizados con precaucion y
con una monitorizacion frecuente del potasio sérico.
Hidroclorotiazida
- Alcohol, barbitiricos o narcoticos: éstos pueden potenciar la hipotension ortostatica.
- Fdrmacos antidiabéticos (agentes orales e insulina): en caso de uso concomitante, se puede
- requerir el ajuste de dosis.
Otros agentes antihipertensivos: otros farmacos antihipertensivos pueden tener un efecto
aditivo. El tratamiento diurético debe ser suspendido durante 2-3 dias antes de iniciar el
tratamiento con un IECA para reducir la posibilidad de una hipotensién al administrar la
primera dosis.
Resinas colestiramina y colestipol: 1a absorcion de Hidroclorotiazida se altera en presencia de
resinas de intercambio idnico. Dosis unicas de colestiramina o colestipol se unen a la
. Hidroclorotiazida y reducen la absorcion en el tracto gastrointestinal en, aproximadamente,
- 85% y 43%, respectivamente.
- Corticosteroides, ACTH: pueden intensificar la deplecion de electrolitos, particularmente la
hipokalemia.
Aminas presoras (como noradrenalina): pueden provocar una respuesta arterial disminuida
cuando se usan con Diurex A pero esta reaccion no es suficiente como para evitar su uso.
Relajantes del miisculo esquelético no despolarizantes (como por ejemplo la tubocurarina):
se puede producir una respuesta mayor del relajante muscular.
Interaccién Firmaco / Pruebas de laboratorio
Dado que las tiazidas pueden afectar al metabolismo del calcio, las tiazidas pueden interferir
con las pruebas de la funcion paratiroidea (ver “ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES?).
Embarazo y lactancia
Embarazo
' No se recomienda el uso rutinario de diuréticos en mujeres sanas embarazadas con o sin
' edema leve ya que se expone a la madre y al feto a riesgos innecesarios. Los diuréticos no
previenen el desarrollo de la toxemia del embarazo y no hay evidencia suficiente de que sean
atiles para su tratamiento.
Las tiazidas atraviesan la barrera placentaria y aparecen en la sangre del cordéon umbilical. Por
consiguiente, el uso en el embarazo o cuando se sospecha de un embarazo, requiere que se
evaltien los beneficios del farmaco frente a los posibles riesgos para el feto. Estos riesgos
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- observados en el adulto.

- Lactancia

- Hidroclorotiazida se excreta por la leche y puede inhibir la lactancia. Esta contraindicado
durante la lactancia debido a que existe la posibilidad de que se produzcan efectos adversos en
el lactante. Si una madre en periodo de lactancia debe recibir el medicamento porque se lo

- considera indispensable, debe dejar de amamantar.

- Efectos sobre la capacidad de conducir vehiculos y utilizar maquinarias

' Hidroclorotiazida puede causar mareos, cefalea y vértigos, por lo que la capacidad para |
- conducir y utilizar maquinas puede verse alterada, principalmente al inicio del tratamiento, |
- cuando se modifica la posologia y al combinar con la ingesta de alcohol, pero estos efectos |
- dependen de la susceptibilidad individual. Si se experimenta vértigos, cefalea o mareos, se
deben evitar estas actividades.

' Datos preclinicos sobre seguridad

Con la combinacion Hidroclorotiazida / Amilorida no se ha ensayado mutagenicidad ni

| carcinogenicidad, sin embargo hidroclorotiazida y amilorida han sido evaluadas de forma |
- individual de forma que no se han encontrado ni genotoxicidad in vivo ni potencial
carcinogénico.

Con Hidroclorotiazida no se detecté ningun efecto en la fertilidad con dosis en ratas de 22
veces la dosis maxima recomendada en humanos.

REACCIONES ADVERSAS |
Durante ensayos clinicos controlados y con el uso de la asociacién Hidroclorotiazida /
- Amilorida las reacciones adversas comunicadas fueron:

-trastornos del sistema inmunolégicos: reaccion anafilactica.

-trastornos del metabolismo y de la nutricién: mas frecuentemente: anorexia. Desequilibrio
electrolitico, hiponatremia (ver “ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES”), gota,

- deshidratacion, hiponatremia sintomatica, alteraciones del apetito, hiperkalemia (> 35,5
mEq/1).

-trastornos psiquidtricos: insomnio, nerviosismo. confusiéon mental, depresion, somnolencia.
-trastornos del sistema nervioso: mas frecuentemente: cefalea, mareos. Sincope, parestesias,
estupor.

- -trastornos oculares: alteraciones de la vision.

-trastornos del oido y del laberinto: vértigo.

-trastornos cardiacos: arritmia, taquicardia, angina de pecho.

-trastornos vasculares: hipotension ortostatica, enrojecimiento.

. -trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos: dolor tordcico, disnea, congestion

' nasal.

-trastornos gastrointestinales: mds frecuentemente: nauseas. Vomitos, diarrea, constipacion,
dolor abdominal, hemorragia gastrointestinal, pesadez abdominal, flatulencia, hipo, disgeusia.
-trastornos de la piel y del tejido subcutineo: mas frecuentemente: erupcion cutanea.
Prurito y diaforesis.

-trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: dolor de extremidades inferiores,
calambres musculares, dolor de las articulaciones, dolor de espalda.

- -trastornos renales y urinarios: disuria, nicturia, incontinencia urinaria, disfuncién renal

- incluyendo insuficiencia renal.

-trastornos del aparato reproductor y de la mama: impotencia.

-trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracion: fatiga, malestar,
debilidad, sed.
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-lesiones traumiticas, intoxicaciones y complicaciones de procedimientos terapéuticos:
toxicidad digitélica.

Las reacciones adversas adicionales comunicadas para los componentes individuales y que

' pudieran estar relacionadas con la administracion de la asociacion Hidroclorotiazida /

Amilorida son:

-~ Amilorida:

 ~trastornos de la sangre y del sistema linfiitico: anemia aplasica, neutropenia.

 -trastornos psiquidtricos: reduccion de la libido.

-trastornos del sistema nervioso: temblores, encefalopatia, somnolencia.

- ~trastornos del oido y del laberinto: tinnitus.

-trastornos cardiacos: palpitacion, bloqueo cardiaco parcial que evoluciona a bloqueo

cardiaco total.

-trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos: 10s.

-trastornos gastrointestinales: sequedad de boca, activacion de una ulcera péptica

- preexistente, dispepsia.

- -trastornos hepatobiliares: ictericia.

-trastornos de la piel y del tejido subcutdneo: alopecia.

-trastornos musculoesqueléticos y del tejido conectivo: dolor de cuello y hombros, dolor de

las extremidades.

-frastornos renales y urinarios: poliuria, polaquiuria, espasmo vesical urinario.

- -exdmenes complementarios: presion intraocular elevada, funcion anomala del higado.
Hidroclorotiazida:

-infecciones e infestaciones: siladenitis.

-trastornos de la sangre y del sistema linfitico: anemia aplasica, anemia hemolitica,

agranulocitosis, leucopenia, purpura, trombocitopenia.

-trastornos del metabolismo y de la nutricion: glucosuria, hiperglucemia, hiperuricemia,

hipokalemia.

-trastornos psiquidtricos: agitacion.

-trastornos oculares: vision borrosa transitoria, xantopsia.

~trastornos vasculares: angeitis necrosante (vasculitis, vasculitis cutanea).

-trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos: trastornos respiratorios incluida

neumonitis, edema pulmonar.

-trastornos gastrointestinales: pancreatitis, irritacioén géstrica y calambres abdominales,

-trastornos hepatobiliares: ictericia colestatica intrahepatica.

-trastornos de la piel y del tejido subcutineo: reacciones de fotosensibilidad, urticaria,

necrolisis epidérmica toxica.

-neoplasias benignas, malignas y no especificadas (incluidos quistes y pdlipos): cincer de

piel no-melanoma (carcinoma basocelular y carcinoma de células escamosas) (frecuencia no

conocida).

- ~trastornos renales y urinarios: nefritis intersticial, glucosuria.

- ~trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracion: fiebre.

Descripcion de determinadas reacciones adversas

Cancer de piel no-melanocitico: con base en los datos disponibles de estudios

- epidemiolégicos, se ha observado una asociacion dependiente de la dosis acumulada entre

- Hidroclorotiazida y céncer de piel no-melanocitico (ver “ADVERTENCIAS Y

PRECAUCIONES™).

En un estudio se incluy6 a una poblacion formada por 71533 casos de carcinoma basocelular

y 8629 casos de ‘carcinoma de células escamosas_emparejados con 1430833 y 177467
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' controles de la poblacion, respectivamente. El uso de dosis altas de Hidroclorotiazida (>
- 50000 mg acumulados) se asocié a una odds ratio (OR) ajustada de 1,29 (IC del 95 %: 1,23 -
1,35) para el carcinoma basocelular y de 3,98 (IC del 95 %: 3,68 - 4,31) para el carcinoma de
células escamosas. Se observo una clara relacion entre la dosis acumulada y la respuesta tanto
- en el carcinoma basocelular como en el carcinoma de células escamosas. Otro estudio mostro
una posible asociacion entre el céncer de labio (carcinoma de células escamosas) y la

exposicion a Hidroclorotiazida: 633 casos de cancer de labios se emparejaron con 63.067
| controles de la poblacién, utilizando una estrategia de muestreo basada en el riesgo. Se
demostr6 una relacion entre la dosis acumulada y la respuesta con una OR ajustada de 2,1 (IC
- del 95 %: 1,7 - 2,6) que aument6 hasta una OR de 3.9 (3,0 - 4,9) con el uso de dosis altas
' (~25.000 mg) y una OR de 7,7 (5,7 - 10,5) con la dosis acumulada mas alta (~100.000 mg).

SOBREDOSIFICACION
' No hay datos disponibles referentes a la sobredosis en humanos. La dosis letal 50 ( DL50) |
- oral de la combinacion farmacolégica es 189 y 422 mg/kg en ratéon hembra y rata hembra,
respectivamente.
. Se desconoce si el farmaco es dializable.

No existe antidoto especifico para el tratamiento de la sobredosificacion con
Hidroclorotiazida / Amilorida. El tratamiento es sintomatico y de soporte. El tratamiento con
Diurex A debe ser suspendido y el paciente observado cuidadosamente. En relacién a
Hidroclorotiazida, la DL50 oral es superior a 10,0 mg/kg en rata y raton. De Amilorida, la
DLS50 oral (calculada en forma de base) es 56 mg/kg en ratén y 36 - 85 mg/kg en rata,
- dependiendo de la cepa.
Los signos y sintomas mas frecuentes de sobredosis son deplecion de electrolitos
' (hipokalemia, hipocloremia, hiponatremia) y deshidratacién provocada por una diuresis
excesiva. La hipokalemia puede aumentar el riesgo de arritmias cardiacas cuando se
- administra digital. Una sobredosis también puede producir hipotension severa, inconsciencia
(incluyendo coma), nduseas, somnolencia, sed, dolores musculares, paresia, arritmias
cardiacas, bradicardia y fallo renal.
Tratamiento
- Si la ingesta es reciente, se deben tomar medidas para prevenir la absorcion (por ejemplo,
- lavado géstrico, administracion de agentes absorbentes y sulfato sodico durante los 30
' minutos después de la ingesta) y agilizar la eliminacion (no se deben usar catarticos, ya que
- tienden a promover la pérdida de liquido y electrolitos).
' Se recomienda evacuacion inmediata del estomago, seguida de tratamientos de soporte;
tratamiento sintomético y monitoreo de las concentraciones séricas de electrolitos y de la |
funcion renal. En caso de hipopotasemia, es necesario realizar un aporte de potasio. Si se
- produce hiperkalemia, deberén tomarse medidas activas para reducir los niveles de potasio en
suero. -
Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o |
comunicarse con un Centro de Toxicologia, en especial:
e Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,
e Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115,
e Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

PRESENTACIONES




- Diurex A 12,5: Envases conteniendo 15, 30, 60, 100, 500 y 1000 Comprimidos Recubiertos
- redondos, grabados con DIA 12 y el logo Bagd. ranurados, color amarillo, siendo las dos

- ultimas presentaciones para Uso Hospitalario.

' Diurex A 25: Envases conteniendo 15, 30, 60, 100, 500 y 1000 Comprimidos Recubiertos

- redondos, grabados con DIA 25 y el logo Bago, ranurados, color salmén, siendo las dos

- ultimas presentaciones para Uso Hospitalario.

' Diurex A 50: Envases conteniendo 30, 60, 100, 500 y 1000 Comprimidos Recubiertos

- redondos, grabados con DIA 50 y el logo Bagd, ranurados, color salmoén, siendo las dos |
- Ultimas presentaciones para Uso Hospitalario. |

ANTE LA PRESCRIPCION
MEDICA DE FRACCIONAR EL
COMPRIMIDO, PROGEDER DE
LA SIGUIENTE FORMA:

Apoyar af-comprimido sobira una
superfice rigxda y plana, y
presionar & ambos lados de la
ranura rasta lograr ol corte.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

' AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, DIUREX A DEBE SER MANTENIDO
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

- Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bagd — Informacion
- de Productos, Direccién Médica: infoproducto@bago.com.ar — 011-4344-2216.

- Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
Nacion. Certificado Nro: 46.923.
- Prospecto autorizado por A.N.M.A.T. Disp. Nro.:

Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha en la Pagina Web de

ANM.A.T.: http://www.argentina.gob.ar/anmat/farmacovigilancia/o llamar a AN.M.A.T.
Responde 0800-333-1234.

ABagé
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LABORATORIOS BAGO S.A.
Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.
Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.
Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires.
- Tel.: (0221) 425-9550/54.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

Diurex A 12,5-25-50
Hidroclorotiazida 12,5 — 25 — 50 mg
Amilorida 1,25 -2,5-5 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

Este Medicamento es Libre de Gluten.
Lea toda la informacién para el paciente detenidamente antes de empezar a usar este
medicamento, porque contiene informacién importante para usted.

e Conserve esta informacion para el paciente, ya que puede tener que volver a leerla.

 Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

¢ Este medicamento se le ha recetado solamente a usted y no debe darselo a otras personas,
aunque tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarlas.

* Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos adversos
que no aparecen en esta informacién para el paciente.

Contenido de la informacion para el paciente

1. QUE ES DIUREX A Y PARA QUE SE UTILIZA

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR DIUREX A
3. COMO USAR DIUREX A

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

5. CONSERVACION DE DIUREX A

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

1. QUE ES DIUREX A Y PARA QUE SE UTILIZA

Diurex A contiene los principios activos Hidroclorotiazida y Amilorida.

Hidroclorotiazida es un diurético (medicamento que aumenta la eliminaciéon de orina) que
pertenece al grupo de las tiazidas. Hidroclorotiazida aumenta la cantidad de orina (diurético)
eliminada ayudando a reducir la presion arterial (antihipertensivo).

Amilorida pertenece al grupo de medicamentos llamados diuréticos ahorradores de potasio.
Diurex A actta haciendo que los rifiones eliminen mas agua y sales y retengan mas potasio.
Esto ayuda a reducir la presion arterial y algunas formas de edema, mientras que al mismo
tiempo ayuda al mantenimiento de los niveles normales de potasio en sangre.

Este medicamento esta indicado para el tratamiento de las siguientes enfermedades:
-tratamiento de la hipertension arterial (presion arterial elevada), en especial en aquellos
pacientes que presentan o pudieran presentar niveles bajos de potasio.

-tratamiento del edema de origen cardiaco (hinchazén por ejemplo de tobillos, pies o piernas,
~debido a retencién de liquido); edema y ascitis (acumulacién de liquido en el abdomen) |
- causados por una ehfermedad del higado llamada cirrosis hepatica.
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{2 QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR DIUREX A
- No tome Diurex A si:

-padece o ha padecido alguna vez alergia a Hidroclorotiazida, Amilorida y/o a cualquiera de
- los demas componentes de este medicamento.

-es alérgico a algiin medicamento derivado de las sulfonamidas (consulte a su médico si no
- esta seguro de qué medicamentos son derivados de las sulfonamidas).
- -padece alguna enfermedad de los rifiones.

-tiene niveles elevados de potasio en sangre.
- -estd tomando otros medicamentos o suplementos que incrementan la cantidad de potasio en
sangre.
- Advertencias y precauciones
Consulte a su médico antes de empezar a usar Diurex A si:
-padece problemas en el funcionamiento del higado o de los rifiones, alguna enfermedad del
corazon o de los pulmones, /upus eritematoso (enfermedad de tipo autoinmune), tiene
problemas metabolicos y/o endécrinos (hiperuricemia, gota o niveles elevados de colesterol o
triglicéridos), tiene niveles elevados de potasio en sangre, o si esta siendo tratado con otros
diuréticos. En tales caso su médico podria requerir modificar las dosis de sus medicaciones.
-padece diabetes (niveles altos de azicar en la sangre); consulte a su médico ya que el
tratamiento con tiazidas puede requerir un ajuste de la dosis de los antidiabéticos, incluyendo
insulina.
-padece o ha padecido céancer de piel.
- El tratamiento con Hidroclorotiazida, en particular su uso a largo plazo a dosis altas, puede
- aumentar el riesgo de desarrollar algunos tipos de cancer de piel y labios (cancer de piel no-
melanoma). Durante el tratamiento con Diurex A se aconseja limitar la exposicion a la luz
solar y a los rayos UV y, en caso de exposicion, proteger la piel de dicha exposiciéon mediante
- el uso de protectores solares adecuados. Ademads, debe controlarse de manera periddica la piel
" en busca de lesiones nuevas y consultar de inmediato a un médico ante la presencia de
cualquier lesion de la piel sospechosa.
Antes de intervenciones quirGrgicas o anestesia (incluso en el dentista) informe al médico o
dentista que esta tomando Diurex A, ya que puede producirse un descenso repentino de la
presion sanguinea asociado a la anestesia.
No ha sido establecida la seguridad y eficacia en nifios, por lo tanto no se recomienda la
administracién en menores.
- Consulte a su médico, si cualquiera de las circunstancias anteriormente mencionadas le
- hubiera ocurrido alguna vez.
- Uso de Diurex A con otros medicamentos
Informe a su médico si estda utilizando o ha utilizado recientemente cualquier otro
- medicamento incluso los adquiridos sin receta médica o derivados de hierbas.
Es especialmente importante que su médico sepa si estd tomando algin inhibidor de la ECA
(utilizados para tratar la presion arterial alta), otros medicamentos ahorradores de potasio o
suplementos de potasio. Informe también a su médico si estd tomando otros medicamentos
~antihipertensivos, otros diuréticos, resinas que reducen los niveles altos de colesterol,
antidiabéticos incluida la insulina, relajantes musculares, aminas presoras como la adrenalina
(medicamentos utilizados en caso de paro cardiaco o reacciones alérgicas graves), esteroides,
ciertos analgésicos y antiinflamatorios, medicamentos que disminuyen la accion de las
defensas del organismo y se usan en trasplantes (ciclosporina, tacrolimus) o litio
(medicamento usado en algunos tipos de depresion). El uso de sedantes, narcoticos,
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tranquilizantes, alcohol y analgésicos puede aumentar el efecto antihipertensivo de Diurex A,
por lo que debe informar al médico si toma alguno de ellos.

Toma de Diurex A con los alimentos y bebidas

Informe a su médico si toma suplementos de potasio o ingiere una dieta rica en potasio.
Embarazo, lactancia

Si estd embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene
intencion de quedar embarazada, consulte a su médico antes de utilizar este medicamento.
Diurex A no se debe utilizar durante el embarazo a menos que su médico lo considere
necesario. No se debe tomar este medicamento durante la lactancia, ya que se elimina en la |
leche materna. En caso de ser imprescindible el tratamiento con este medicamento, la
lactancia debe ser interrumpida.

Conduccion y uso de maquinas

Al inicio del tratamiento, cuando se modifica la posologia 0 en combinacién con la ingesta de
alcohol, Diurex A puede causar vértigos, mareos o dolor de cabeza. Si se experimentaran
vértigos, mareos o dolor de cabeza, se debe evitar conducir y utilizar maquinas.

Uso en deportistas

Este medicamento contiene un componente que puede dar un resultado positivo en las
pruebas o andlisis de control de drogas (antidoping).

Informacién importante sobre los componentes de Diurex A

Este medicamento contiene lactosa (azucar de la leche). Si conoce que padece intolerancia a
ciertos azicares, consulte con su médico antes de tomar Diurex A.

3. COMO USAR DIUREX A
Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su
médico, debiendo tomar la dosis exacta y durante el tiempo que su médico le haya indicado.
Los comprimidos se deben ingerir con suficiente agua, sin masticarlos. Se recomienda su
administracién preferentemente con las comidas y, en caso de una unica toma diaria, durante
' la mafana.
Como posologia media de orientacion se recomienda:
Tratamiento de la hipertension arterial
1 a 2 comprimidos de Diurex A 12,5 o
1 a 2 comprimidos de Diurex A 25 o Una vez al dia o en tomas fraccionadas
72 a 1 comprimido de Diurex A 50
Su médico puede considerar aumentar la dosis no debiendo ser mayor a 2 comprimidos de
- Diurex A 50 por dia, o su equivalente (100 mg/dia de Hidroclorotiazida - 10 mg/dia de
- Amilorida). En pacientes de edad avanzada su médico puede considerar iniciar el tratamiento
- con una dosis minima.
Tratamiento del edema de origen cardiaco
La dosis inicial es de 1 a 2 comprimidos de Diurex A 50 o 2 a 4 comprimidos de Diurex A
25, pudiéndose aumentar si su médico lo considerase necesario hasta un maximo de 4
comprimidos de Diurex A 50 u 8 comprimidos de Diurex A 25 por dia.
- Una vez iniciada la diuresis, su médico puede considerar disminuir la dosis para establecer
- una terapia de mantenimiento adecuada.
Ascitis y edema debidos a cirrosis hepitica
La dosis inicial es de 1 comprimido de Diurex A 50 o 2 comprimidos de Diurex A 25 por dia
pudiéndose aumentar, si su médico lo considerase necesario, en forma progresiva hasta
obtener una diuresis efectiva, hasta un maximo de 4 comprimidos de Diurex A 50 u 8
comprimidos de Di
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Una vez iniciada la diuresis, su médico puede considerar disminuir la dosis para establecer
una terapia de mantenimiento adecuada.
- Uso en niiios
' No ha sido establecida la seguridad y eficacia en nifios, por lo tanto no se recomienda la
administracion en menores.
Si toma mas Diurex A del que debe
Si toma mas comprimidos de los que debe y experimenta algin efecto adverso (ver
“POSIBLES EFECTOS ADVERSOS”) informe a su médico.
- En dicho caso puede presentar sensacion de aturdimiento o mareo, debido al descenso de la
' presiéon sanguinea y/o sed excesiva, confusion, reduccion del volumen de orina o
palpitaciones (latidos del corazon fuertes y rapidos).
Ante la eventualidad de haber tomado una dosis mayor a la que debiera de Diurex A contacte
a su médico, concurra al Hospital mas cercano o comuniquese con un Centro de Toxicologia,
en especial:

e Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,

e Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115;

® Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

Si olvidé tomar Diurex A
No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas. Si olvidé tomar una dosis,
tomela en cuanto pueda y la siguiente a la hora habitual. Sin embargo, si ya es la hora de la
siguiente toma o esta proximo a ella, no tome el comprimido olvidado.
Si interrumpe el tratamiento con Diurex A
Su médico le indicard la duracion de su tratamiento con Diurex A. No suspenda el
tratamiento antes. Si interrumpe el tratamiento con Diurex A puede sufrir un empeoramiento
de su enfermedad.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, Diurex A puede producir efectos adversos, aunque no |
todas las personas los sufran.

Con el uso de Hidroclorotiazida / Amilorida las reacciones adversas observadas son:
Trastornos del sistema inmunolégico: reaccion anafilactica.

Trastornos de la sangre y del sistema linfatico: alteraciones en el recuento de las células de
la sangre, manchas rojas en la piel.

- Trastornos del metabolismo y de la nutricién: mds frecuentemente: anorexia (pérdida de |
apetito). Puede producir cambios en su andlisis de sangre relativos al dosaje de sodio, potasio,
glucosa y acido urico. También puede aumentar los niveles de glucosa en orina. Gota,
deshidratacion.

Trastornos psiquidtricos: falta de suefio, nerviosismo, confusion mental, depresion,
sensacion de suefio, agitacion, reduccidn del deseo sexual.

Trastornos del sistema nervioso: mds frecuentemente: dolor de cabeza, mareos. También
desvanecimientos, vértigo, sensacion de hormigueo, estupor, temblores.

' Trastornos oculares: alteraciones de la vision, hipertension ocular (aumento de la presion
- dentro del 0jo).

Trastornos del oido y del laberinto: zumbidos en los oidos.

Trastornos cardiacos: arritmia (alteracion de la frecuencia de latidos del corazon),
taquicardia (aumento de la frecuencia de latidos del corazon), dolor en el pecho y
palpitaciones (latidos del corazén fuertes y rapidos).
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Trastornos vasculares: hipotension ortostatica (sensacion de mareo o aturdimiento debida al
descenso de la presion sanguinea al ponerse de pie subitamente) y otras anomalias del
- corazon.
Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos: tos, trastornos respiratorios, dolor de
pecho, dificultad en la respiracion, congestion nasal.

Trastornos gastrointestinales: mus frecuentemente: niuseas. También vomitos, diarrea,
constipacion, dolor abdominal, sangrado gastrointestinal, alteraciones del apetito, pesadez |
abdominal, flatulencia (gases), sed, hipo, mal sabor de boca, sequedad de boca, calambres,
digestion dificil, inflamacion del pancreas, dolor y/o ulcera de estomago.

Trastornos hepatobiliares: puede producir cambios en su analisis de sangre relativos a las
enzimas del higado y bilirrubina.

- Trastornos de la piel y del tejido subcutineo: mds frecuentemente: erupcion cutanea.
También picazon, enrojecimiento, sudoracion, caida del pelo, sensibilidad a la luz,
inflamacién de las glandulas salivares, aparicion de ampollas, necrélisis epidérmica toxica
(reaccién grave de la piel que se caracteriza por la aparicion de ampollas en la piel o
mucosas).

Neoplasias benignas, malignas y no especificadas (incluidos quistes y pélipos): frecuencia

- no conocida: cancer de piel y labios (cancer de piel no-melanoma).
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: dolor de extremidades, calambres
musculares, dolor de las articulaciones, dolor de espalda, dolor de cuello y hombros.
Trastornos renales y urinarios: alteraciones de la miccion, disfuncién renal incluyendo fallo
de los rifiones, inflamacién de los rifiones.

Trastornos del sistema reproductor y de la mama: impotencia.

Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracion: fatiga, malestar,
debilidad, reaccion alérgica, fiebre.

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia cualquier
efecto adverso no mencionado en ésta informacion para el paciente, informe a su médico.
Cuando aparecen efectos adversos su médico le puede reducir la dosis de Diurex A o
interrumpir el tratamiento.

5. CONSERVACION DE DIUREX A

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

No utilice este medicamento después de la fecha de vencimiento que aparece en el envase.

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

Composicion de Diurex A

Los principios activos son Hidroclorotiazida y Amilorida.

Diurex A 12,5: cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 12,5 mg, Amilorida
Clorhidrato 1,25 mg. Los demds componentes son: Almidéon de Maiz; Povidona;
Carboximetilcelulosa Reticulada; Estearato de Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056
White (*1); Amarillo 10 Oxido Férrico; Opadry II YS-19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry II YS-30-18056 White estd compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Diéxido de
Titanio; Triacetina.

(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estd compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina.
- Diurex A 25: cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 25 mg; Amilorida |
Clorhidrato 2,5\ mg. Los demds componentes son: Almidéon de Maiz; Povidonas'
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Carboximetilcelulosa Reticulada; Estearato de Magnesio; Lactosa; Opadry II YS-30-18056

- White (*1); Rojo 30 Oxido Férrico; Opadry II YS-19-19054 Clear (*2).
(*1) Opadry II YS-30-18056 White estd compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Dioxido de
- Titanio; Triacetina.
(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estda compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
Triacetina. ;
Diurex A 50: cada Comprimido Recubierto contiene: Hidroclorotiazida 50 mg; Amilorida
Clorhidrato 5 mg. Los deméds componentes son: Almidéon de Maiz; Povidona;
Carboximetilcelulosa Reticulada; Estearato de Magnesio; Lactosa; Opadry I YS-30-18056
White (*1); Rojo 30 Oxido Férrico; Opadry I YS-19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry II YS-30-18056 White esta compuesto por Lactosa; Hipromelosa; Diéxido de
Titanio; Triacetina.

(*2) Opadry II YS-19-19054 Clear estd compuesto por Hipromelosa; Maltodextrina;
- Triacetina.

Contenido del envase

Diurex A 12,5: Envases conteniendo 15, 30, 60 y 100 Comprimidos Recubiertos redondos,
grabados con DIA 12 y el logo Bago, ranurados, color amarillo.

Diurex A 25: Envases conteniendo 15, 30, 60 y 100 Comprimidos Recubiertos redondos,
grabados con DIA 25 y el logo Bago, ranurados, color salmon.
Diurex A 50: Envases conteniendo 30, 60 y 100 Comprimidos Recubiertos redondos,
grabados con DIA 50 y el logo Bagd, ranurados, color salmén.

ANTE LA PRESCRIPCION
MEDICA DE FRACCIONAREL |
COMPRIMIDO, PROCEDER DE 1
LA SIGUIENTE FORMA:

Apoyar el comprimicd sobire une
superficia rigida y plana, y
presonar @ ambos lados de la
ranura hasta lograr al core,

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, DIUREX A DEBE SER MANTENIDO
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bagd — Informacion
de Productos, Direccién Médica: infoproducto@bago.com.ar — 011-4344-2216.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
- Nacion, Certificado Nro. 46.923.
- Informacién para el paciente autorizada por A.N.M.A.T. Disp. Nro.

Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha en la Pagina Web de
ANM.A.T.: http://www.argentina.gob.ar/anmat/farmacovigilancia/ o llamar a AN.M.A.T.
Responde 0800-333-1234.
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| Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF). Ciudad Auténoma de Buenos |
- Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.
| Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

| Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA). La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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