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Dispesicién
Niimero: DI-2017-12598-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 12 de Diciembre de 2017

Referencia: 1-0047-0000-011183-17-6

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-011183-17-6 del Registro de la Administracién Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y ‘

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma MSD ARGENTINA S.R.L., solicita la .
aprobacién de nuevos proyectos de prospectos e informacién para el paciente parala
Especialidad Medicinal denominada OLMETEC D / OLMESARTAN MEDOXOMILO -
HIDROCLOROTIAZIDA, Forma farmacéutica y concentraciéon: COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, OLMESARTAN MEDOXOMILO 20 mg — HIDROCLOROTIAZIDA 12,5 mg;
OLMESARTAN MEDOXOMILO 40 mg — HIDROCLOROTIAZIDA 12,5 mg; OLMESARTAN
MEDOXOMILO 40 mg — HIDROCLOROTIAZIDA 25 mg; aprobada por Certificado N° 53.833.

v 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 los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos
caracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los
términos de la Disposicion ANMAT N° 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposicion
ANMAT N° 6077/97.

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

Que se actiia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decreto N
° 101 de fecha 16 de Diciembre de 2015. ‘

Por ello:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE



MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULOQ 1°. — Autorizase a la firma MSD ARGENTINA S.R.L., propietaria de Ia
Especialidad Medicinal denominada OLMETEC D / OLMESARTAN MEDOXOMILO -
HIDROCLOROTIAZIDA, Forma farmacéutica y concentracién: COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, OLMESARTAN MEDOXOMILO 20 mg — HIDROCLOROTIAZIDA 12,5 mg;
OLMESARTAN MEDOXOMILO 40 mg — HIDROCLOROTIAZIDA 12,5 mg; OLMESARTAN
MEDOXOMILO 40 mg — HIDROCLOROTIAZIDA 25 mg; el nuevo proyecto de prospecto
obrante en el documento IF-2017-23917675-APN-DERM#ANMAT; e informacién para el
paciente obrante en el documento IF-2017-23917771-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 53.833 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 Disposicién y prospectos e informacion para el paciente. Girese
a la Direccién de Gestién de Informacién Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese. '

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-011183-17-6

Digitally signed by LEDE Roberto Luis
Date; 2017.12.12 09:37:56 ART
Location: Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Roberto Luis Lede
SubAdministrador
Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica
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INFORMACION PARA EL PRESCRIPTOR
' LMETEC*D
Olmesartan megdoxomil / Hidroclarotia'zida
20112,5 mg - 40/12 5 mg-40/25 mg
Comprlmldf‘s recu’iertos - Vid Oral
VENTA BAJ:3 RECETA"
FORMULA _ B _ .
Cada comprimido recubierto de OLMETEC D 20/12.5mg contiene: Olrf:-esanén mf;.'dc.xomil 20 mg; Hidroclorotiazida 12,5 mg. Excipientes:
Celulosa microcristaiina 20,00 mg; Hidroxipropiice!uiosa de ba;a sustitucion 40.00 mg; Lactosa monohidrato 110.70 mg; Hidroxipropilceiulosa
5,00 mg: Estearato de magnesio 1,80 mg; Didxido de titanio 1.052 mg: Talco:1.12 mg; Hidroxipropilmetilcelulosa 5,76 mg; Oxido de hierro
amarilio 0.06 mg: Oxido de hierro rojo 0,008 mg. ‘

Cada comprimido recubierto de OLMETEC D 40/12.5 mg contiene: Olmesartan medoxomil 46 mg; Hidroclorotiazida 12,5 mg. Excipientes:
Celulosa microcristalina 40,00 mg; Hidroxipropilcelulosa de baja sustitucion 80.00 mg; Lactosa monohidrato 233.90 mg: Hidroxipropiicelulosa
10,00.mg: Estearato de magnesio 3,60 mg: Dioxido de fitanio 1,578 mg: Talco 1.68 mg: H|dr0x1prop|lmet|lﬁelulosa 8,64 mg; -

Oxido de hierro amarillo 0,09 mg; Oxido de hierro rolo 0,012 mg.

Cada comprimido recubierlo de OLMETEC D 40/26 confiene: Clrmesarian Medox;)mii 40,00 mg; Hidroclorotiazida 25,00 mg. Excipientes.
Celulosa microcristalina 40,00 mg; Hidroxip.’dn‘licﬂuiosa de baja sustit-ion 80.00 mg: Lactosa monohidrato 221.40 mg; Hidroxipropilcelulosa
10,00 mg; Estearato de magnesio 3,60 mg; DIOXIdO de titanio 162 m.* Talco!1. 63 mg Hidroxipropilmetilcelulosa 8.64 mg; Oxido de hierro
amarilio 0,03 mg; Oxido de hierro rojo 0, 03mg. - '

ACCION TERAPEUTICA ‘

OLMETEC D esuna combinacion de un antagmlsta del receptor de ta anulo*ensma ii (subtipo AT:), olmesartan. medoxomil, y un diurético
tiazidico, hidroclorotiazida (HCTZ). -

Antihiperiensivo. Antagonistas de 1a angtotensma li y diuréticos, codigo ! ATC: CO9CADS.

INDICACIONES
OLMETEC D esta indicade para el fratamiento de la hipertension arterial. Esta combiriacion de dosis fijas no esta indicada como tratamiento

inicial.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Mecanismo de accién ‘ ‘ I

i

Olmesartan medoxomil ;, o . ‘ . . r’

‘ La angiotensina Il se f fma a partir de la angiotensina | a través de una reaccion cetalizada por la enzima convemdora de!anglotensma (ECA.

quininasa If). La angj tensmjll es la principal sustancia presora del siziema reninz-2: iglotensina, con efecios que lnclu;Lh vasoconslriccion,
f J/ P \
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estimulacion de la sintesis y liberacion de aldosterona estimulacion ce' dlaca ¥ reﬁbs@rcm renal de sadio. El olmesartan |mp|de Ios efectos
vasoconstrictores de la angiotensina I, al bioguear selectivamente Ia umon de la a’ngl.)tensma Il 2 fos receptores AT: en el musculo liso de la
pared-vascular. Por lo tanto. su accion es |ndepend|ente de fas vias seg’ flidas para ‘A mntesns de angiotensina Ii.

También se han encontrado receplicres ATz en otros lejidos, pero se descoroce su vinculacion con la homeostasis cardiovascular. El

olmesartan tiene una afinidad 12.500 veces superior por el receptor AT que por el vrecepto'r ATa.

El bloqueo del receptor de la angiotensina Il inhibe la retroalimentacion negativa de la angiotensina 11 sobre la secrecion de renina, pero el
incremento resultante de la actividad de fa renina plasmatica y de los niveles de angiotensina Il circulante no supera el efecto del oimesartan

sobre (a presion arterial. -

Hidroclortotiazida

La hidroclorotiazida es un diurético tiazidico que actta. sobre Ios mecanismos de reabsorcién de electrolltos en los tibulos renales.
incrementando en forma directa la excrecion de sodio y de cloro en ant.daoes aproxnmadamente equwalentes JIndirectamente, la accion
diurética de fa hidroclorctiazida reduce el velumen plasr'iahco cen el c ,nsngumnte aumento de actividad de la renina plasmatica. incremento
de la secrecion de aldosterona, aumente de la excrecion urinaria de thasm y d|°~mnu0|on del potasio sérico. El eje renina-aldosterna esta
mediado por la angiotensina Il de modo que la coadministracion de u ] antaqomcﬁ“a ‘*e los receptores de angiotensina Il tiende a revertir la

pérdida de potasio asociada a estos diuréticos. El mecanismo ael efecte antlhlperte nsivo de las tiazidas no es del todo conocido.

Farmacodinamia

Olmesartan medoxomil

Dosis de 2.5 a40 mg de olmesartan medoxomil inhiben el efecto vasopi’ésor de lainfusion de angiotensina |. La duracion del efecto inhibitorio

estuvo relacionada con la dosis. hallandose que dosis de olmesartan medoxomil >40mg producen una inhidicion >80% a las 24 horas.

Las concentraciones plasmaticas de angiotensina | y angictensina Il. y la actividad de la renina plasmatica (ARP) aumentaron con
posterioridad a la-administracion (nica y repetida de olmesartan medoxomit a individuos sanos y a pacientes hipertensos. La administracion
repetida de hasta 80 mg de olmesartan medoxomil influyd minimamenie sobré los niveles de aldosterona y no tuvo efecto sobre el potasio

sérico.

Hidroclorotiazida

Tras la administracion oral de hidroclorotiazida la diuresis comienza dentro de {as 2 ~oras, alcanza su valor maximo en aproximadamente 4

o : N

horas ¥ se mantiene durante alrededor de 6 a 12-horas.

Interacciones farmacologicas : ‘ / )
Hidroclorofiazida . R . /. S
N ) [ ,..'//
Alcohol, barbituricos o nfircoticos; Puede producirse una potenciacion ds ia hipotension ortostatica. N ,f e
i A Sy
oy . o |
é : f/f; _ ///, g/.i
. ose Nerone . ' o Balonas
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Relgjantes del misculo esquelético. no despolauzantes (por e;emplo tubocurarina): Puede. presentarse un aumento en la respuesta all

relajante.muscular.

Glucsidos digitaiicos: La hipokalemia o la hipomagnesemia inducida por las tiazidas pueden predisponer la toxicidad de la.digoxina.

Farmacocinética

Absorcion

Olmesaltan _

El olmesartan medoxomil es bloactlvado rapida y completamente a trav s de la:hid¢dlisis del éster, transformandose en clmesartan durante la
‘ absorcion: en el fracto- gastrointestinal. La biodisponibilidad absolu.a de olmesartan es de aproximadamente 26%. Después de la

administracion-oral, la concentracion plasmética pico (Crar) de olmesarian se alcariza'en el lapso de 1 a 2 horas. Los alimentos no afectan la

biodisponibilidad de olmesartan. ' ’

Con posterioridad a la administracion de dosis orales unicas de hasta 320 mg y de dosis orales maltiples de hasta 80 mg, el ofmesartan
presenta una farmacocinética lineal. Los niveles de olmesartan en 2stado de equilibrio se alcanzan al cabo de 3 a 5 dias y con la

administracion de una sola toma diaria no se produce acumulacidn plasrnatica.

Hidroclorotiazida

La blOdISpOﬂlbllldad absoluta estimada de hidroclorotiazida tras la administracion oral es de aproximadamente 70%. Las concentraciones
plasmaticas pico (Cma:) de hidroclorotiazida se alcanzan dentro de 2 a 5 hotas después de la administracion oral. No hay ningln efeclo
clinicamente significativo de los alimentos sobre la biodisponibilidad de hidroclorotiazida.

'

La farmacocinética de |a hidroclorotiazida es proporcional a la dosis en | intervalo dé 42,5a75mg.
i -
Distribucion
Olmesartan
£l volumen de distribucion de olmesartan es de aproximadamente 17 fitros. El clmesartan presenta una elevada union a las proteinas
plasmaticas (99%) y no penetra en los globulos rojos. La union proteica es constante aln a cancentraciones plasméticas de ofmesartan muy

superiores al rango-alcanzado con las dosis recomendadas.

En ratas, el olmesartan atraveso la barrera hematoencefaiica en forma escasa: si es que lo hizo. El Olmesartan atravesé la barrera

. placentaria en ratas y se distribuy¢ en el feto. En ratas, también se distribuyd eri la leche, en bajas concentraciones.

Hidroclorotiazida

/!

media de eliminacién ap imadamente 10 horas. ,"‘f' P ,/ .‘
,/ '1ﬁe ’ "ﬁ: E ra Balonas
;2’ Apoderady C contuencar . . IF-2017-2380 et AliK- DERMFANMAT
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La hidrocloroliazida atraviesa la placenta pero no alraviesa la barrera hemato-encefélica, y se excreta en la leche materna.

Metabolismo
Olmesartan

El olmesartan no sufre metabolismo adicional.

Hidroclorotiazida

La hidroclorotiazida no se metaboliza.

Eliminacion

Olmesartan

El olmesartan parece-eliminarse en forma bifasica, con una vida media de eliminacion terminal de aproximadamente 13 horas. El clearance
plasmético total de olmesartan es de 1,3 I/h, -con un clearance renal de 0,6 I/h. Aproximadamenie 35% a 50% de la dosis absorbida se
recupera en la orina, en tanto que el remanente se elimina en las heces. a través de la bilis.

Hidroclorotiazida

Alrededor del 70% de una dosis administrada por via oral de hidroclorotiazida sé elimina en |a orina como farmaco inalterada.

Poblaciones espetiales

Qimesartan medoxomil

Pagientes pediatricos: La farmacocinética del oimesartan se-estudio en pacientes"'hii}ertensos pediatricos de 1 2 16 afos. E clearance del
olmesartan- en pacientes pediatricos fue similar al de los. pacientes aduitos cuande se ajusta por peso corporal. La farmacocinélica de
olmesartan no se ha-investigado en pacientes pediatricos menores de 1 afic de edad.

Pacientes geriatricos; La farmacocinética de olmesartan se esiudio en los sujetos de edad avanzada (= 65 afios). En general. las
concentraciones plasmaticas pico de oimesartan fueron similares en los adultos jovenes y en los sujetos de edad avanzada. En los pacientes
geriatricos se observd una modesta acumulacion con la administracién de dosis repetidas (el AUCss-1 fue 33% mayor en los pacientes de

edad avanzada, lo que corresponde aproximadamente a una reduccion del 30% en el clearance renal).

Sexo: Se observaron diferencias minimas en la farmacocinélica de olmesartan en mujeres en-comparacion con los hombres. EI AUC y la Conax
fueron un 10-15% mayor en las mujerés que en los hombres.

v} .
lnsuﬁciencia renal: En los pacientes con insuficiencia renal, las concer:iraciones suricas de olmesartéh resultaron elevadas en comparaoién
con las de los individuos con funcion renal normal, En fos pacientes con insuficienia renal severa (depuracion de crealinipd: <20 ml/min), e
AUC aproximadamente se triplico después de la administracion repe.dda. Aun rb 2 ha estudiado la farmacocinétic de olmesartan en
pacientes sometidos a hemodlél|SIs ‘

N : /Alefapdio Balonas -
q/ Aiiae?;le o C Contiencin 1F-2017-230 565 AdiN-DERM#ANMA T
MS'D Argentina S.R.L. : I,:l‘vuMSD Argentina S.R.L.
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Insuficiencia hepatica: Se observaron incrementos en e} AUC o= ¥ la Ceax 81 pacient_eér con insuficiencia hepéatica moderada, en comparacian. -
con los valores obtenidos en los controles equivalentes. con un aumento en el AUC de alrededor del 60%.
Hidroclorotiazida ~

Insuficiencia renal: En un estudio en individuos con insuficiencia renal, & vida media de eliminacion promedio de la hidroclorotiazida se
duplico en los individuos con deterioro renal leve/moderads {clearance de creatinina >30 - <90 ml/min) y se triplicod en insuficiencia renal

severa (< 30 mi/ min), en comparacion con los individuos con funcion renal normat (depuracion de creatinina >80 miimin).

Interacciones farmacologicas

Olmesartan
No se comunicaron interacciones medicamentosas significativas en los estudios en los que se administrd olmesartan medoxomil
conjuntamente con digoxina o warfarina en voluntarios sanos.

La biodisponibilidad de olmesartan no fue significativamente alterada por la administracion concomitante de antiacidos (hidréxido de aluminio

iy
s It

! hidroxido de magnesio).

Olmesartan medoxomil no se metaboiiza a través del sistema del citocromo P450 y no tiene efectos sobre las enzimas P450: por lo tanto. no

cabe esperar fa aparicion de interacciones con farmacos que inhiben, insiucen o sori metabolizados por esas enzimas.

Colesevelam. agente secuestrante de acidos biliares

La administracion concomitante de olmesartan medoxomilo 40 mg y clorhidrato: de colesevelam 3750 mg en sujetos sanos resultd en un 28%
de reduccion en la Cmax y un 39% de reduccion en el AUC de olmesartan. Se observaron efectos menares, 4% y 15% de reduccion en 1a Cara
y el AUC; respectivamente. cuando se administrd olmesartan medoxomilo 4 horas antes de clorhidrato de colesevelam (Ver Interacciones
farmacologicas).

Hidroclorotiazida _
Drogas que alferan la motilidad gastrointestinal: La biodisponibilidac de los diurétcos tipo tiazidicos puede aumentar con los agentes
anticolinérgicos (por ejemplo, atropina, biperideno), al parecer debido a una disminucion de la motilidad gastrointestinal y la velocidad del

vaciamiento gastrico. Por el contrario, los farmacos procinéticos pueden disminuir l&f biadisponibilidad de fos diuréticos tiazidicos.

Colestiramina: En un estudio de interaccion farmacologica. ia administracion de colestiramina 2 hs antes de hidroclorotiazida resuitd en una
reduccion del 70% en la exposician a la hidroclorotiazida. Ademds. la administracion de hidroclorotiazida 2 hs antes de colestiramina, resulté

en una reduccion del 35% en la exposicién a la hidrociorotiazida.

Litio: Los diuréticos disminuyen el clearance renal del fitio y aumentan el riesgo de toxicidad por litio (Ver Interacciones f mécolégiggs).

-

c Confidencial
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Agentes antineoplasicos (por ejemplo. ciclofosfamida, melotrexato): El uso concomitante de diuréticos tiazidicos puede reducir 1a excrecion.”
renal de los agentes citotoxicos y potenciar sus efectos miefosupresores,’

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION ‘
La dosis inicial recomendada de OLMETEC D es dé 40/12,5 mg una vez al dia en pacientes cuya presion arterial no esta adecuadamente
controlada con oimesartan en monoterapia. La dosis puede ser ajustadz hasta 40/25 mg si es necesario.

| 7
La dosis inicial recomendada de OLMETEC D es de 20/12,6 mg una ez al dia en pacientes cuya presion arterial no esta adecuadamente
controlada con hidrociorotiazida en monoterapia 0 que expe'rimentan-,reaccionesl“ acversas limitantes de la dosis con hidroclorotiazida. La
dosis puede ser ajustada hasta 40/25 mg si es hece;ario.

Los pacientes que toman los componentes individuales {olmesartan e hidrociorotiazida) pueden recibir la dosis correspondiente de OLMETEC
D. | ) |

CONTRAINDICACIONES

OLMETEC D esté contraindicado: |

« En pacientes con hipersensibilidad a cualquier componente de fa medicacion (Verl Reacciones adversas, Experiencia en estudios clinicos
y Experiencia post-comercializacion). ‘

s En pacientes con anuria (Ver Advertencias y precauciones. Alteracion de Ia'funcibn renal y Reacciones adversas, Experiencia en estudios
clinicos). , T

« Durante el.embarazo (Ver Uso en Poblaciones especiales: Uso durfinte el embarazo). .

e El uso concomitante de olmesartan medoxomil con medicamentos con aliskirsn 2sta contraindicado en pacientes con diabetes mellitus

(Ver Interacciones farmacaldgicas, Bloqueo dual del sistema renina-angiotensiria {SRA)).

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Toxicidad fetal

Embarazo categoria D

El uso de‘drogas que actilan directamente sobre el sistema renina-angiotensina durante el segundo .y tercer trimestre del embarazoreduce la
funcion renal del feto y aumenta la morbilidad y mortalidad fetal y neonatal y la muerte. Los oligohidramnios resultanles pueden estar
asociados con hipoplasia pulmonar fefal y deformaciones del esqueleto. Los efectos adversos neonatales potenciales inciuyen hipoplasia
craneal, anuria, hipotension. falla renal y muerte, En casc de detectarse la ocurrencia de un embarazo, la administracion de OLMETEC D
debe interrumpirse lo antes posible (Ver-Uso en poblaciones especiales, Uso durante el embarazo).

fetal o neonatal (Ver Uso en pob,laciones especiales, Uso durante el emuarazo):

Hipotension en pa

o Balonas

SrARN-DERM#ANMAT
D Argentina S.R.L.
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En- pacientes cuyo sistema renina-angiotengi_na esté’ activade,. como réquellos cen Aeplecion de volumen o de sal {por ej., pac‘iehtéé en
tratamiento con altas dosis de diuréticos), pusde ocurir hipotension s'?ﬁtomatica £né vez iniciada la terapia con OLMETEC D. En caso de
producirse hipotension se debe colocar al pacierte en posicion eUDmt y. Si es n=cesano debe administrarse una infusion intravenosa de
solucidn salina normal. Una vez que se han corremdo los deseqanllbrlc‘* h|droelec"o. ticos, OLMETEC D usualmente puede continuarse sin

dificultad. L.a aparicion de una respuesta hipotensora transitoriz no conslltuye una cont-aindicacion para el posterior iratamiento.

Aiteracion de la funcién renal ‘ “

Los diuréticos y las drogas que inhiben- el sistema renina- ang!otensmﬂ pueden causar cambios en la funcion renal incluyendo falla renal
aguda. Los pacientes cuya funcion renal pueda en parte depender de la actwldad del sistema renina-angiotensina (por ej.. pacientes con
estenosis de la arteria renal, enfermedad renal cronica, insuficiencia cardiaca congestiva severa, o deplecidn de volumen) pueden estar
particularmente en riesgo de desarrollar insuficiencia renai aguda con OLMETEC D. Controle peribdicamente la funcion renal de estds
pacientes. Considere suspender o discontinuar el tratamiento en pacientes que desarrollen una disminucion clinicamente significativa de la

funcion renal con OLMETEC D (Ver Interacciones farmacologicas).

Reacciones de hipersensibilidad
Las reacciones de hipersensibilidad a la hidroclorotiazida pueden ocui iren pacne lteo con o sin antecedentes de alergia o asma bronquial,

pero'son més probables en Ios pacientes asmaticos.

Desequilibrios metabollcos y electroliticos P - ‘ ¥ )
OLMETEC D conliene hndrocloronanda que puede causar hlpokalemla e hlponatremua La hipomagnesemia puede resultar en hipokalemia
que puede ser dificil de iratar-a pesar de la replecnon de ootasm OLMETEC D también contiene olmesartan; una droga que inhibe el sisterna

renina-angiotensina {SRA). Las drogas que irhiben el SRA pueden provbcar hiperkalemia. Controle perrodlcamente los electrolitos séricos.
La hidroclorotiazida puede alterar la tolerancia ala glucosa y elevar ios niveles séricos de colesterol y triglicéridos:
En algunos pacientes, el tratamiento con tiazidas puede producir hiperuricemia 0 precipitar una crisis de gota.

La hidroclorotiazida disminuye ia excrecion urinaria de calcio y puede causar elevaciones de calcio sérico. Controle los niveles de calcio.

A
Miopia aguda y giaucoma secundario de angulo cerrado
La hidroclorotiazida, una'sulfonamida, puede t‘ausar una reaccion idiosincratica, revul ando en miopia transitoria aguda y glaucoma agudo de
angulo cerrado. Los sintomas incluyen la aparicion aguda de disminuciun de la ag;sde7a visual o dolor ocular y suelen ocurrir en cuestion de
horas-a'semanas de iniciar el tratamiento. Si ne se trata el glaucoma agudo de:angule cerrado puede conducir a fa pérdida permanente dela
vision. El tratamiento primario consiste en discontinuar la hidrociorotiazida lo mas rapido posible. Puede ser necesario-consi e(far tratamientos

médicos 0 quirirgicos mrr}edlalos si la_presion intraccular permanece sin.controlar. Los faciores de riesgo para el des rollo de glaucoma

agudo de angulo cerradq«i)ueden incluir una historia de alergia a la sulfcyamidaio a la penicilina. / -~
R ffﬁ ¢
.~ Jose Nerone | ’ . [ro Ba onas
[ fyodnivig C contienci IF-2017- 8§&§&2@ARMDERM#ANMAT
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Lupus Eritematoso Sistémico

Los diuréticos tiazidicos promueven ia exacerbacion o aciivacion de! Lu; us Eritematosn Sistémico.
, L »

Enteropatia similar a esprue

Se han nofificado casos de diarrea crorica severa con perdnoa de peso consmerable en pacientes que toman olmesartan tras pocos meses o
hasta afios después de haber iniciado el tratamiento. En ias biopsias lntestmales de pacnentes se observo, a menudo, afrofia de las
vellosidades. Si un pacnenle desarrolla estos sintomas durante el tratamienio. cort oimesartan, se deben descartar otras etiologias. En los

casos en los que no se identifique ninguna otra euolog'a se debe ronsnderar suspender el tratamiento con OLMETEC D.

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

Agentes que aumentan el potasio sérico

La coadministracion de OLMETEC D con olras"drogas que elevan los niveles de otasio séricos pueden provocar hiperkalemia. Controle el
potasio sérico en estos pacientes. ’

Litio
Se han reportado aumentos en las concentraciones séricas de fitio y € Ia toxicidad del‘ liio durante la administracién concomitante de litio

con antagonistas de los receptores angiotensiria |1 o hidroclorotiazida. Controle jos niveles séricos de litio durante el uso-concomitante.

Antiinflamatorios No Esteroideos {AINEs), incluyendo Inhibidores Select-ivyos de [a Ciclooxigenasa-2 (COX-2)

Olmesartan medoxomif ‘ . v

En pacientes afosos, con depiecion del volumen (incluyendo équellds tratados c5n diuréticos), o con funcion renal comprometida, la
coadministracion de AINEs. incluyendo 'mh_ibidores selectives de la COX-Z con lan‘t‘agonistas del receptor de angiotensina Il (incluyendo
olmesartan medoxomil) puede resultar en un deterioro de la funcion renal, incluyendb una posible falla renal aguda. Estos efectos son
usuaimente reversibles. Controle la funcion renal periddicamente en pat;ntes Gue: 3c.ban una terapia con oimesartan medoxomil y AINEs.

El efecto antihipertensivo de los antagonistas dei receptor de angloteri sina il lncluyeﬁdo olmesartan medoxomil, puede verse atenuada por
los AINEs.incluyendo los inhibidores sefectivos de‘ia COX-2.

Hidroclorotiazida
En algunos pacientes, la administracion de un AINE puede reducir ei efecto diurético. natriurético y antihipertensivo de los diureticos
tiazidicos. Por lo tanto, controle la presion arteriai,

Bloqueo dual del sistema renina-angiotensina (SRA)

El bloqueo dual del SRA 6on bloqueantes de los receptores de angiotensina, inhibidores de la ECA, o aliskiren se asocia con un mayor riesge
de hipotension, hiperkalemia, y cambios en la funcion renal (incluyendo insuficiencia renal aguda) en comparacion con la Qnoterapia La
mayoria de los pamentes que reciben fa combinacion de dos inhibidores de SRA no obtienen ningdin beneficio adicional en omparamon con

la monoterapia. En general ev1te el uso combinado de inhibidores de! SRA. En pacientes trataaos con OLMETEC D y | tros agentes que

/‘

-

afectan el SRA contrafar ge cerca la presion arlenai Ia funcion renal y ek actrolitos.

Jose Nerone 0

7/ hpoteraco C comtleosim ¢ IF-2017- 23&1”‘ ABN-DERM#ANMAT
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El uso concomitante de OLMETEC D con. medicamentos cen aliskiren esta contraindicado en pacientes con diabetes mellitus (Ver

Contraindicaciones). Evite el uso de aliskiren con OLMETEC D en pacientes con insuficiencia renat (TFG <60 mi/min).

Clorhidrato de colesevelam )

La administracidon concomitante del agente secuestrador de acxdo bmar clorhidrato de colesevelam reduce la exposicion sistémica vy la
concentracion plasmatica pico de olmesartén. La admlmslramon de wimesartan al menos 4 horas antes del clorhidrato de colesevelam
disminuyo el efecto de la interaccion de las drogas. Considere la adrrnistracion e olmesartan por lo menos 4 horas anles de |a dosis de

clorhidrato de colesevelam (Ver Farmacologia).
' |

R
0

Uso de hidroclorotiazida con otras drogas ' i. -

Cuando se administran en lorma ‘corjunta. los siguientes farmacos pueden interactuar con los diuréticos liazidicos:
Farmacos antidiabéticos (insulina e hipoglucemiantes orales): puede requerirse un ajuste de la dosis de la medicacion antidiabética.

Resinas de intercambio ionico: Espaciar la dosis de hidroclorotiazida y resinas de intercambio ionico {por ejemplo. colestiramina, colestipol)
de tal manera que la hidroclorotiazida sea administrada por lo menos 4 horas antes o 4-6 horas después de ia administracion de las resinas

{
\

puede potencialmente minimizar la interaccion (Ver Farmacologia).

i
-}

Corticoesteroides. ACTH: intensificacion de la deplecion de e!eclrolitos,"éarticu!arm}znté hipokalemia.

:
USO EN POBLACIONES ESPECIALES ' '
Uso durante el embarazo categoria D
El uso de-farmacos que actuan sobre el sistema renina-angiotensina ciurante el segundo y tercer trimestre del embarazo reduce la funcion
renal del feto-y aumenta la morbifidad fetal y neonatal y la muerte. Lo, ohgohldramnlos resultantes pueden estar asociados con hipoplasia
pulmonar fetal y deformaciones del esqueleto Los efectos adversos neonatales potenciales incluyen hipoplasia craneal, anuria, hipotensién,
insuficiencia renal y la muerte. Cuando se detecta un embarazo. se. debe discontinuar OLMETEC D tan pronto come sea posible. Estos
resultados adversos se asocian generaimente con €l uso de estos farmacos en el segundo y tercer trimestre del embarazo. La mayoria de los
estudios epidemioldgicos que examinan anormalidades eh el feto después de la exposicion al uso de antihipertensivos en el primer trimestre
no han distinguido drogas que afectan al sistema renina-angiotensina de otros agentes antihipertensivos. El manejo adecuado de la
hipertension materna durante el embarazo es importante para optimizar los resultados tanto para la madre como para €l feto.
En el caso:poco comdn de que no exista para un paciente en particyiar una alternativa adecuada a la terapia con drogas que afectan el
sistema remna-anglotensma informe a la madre del riesgo potencial p Ira el feto. Realice examenes de uitrasonido seriados para evaluar el

entorno intra-amniofico. Si se observan oligohidramnios, discontinue Cl METEC [, salvo que considere que salva la vida de la madre. Las

pruebas fetales pueden ser apropiadas dependiendo de la semana de gestaci'é‘h. Sin embargo. los pacientes y los Qdicqs‘deben ser

e de cerca los

conscientes de que pieden no aparecer oligohidramnios hasta después de que &' feto ha sufrido darios irrever§ibles./

] | f/”

fi Jose Nerorfé
Apoderado C c»nlj“;;lenclul
MSD Argentina S.R.L.
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lactantes con antecedentes de exposicion en e ulero a OLMETEC O para eveiuar la hipotension, oliguria e hiperkalemia (Ver Uso en
poblaciones especificas. Uso en pacientes pedlatrlcos) : :

i
[

Uso durante la lactancia .
No se sabe si oimesartan se excreta en |a leche humana, pero se informd que es secretado en baja concentracion en la leche de fas ratas
lactantes. Las tiazidas aparecen en la leche materna. Debido al potencial para:producir efectos adversos en ios lactantes, se debe decidir si

se discontinGa 1a factancia o se interrumpe OLMETEC D, teniendo en cuenta la importancia de Ia droga para la madre.

Uso en pacientes ped iatricos

Neonatos con antecedentes de exposicion en el Utero a OLMETEC D:

Si se produce oliguria o hipotensién, dirigir la atencion hacia el soporte de la presion arterial y la perfusion renal. Puede ser necesario fa
transfusién sanguinea o la didlisis con el objeto de revertir la hipotension y/o sustituir la funcion renal alterada.

La sequridad y Ia eficacia de OLMETEC D en pacientes pediatricos no han sido establecidas.

Uso en pacientes geriatricos _

Los estudios clinicos de olmesartan medoxomil e hidroclorotiazida no incluyeron uri néimero suficiente de sujetos de 65 o mas afios de edad
como péra determinar si responden de una forma distinta a los sujeto‘é mas joveries. Otra experiencia clinica informada no ha identificado
diferencias entre las respuestas de pacientes ancianos y jévenes. En general, la seleccion de la dosis para los pacientes de edad avanzada
debe hacerse en forma cautelosa. Normalmente se debe comenzar con la minima dosis efectiva, considerando la mayor frecuencia de
disminucién de la funcion hepatica, renal o cardiaca y de enfermedades conconiitantes o de tratamiento con otros farmacos. '

" Ef olmesartan y la hidroclorotiazida se excretan sustancialmente por rifion; por tal motivo, e! riesgo de reacciones toxicas a OLMETEC O

puede ser-mayor en los pacientes con disminucion de la funcion renal.

Uso en insuficiencia renal

No se ha establecido la seguridad y eficacia de OLMETEC-D en pacientes con insuficiencia renal severa (clearance de creatinina < 30
mi/min). No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal leve (clearance de creatinina 60-90 mi/min) o insuficiencia renal
moderada (clearance de creatinina 30-60 ml/min).

Uso en insuficiencia hepatica
Olmesartan medoxomil

Noes necesano ajustar la dosis en los pacientes con enfermedad hepat.ca de leve a savera.

Hidrocloroliazida ,
En pacientes con deterioro de la funcion hepatica o enfermedad heypatica progresiva pequefias alteraciones del equilibrip- de liquidos y
A
electrolitos pueden precigitar un coma hepatico. /J/
j ' ) e
REACCIONES ADVER W /
" J L
se Nerone % ) o 0 Balonas
/ Apoderado | C contdencial TF-2017-238 S ABN-DERM#ANMAT
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Las siguientes reacciones adversas con OLME EC D se describen en cira pare

« - Hipotensién en pacientes con deplecion de volumen o dé s2i (Ver Advertencias y precaumones Hipotension en pacientes con deplemon
de volumen o de sal) v

« Alteracion de la funcion renal {Ver Advertencias y piecaucicnes, Alteracion de la funcion renal)

« Reacciones de hipersensibilidad (Ver Advertencias y precauciones, Reaccicnes de hipersensibilidad)

. Deséquilibrios metabolicos y electroliticos {Ver Advertencias y precauciones, Desequilibrios metabolicos y electroliticos)

 Miopia aguda y glaucoma secungario de angulo cefrado (Ver Adrertencias § precauc:ones MIOpIa aguda y glaucoma secundario. de
angulo cerrado) !

 Lupus Eritematoso Sistémico (Ver Advertenmas y precauciones, Lu fuis Eritemalosd Sistémico)

« Enteropatia similar a esprue (Ver Advenenmas y precauciones, Enteropatna‘snm lat'a esprue)

Experiencia en estudios clinicos
Dado que los estudios clinicos se realizar en condiciones muy varigbles, la tasa de reacciones adversas observadas en los estudios clinicos

de una droga no puede compara[sé directamente con a tasa en los est/dios clinicos de otro farmaco y puede no reflejar la tasa chservada en
|a practica. ' o '

Olmesartan medoxomil- h/droclorotlaZIda ' .

La sequridad def uso concomitante de oimesanan medoxomnl e hldroclorotlazuda ha SIdO evaluada en 1243 pacienles hipertensos. El

tratamiento con clmesartan- medoxomil e hidroclorotiazida fue bien tolerado, con una‘.nc1denma de eventes adversos similar a la del placebo.

Los eventos fueron generalmente leves, transvitorios y no tuvieron relacion con la dosis de oimesartan medoxomil e hidroclorotiazida.

En todos los ensayos. la tasa de abandono del tratamxento debldo a eventos adversos en los pacientes hipertensos tratados con la

combmacnon fue del 2% (25/1243), comparado con 2% en los pacnenlea tratados cm placebo (7/342)

Ep un ensayo clinico factorial controlado con placebo de olmesartal. medoxomt (2,5 @ 40 mg) e hidroclorotiazida (12,5 a 25 mg), los
" siguientes eventos adversos ocuitieron en-mas de! 2% de los pacnentvs y més & manudo con la combinagion de olmesartan medoxomil &

hidroclorotiazida que con el placebo. ' :

Tabla 1: Reacciones adversas en un estiidio clinico factorial en pacientes con hipertension.

Oimosar@nHCTZ | Gimesatan. HCTZ Placebo
(N=247) (%; (N = 125) (%)‘ (N = 88) (%) (N = 42) (%)
Nauseas 3 7 1 . 0
Hiperuricemia 4 0 2 2
Mareos i 1T 8 2
infeccion de tracto respiratorio 7 6 7 ~0
superior / '

f Jose Nerore ‘ o
Apoderado C ronvdencial 1F-2017-
D Argentina SR.L. : ' o
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A continuacion se enumeran ofres eventos ad\)erscs. atribuibles o no al tratamiente, que fueron ihformados con una incidenci;"ma’gé}"d'elﬁi& -
en mas de 1.200 pacientes hipenenéos tratados con olmesartan medoxomil hidroclorotiazida en ensayos controlados o abiertos. o
Generales: dolor torécico. lumbalgia, edema periférico. : : ’ '

Sistemna nervioso/ central y periférico: vértigo. :
Aparato digestivo; dolor abdominal, dispepsia, gastroenteritis, diarrea.
Higado y vias biliares: aurnento de AST, ALT y GGT.

Metabolismo y-nutricién: aumento de CﬁK.

Musculoesquelético; artritis, artralgia, miaigia,

Aparato respiratono: {0s.

Piel y anexos: erupcion cutanea,

Aparalo urinario; hematuria.

Se informo edema facial en 2 de 1243 pacientes vqt.xé recibieron olmesartan medoxomil e hidroclorotiazida. Con antagonistas del receptor de .
angiotensina Il; incluido OLMETEC D, se ha reportado angioedema.

Hidroclorotiazida ‘
Otros eventos adversos comunicados con la hidroclorotiazida fueron: - &
Generales:debilidad. - ‘ v )
Aparato digestivo. pancrealitis, ictericia (ictericia colestatica intrahepatica). sialoade_‘niti?;‘ éélicos_ irritacion gastrica.

Hematologia: anemia aplésica, agranulccitosis, leucopenia, anemia hemolitica. trombdZitopenia.

Hipersensibilidad: pirpura, fotosensibilidad, urticaria, angeitis necrotizante {vasculiis y vascuiitis cutanea), fiebre, distress respiratorios
incluyendo neumonitis y edema pulmonar, reacciones anafilacticas.

Metabolismo y nuiricion: gluc’dsu,ria, hiperuricemia.

Musculoesquelético: contracturas musculares.

" Sistema nervioso/ central y periférico. inquietud.

Aparato urinario: disfuncion renal. nefritis intersticial. -

Pial: eritema multiforme incluyendo sindrome de Stevens-Johnsor. dermalitis exfoliativa incluyendo necrdlisis epidérmica toxica.

Organos de los sentidos: visibn borrosa transitoria, xantopsia.

Parametros de laboratorio
Creatinina sérica y nitrogeno ureico en sangre (BUN). En ensayos clinicos controlazios se observaron elevaciones menores en el BUN y en la
creafinina- sérica en el 17% y 25% respectivamente. de los pajientes -que tomaban olmesartan e hidroclorofiazida y 0% y 0%

respectivamente, en los que recibieron placebo.

Experiencia post-comercializacion

&

|

flose Nerone

Apoderade c Confidencial
D Argentina SR L.
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estas reacciones son reportadas voluntarlameme por una pob'?mon o1 temano i cn*rto no siempre es posible estimar de forma f éble su
frecuencia o establecer una refacion causal con Iz expaesicion -at farmaco:

Generales: astenia. ‘

Gastrointestinales: vomitos.

Metabdlicas: hiperkalemia.

Musculoesquelético: rabdomidlisis,

Piel y-anexos: alopecia, prurito.

Los datos de.un ensayo controlade y un esiudio epidemiologico han sugerico gie éltas dosis de olmesartan pueden aumentar el riesgo
cardiovascular (CV) en pacientes diabéticos, pero los datos giobales +io son concluyentes. El estudio controlado con placebo, doble ciego
aleatorizado ROADMAP (Randomized Olmesartan and Diabetes MicrofAlbuminuriz Pravention trial, n = 4447) examin el uso de olmesartan.
40 mg al dia, frente a placebo en pacientes con diabetes mellitus tipo z, normoalbu’mhuria. y por lo menos un factor de riesgo adicional para
enfermedad cardiovascular. El estudio aicanzo su objetivo primario, reuﬂ*so enla a',ivari;ién de la microalbuminuria, pero ef olmesartan no tuvo
ningin efecto beneficioso sobre la disminucion de !a tasa de fi Itracion gl merular (T'C) Hubo un hallazgo de un aumento de la mortalidad CV
(adjudicada-a muerte cardiaca sublta infarto de miocardio fatal acmder te cerebrovassular fatal muerte por revascularizacion) en el grupo de
olmesartan.en comparagion con el grupc placebo {15-0lmesartan vs, 3 placebo, HR 4, 9, intervalo de confianza [IC] del 95%, 1.4-17). pero el
riesgo de infarto de miocardio no .at_al fue menor con olmesartan (HR 0,64. IC del 95% 0,35-1 18),

El estudio epidemioidgico incluyo pacientes de 65 afios y mayores cor una exposicion general de > 300.000 pacientes-afio. En el subgrupo
de pacientes diabéticos que reciben altas dosis de olmesartan {40 mg/dj durante >6 meses, parece haber un incremento def riesgo de muerte
(HR 2,0, 1C del 95% 1.1-3.8) en comparacién con pac:ente< simitares que toman ofros blogueantes de los receptores de la angiotensina. Por
el contrario, el uso de altas dosis. de olmesartan en pacientes no diabéticos parece estar asociada con un menor riesgo de musrte (HR 0,46,
IC del 95% 0,24-0.86) en comparacién cbd paciéntes similares que toman otros bloqueantes de los receptoreé de angiotensina. No se .
observaron diferencias entre ios grupos que recibieron dosis mas bajas de olmesartan en comparacién con otros bloqueantes de |a
angiotensina o los que recibieron terapia de <6 meses. '

En general, estos datos generan preocupacion sobre un posibie aumer ‘0.del riesgn GV asociado con el uso de altas dosis de olmesartan en
pacientes diabéticos. Sin embargo hay preocupamon sobre la credibilidad del hallczga de Un aumento del riesgo cardiovascular, en especnal
en |a observacion en el estudio epidemiolégico de un beneficic de supervivencia 3n 1os pauentea no diabéticos de una magnitud similar al

hallazgo adverso en pacientes diabéticos.

TOXICOLOGIA NO CLINICA ‘ ' /‘”'s

Carcinogénesis, mutagénesis, alteracion de la fertilidad

Oimesartan medoxomil- h:droc/orot:azida

. - e
A
No se han llevadoa cabo estudlos de carcinogénesis con olmesartan medoxomil en comblnac«on con hldrocnoronaz /'.v d
P

/t/( '

- - 1

7 | Jjfse Nerone: ” dro Balorias
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4
La combinacién de oimesartan medaxomil-hidrogiorotiazida en una reicion 20:12,5 arroj6 resutlados negativos en la prueba: de mutacnbn'
reversa en Salmonelia-Escherichia coli /mlc'osonas de celulas de mamiferos hasta alcanzar la concentracion maxima recomendada para los
ensayes esténdar en placa. Se evalué la agtividad clastogenica de cimesartan medoxomil e hidroclorotiazida en forma individual y en las
combinaciones 40:12,5. 20:12.5'y 10:12.5 utilizando el ensayo de aberraciones cromosdmicas i vitro en céluias de pulmén de hamster chino.
Se- observo una respuesla posifiva para cada compuesto y la comlbinacién'. $in embarge, no se detéctt’) sinergismo de la actividad
clastogénica entre oimesartan medoxomil- e hidroclorotiazida con ninguna de las. combinaciones estudiadas. Olmesartan medoxomil e
hidroclorotiazida, . administrado en forma oral en una relacion 20:12.5, presenlo reaultados negatives i1 vivo en el test de micronicleos en
eritrocitos de médula osea de raton, con dosis de hasta 3144 mglkg. ’,-i N
No se han realizado estudios de trastornos de la fertilidad con olmesar‘(a"fl medoxomik- H,drocloronazma

‘ ‘1 g

Olmesartan-medoxomif ‘ C
Olmesartan- medoxomil no resulto carcinogénico cuando se administrd a ratas Gursnte un periodo de hasta 2 anos. La dosis mas alta
evalua_da (2000 mg/kg/dia) fue, calculada sobre una l?ase mg/m?, aproximadémente 480 veces superior a la dosis maxima recomendada en
humanos. (DMRH) de 40 mg/dia. Dos estudios de éarcinogen‘icidad ceaducidos en ratones. un estudio de 6 meses de administracion por
sonda‘gastrica en ef raton knockout para el gen p53. y un estudio de § meses de administracién con la d|eta en el ratdn transgénice Hras2, en
ios cuales se administraron dosis de hasta 1000 mglkg/dia, airededor de unas 120 veces la dosis maxima recomendada en humanos
{DMRH), no mostraron evidencias e un efecto carcinogénics.

Tanto olmesartan medaoxomil como olmesartan, arrojaron resultades ,negativosf in vitro en el ensayo de transformacion de células
embrionarias en hamster Sirio y no.demostraron evidencias de toxicidac genética en el test de Ames {mutagénesis bacteriana). No obstante,
ambos demostraren- inducir aberraciones cromosomicas 1 vitro en un guliivo de células (puimén de hamster Chino) y ambos dieron
resultados positivos para mutaciones de fa timidina quinasa m vitra en e ' ensayo dé Innfoma en raton. Olmesartan medoxomll resulté negativo
para las mutaciones in vivo en las pruebas con infestino y rifién de Mu aMouse y En ¥a prueba de cIastogemcxdad en médula 6sea de raton
{test de micronicleos) con dosis crales.de.hasta 2000 mg/kg, (nq se efef._luaron estu:jJe:s con olmesartan),
. T noe

La fertiidad de las ratas no-sa vio afectada por la administracion de cimesartan medoxomil, en dosis de hasta 1000 mglkg/dia (240 veces la
DMRH) en un estudic en el cual la administracion. comenzd 2 semanas 6 9 semanas antes del apareamiento. en hembras y machos,

respectivamente,

Hidracloroliazida .
No hubo evidencia de potenciai carcinogénico de la hidroclorotiazida en ratcnes hembras (con dosis de hasta 600 mgkgidia,
aproximadamente) ni en ratas hembras o machges (con dosis de hasta 100 rhglkofdia “aproximadamente) en los estudios de alimentacion de
dos afos en ratones y ratas llevados a cabo bajo los auspicios del NTP (Nationai 7 oxuuology Pragram). EI NTP. sin embargo hallo evidencia
ambigua decarcinogénesis hepatica en ratones machos. ’

i |
La hidroclorotiazida. no fue genotdxica in vitro en el test de 'nutagemc jad de Ames en Salmenella fyphimurium cepas TA 98, TA 100, TA

1535, TA 1537y T/% 1 -3§z 2;9';! el testde aberramones cmmos(;mlcasa w celuigs d3 cvario de hamster chino. Tampoco ;ue genotéxma in vivo
G B -
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en ensayos.que utilizaron cromosomas-de céiulas germinales de raton, crom,osomas de médula dsea de hamster chino, o el géﬁ de: c;ré.cté?
letal recesivo ligado ai sexo de Drosophila. Se obtuvieron resuliados sositivos ir: vitro utilizando el ensayo de intercambio de cromatides
hermanas (clastogenicidad) en células de ovario de hamster chino, el erisayo de muagenicidad en células de linfoma de raton, y el ensayo de
no disyuncion en Aspergillus nidulans.

La hidroclorotiazida no tuvo efectos adversos sobre la fertilidad de ratories y ratas de-ambos sexos en estudios donde estas especies fueron

expuestas, a traves de la dieta, a dosis de hasta 100 y 4 mg/kg. respectivamente, antes del apareamienio y durante toda la gestacion.

Toxicidad en el desarrollo

Olmesartan medoxomil e hidroclorotiazida

No se observaron efectos feratogénicos cuando se administraron combinaciones 1,6:1 de olmesartan medoxomilo & hidroclorotiazida a
ratonas prefiadas a dosis orales de hasta 1625 mg/kg/dia (122 veces la dosis maxima recomendada en humanos (DMRH) sobre una base de
mg/m?) o & ratas prefiadas a-dosi$ orales de hasta 1625 mg/kg/dia (280 veces la DMRH scbre una base de mg/m?). En las ratas, sin
embargo, los pesos fetales a 1625 mglkg/dia (una dosis toxica. a veces letal en hembras adultas) fueron significativamente mas bajos que en
los controles. La-dosis a la que no se observo efeclqs de toxicidad en el desarrollo en ratas, 162.5 mgikg/ dia, es de alrededor de 28 veces la
DMRH de OLMETEC D (clmesartan medoxomil 40 mg/hidroclorotiazida 25 mg/dia), sobre una base de mg/m2.

SOBREDOSIS ' B

Olmesartan medoxomil

Los datos disponibles con refacion a la sobredosis en seres humanos son limitades. Las manifestaciones méas probables de una sobredosis
serian hipotension y taquicardia; podria observarse bradicardia en caso de estimulecion parasimpatica (vagal). Si se produce hipotension
sintomatica, debe iniciarse el tratamiento de sostén. Se desconoce si el olmesartan es dializable.

No se observo letalidad en los estudios de toxicidad aguda en ratones \' ratas que (ecibiéron dosis orales de hasta 2000 mg/kg de olmesartan

medoxomil. La dosis oral letal minima de olmesartan medoxomilo en perros fue:mayor que 1500 mg/kg.

Hidroclorotiazida ‘

Los signos 'y sintomas de sobredosis mas cominmente observados en seres humanos son los causados por la deplecion de electrolitos
{hipokalemia, hipocloremia. ‘hiponatremia) y por la deshidratacion resuliante de la diuresis excesiva. Si ademas se han administrado
digitalicos, la hipokalemia puede incrementar el riesgo de arritmias cardiacas. El grado en que $e elimina la hidroclorotiazida por hemodialisis
no se ha establecido. La LDso oral de hidroclorotiazida es mayor que 10 g/kg en ratones y ratas.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospit:;'}i mas cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247, 0800-444-8694
Hospital A. Posadas: {011) 4654-6648/4658-7777

3 o
PRESENTACIONES/ / L
OLMETEC D.20/12 }mconteniendo 7,14y 28 comprimidos recubiertos. //;/
| Fose feron C Alelaada Balodas
' Apoderado ‘ C cConfidenciat - IF-2017-2394 %626 ARN-DERM#ANMAT
SD Argentina S.R.L. ' . /{, SD Argentina SR.L.
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OLMETEC D 40/12,5: Envase conteniendo 7, 14 y 28 comprimidds recliertos.
OLMETEC D 40/25: Envase conteniendo 7. 14 y 28 comprimidos recublertos. -

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente entre 15 y 30°C.

Mantener el producto en-el envase original.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

ESTE MEDICAMENTO' DEBE- SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE
REPETIRSE §IN NUEVA RECETA.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
- Certificado N° 53.833.

Fabricado por: Daiichi Sankyo Brasil Farmacéutica Ltda., Alameda Xingu 766, Alphaville, Barueri, San Pablo - Brasil,
INDUSTRIA BRASILERA, '

importado y comercializado en Argentina por: MSD Argentina S.R.L., Cazadores de Coquimbo 2841/57 piso 4, Munro (B1605AZE), Vicente v
Lopez, Prov. de Buenos Aires, Tel.: 6090-7200. www.msd.com.ar

Directora Técnica: Cristina B. Wiege, Farmacéutica.
Ultima revision ANMAT: ..............

MK8332A-ARG-2017-014483
Version FDA ~Febrero 2016

se Nerone . ‘ IF-2017-2
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INFORMACION PARA EL PACIENTE
OLMETEG® D '
Olmesartan med‘oxon‘;.ij! ! Hi_droclorotiazidé
20112,5 mg - 40/12‘5‘5 mg - 40i25 mg .
Comprimidos recuiertos - Vig oral
VENTA BAJO RECETA - .

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento, contiene informacion importante para usted.

s Por favor lea cmdadosamente este-prospecio antes de que emp ece a tomar su medlcamento incluso si usted-esta renovando su
prescripcion. Algo de la informacion del prospeclo antenor puede haoel cambiado.

s Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerio,

¢ Sitiene:alguna duda, consulte a su médico o farmaceutico.

o FEste medicamento se le ha recetado solamente a usted. y no debe darselo a otras personas aunqbe tengan los mismos sintomas. que
usted, ya que puede perjudicarles. '

¢ Qué es OLMETEC D y para qué se utiliza?
OLMETEC D contiene dos principios activos, olmesartan medoxomil e Hdreclorotiazida, que se utilizan en el tratamiento de la presion arterial
alta (hipertension): )

o QOlmesartan medoxomil pertenece a un grupo de medlcamentos Ilamados antagoristas de los receptores de la angiotensina |I. Dlsmlnuye
la presion arteriai relajando los vasos sanguineos. N
s Hidroclorotiazida pertenece a un grupo de medicamentos llamados diuréticos fazdicos. Disminuye la presion arterial contribuyendo a la

eliminacion del exceso de liquidos, aumentando la produccion de erina por los rifiones.

Solamente se dara OLMETEC D si el fratamiento con CLMETEC® o hidrociorotiazida solos no han controfado adecuadamente su presion
arterial. La administracion conjunta de ambos principios activos en OLMETEC D contribuye a reducir fa presion arteria! mas que si cada una

de las sustancias se administrara sola.

OLMETEC D se utiliza en el tratamiento de la-presion arterial alta {también conbcida como- hipertension). La presion arterial alta puede dafiar
los vasos: sanguineos en-organos como el corazan, rifiones, cerebro y ojos.. En algunos casos esto puede llevar a un ataque cardiaco,
insuficiencia cardiaca o renal, accidente cerebrovascular o ceguera. Normalmente, la presion arterial alta no presenta sintomas. Es

importante controlar su presion-arterial para evitar la aparicion de danos.

Su médico probablemente también le ha recomendado que haga algunos cambios en su estilo de vida para ayudarle a dlsn‘nnwr Su presion
arterial (por ejemplo, perder peso, dejar de fumar, reducir el consumo dé ajcohol que babe y reducir la cantidad de sal de su dleta) Su médico

también le ha podido recomendar.que haga gjercicio de forma regular, como caminar ¢ nadar. Es importante seguir el cgr}sejfi/ de-$u médico.
& ) - v b <

- A 4
L// 7 dose Nefone

' Apoderado - € confidencial
D Argentina SR.L. o ‘ .
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¢Qué necesita saber antes de empezar a tomar OLMETEC D?

¢Quiénes no deben tomar OLMETEC D?

No tome OLMETEC D: ‘ _ | ,

o §i es alérgico a olmesartan medoxomil o a hidroclorotiazida, o a ct‘,“alquiera de los demas componentes de este medicamento (incluidos
en la seccion “Contenido del envase e informacion adicional’). ;
Si cree que puede ser alérgico, informe a su médico antes de tomar OLMETEC D.

+ Sitienebaja o nula excrecion de orina. -

« Siestd embarazada (VerUso en em'barazo y lactancia, émbarazo).

¢ . Sifiene diabetes y toma aliskiren (Ver ;Puedo tomar OLMETEC D junto con otros medicamentos?).

¢ Qué debo decirle a mi médico antes de fomar OLMETEC D?

Consulte a su médico antes de empezar a usar CLMETEC D.

Digale a su médico si esta tomando algune de los siguienies medicam;entos utilizgdoe para tratar la presion arterial alta (hipertension):

¢ Un inhibidor de.la enzima convertidora de angiotensina {{ECA) (por ejemylo, enalapril), en particular si sufre problemas renales
refacionados con la diabetes. '

a  Aliskirén,

A
i

Puede que su-médico le controle la funcion renal, la presion arteria”y los niveies- de electrolitos en la sangre (por gjemplo, potasio), a
" intervalos regulares. '

Ver también la informacion bajo el encabezado *; Quiénes no deben tomar OLMETEC D?".

Digale a.su médico si tiene afguno de los siguientes problemas de salud:

» Problemas renales. ‘ ‘

« Voémitos intensos, diarrea, fratamiento con dosis elevadas de medi;amentos que aumentan la eliminacién de orina-(diuréticos), o si esta
tomando-una dieta baja en sal. ‘ { ‘

e Lupus eritematoso (una enfermedad autoinmune). ”

e Alergiao asma.

» Niveleselevados de potasio en sangre.

Contacte con su médico si-sufre una diarrea severa, persistente y-qu= le cause una pérdida de peso importante. Su médico evaluarg sus
i sintomas y decidira céomoe seguir con su tratamiento para la presién arte;lal.

’ . :'(/ S .
Al igual que ocurre co?’cualquier ofro medicamento que reduzca la presion: arterial, una disminucion excesiva de : 3/ pregion arterial en

o
pacientes con alterac: nes del flujo sanguineo en el corazon o en el cerebro, puede producir un ataq}le /car /;eo 0 un accidente

cerebrovascular. /Por §ymédico controlara culdadosamente su presion arterial. 4 /
! ,Jose Nefone r
77 apoderado C contdencin 1F-2017-236L Kok sk DERMAANMAT
M‘SD Argentina SR.L. S0 ‘ Y /M Argentia SR.L.
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OLMETEC D puede causar un aumento de los niveles de lipidos y de acido urico (que produce gota - hinchazon dolorosa de las
articulaciones).en sangre y puede alterar la tolerancia a la glucosa. Su médico: prebablemente querra hacer un anélisis de sangre de vez en
cuando para controlar estas posibles alteraciones. ‘

Se puede:producir un cambio de los niveles en sangre de ciertas sus(aricias quimicas llamadas electrolitos. Su médico probablemente querra
hacer un analisis-de sangre de:-vez en cuando para controlar esta posib:s alteracior.

Contacte con su médico si sufre la aparicion aguda de disminucion de [a agudezz visual o dolor ocular en cuestion de horas a semanas de
iniciar el tratamiento. Puede que sea necesario disconfinuar Ia hicracloritiazida lo rya¢ rapido posible.

i fE
Debe informar a su médico si esta embarazada o piesa que’oudiera estarlo. No se debe usar OLMETEC D al inicic del embarazo, y no se
debe tomar si usted estd embarazada de mas de 3 meses, ya oue puede sausar dafos graves a su bebé si 1o toma en esta etapa (Ver Uso

H
en embarazo y lactancna Embarazo) ‘

Uso en nifos y adolescentes

OLMETEC D no esta recomendado para nifios y-adolescentes menores de 18 afios.

Uso en pacientes de edad avanzada
Si usted tiene mas de 65 afios. su médico fe controlara regularmente fa bresion arterial cada vez que le aumente la dosis, para asegurarse de

que no-disminuya demasiado.

Uso en embarazo y lactancia , »

Embarazo ' - o t
Debe informar a su médico si estd embarazada, (0 si sospecha qléé pudiera ésﬁarlo). Su médico le recomendara que deje de tomar
OLMETEC D antes de quedar embarazada o {an pn“dmo como uste¢ sepa que esta embarazada, y ie recomendara que tome ofro
medicamento en lugar de OLMETEC D. No debe usarse OLMETEC D rjurante el embarazo, y en ningun caso debe administrarse a partir del

fercer mes de embarazo, ya que puede causar daiios graves a su bebé si se admiristra a partir de ese momento.

Lactancia

- {nforme a su médico si esta en periodo de lactancia o va a comenzar con el mismo. No se recomienda el uso de OLMETEC D durante la
lactancia materna, y su médico elegira otro tratamiento para usted si desea amamantar. ‘

Consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar cualquier medicamento.

¢Puedo tomar OLMET é D junto con otros medicamentos?

£ p . Ball .~
Aooderadb | C cotrncm . TF2017- 2: 2& AR DERM#ANMAT
Argentina SR.L. . ASD Argemma SRL
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Comunique:a su. médico o.farmacéutico si esta tomando. ha temado fecientemente o podria tener que tomar cualquiera de los si@uié‘hié?
medicamentos: 1

¢ Qlros medicamentos reductores de ia presion arterial (antihipertensi 08), porque{pneden incrementar el efecto de OLMETEC D.
Puede que su médico deba modificar su dosis y/o tomar otras precauciones: .
Si- esta. tomando un inhibidor-de la enzima convertidora de an&;‘iotensiria @ECA) o aliskirén (Ver también la informacion bajo los
encabezados “; Quiénes no deben tomar OLMETEC D?"y ¢ Qué de“no decirle # mi médice antes de tomar OLMETEC D?7).

s Suplementos de potasio, sustitutos de la sal_que contengan potasic, medicamehtos que aumentan la eliminacion de orina (diuréticas), o
heparina {para fluidificar la sangre). El uso de estos medicamentos l misma tiempo que OLMETEC D puede elevar los niveles de potasio
en sangre. .

o Ellitio (medicamento empleado para tratar los cambios del estado de én‘i'mo y algunos tipos de depresion) ya que empleade al mismo
fiempo-que' OLMETEC D puede incrementar su toxicidad. Si usted tiene queitomar Iitiq. su meédico medira los niveles de litio en sangre.

o Los medicamentos antinflamatorios no esteroideos (AINEs) {medicamentos: utilizados para aliviar el dolor, hinchazén y 6tros sintomas de
la inflamacion, inciuyendo artritis), ya que empl‘eados al mismo fiempo queé OLMETEC D pueden incrementar el riesgo de insuficiencia

" renal y disminuir el efectc de OLMETEC D. |

» Clorhidrato de colesevelam, un medicamente q’ue disminuye el rivel de colesterol en sangre, ya que puede disminuir el efecto de
OLMETEC D. Puede ser que su médico le aconseje tomar OLMETE. D al menos 4 horas antes de clorhidrato de colesevelam. '

« Algunos antiacidos, usados en el tratamiento del exceso de &cido iel estomago, tales como hidréxido de aluminio y magnesio, ya que
pueden; reducir ligeramente el efecto de OLMETEC D.

o Medicamentos inductores de! suefio, sedantes y antidepresivos, usados junto con OLMETEC D pueden causar una caida repentina de la
présic'm arterial cuando se esta de pie. _

. Algunos‘medicamentos como-baclofeno y tubocurarina, empleados como relajantes musculares.

« Medicamentos utilizados para el tratamiento. dél cancer. como-ciclof sfamida o melotrexato.

« Resinas de intercambio ionico, como colestiramina y colestipol, medicamentos para disminuir los niveles de grasa en sangre.

» Medicamentos que alteran la motilidad gastrointestinal como los medicamentos anticolinérgicos. como atropina y biperideno, y los
medicamentos procinéticos. .

» Algunos medicamentos como la digoxina, utilizados en el tratamiento de prablemas de corazon.

« Medicamentos antidiabéticos orales, como metformina, o insulina, usados para disminuir los niveles de azcar en sangre.

« Hormona adrenocerticotropa (ACTH), corticoesteroides,

Toma de OLMETEC D con fos alimentos y bebidas
OLMETEC D se puede tomar con o sin alimentos.
Tenga cuidado cuando beba alcohol mientras esté tomando OLMETEC D. va qua aigunas personas sienten debilidad o mareo. Sieste le

sucede, no tome nada de alcohol, incluide vino, cerveza o refrescos con alcohol _' ' ,

AETEC D?

4" [
A V

4 Como debo tomar OL

‘ose Nerone onas
Apoderado . C  Cconfidencisl IF-2017-2 i e?ﬂ;rAJHN DERM#ANMAT
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Siga exaclamente: las instrucciones de administracién de este medicamento indicadas por su médico, En caso de duda. consulte de nuevo a
su-médico.

La dosis iniicial recomendada es un comprimido de OLMETEC D 40.12,5 mg una vez al dia en pacientes cuya presion arterial no estd
adecuadamente controlada con olmesartan en monoterapia. £n-caso Je que la presmn arterial no se controle adecuadamente, su médico
puede ajuslar la dosis hasta 40/25 mg.

La dosis-inicial recomendada es un comprimido de OLMETEC D 20/12,5 mg una vez al dia-en pacientes cuya presion arterial no esta
adecuadamente -controlada con hidroclorotiazida en monoterapia 0 que expefimentan reacciones adversas limitantes de la dosis con
hidroclorofiazida: En caso de que la presion arterial no se controle adecuadamente, su médico puede ajustar la dosis hasta 40/25 mg.

Los comprimidos se pueden tomar con o sin alimentos. Tome los comp::midos con una cantidad suficiente de agua (por ejemplo, un vaso). Si
es posible, tome su dosis a la misma hora cada dia. por ejemplo a la ho.a del désayuno.

¢ Qué debo hacer en caso de una sobredosns"

En caso de tomar una cantidad.de comprimidos superior a la necesaria-o de que un nifio haya ingerido accidentaimente comprimidos,
contacte inmediatamente con el médico o el centro de urgencias de‘i‘hospltal mas proximo y fleve con usted el envase o prospecto del
medicamento.

Ante la-eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247, 0800-444-8694 ’
Hospital A: Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

¢ Qué debo:hacer si olvido una dosis?

Si olvidé tomar una dosis, tome la dosis habitual al dia siguiente. No torme una dosis doble para compensar las dosis olvidadas.

¢ Qué deho hacer si interrumpo-el tratamiento con OLMETEC D?
Es imporiante continuar tomando OLMETEC D, salvo que su médico le diga que inierrumpa el tratamiento.

-

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

¢ Qué reacciones adversas puede tener OLMETEC D?

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir reacciones adversas. aunque no todas las personas los sufran,

Las reacciones adversas reportadas con fa combinacion de olmesartan medoxomil e hidroclorotiazida fueron: alteracion de la funcion renal;

desequilibrios metabohcos y-electrotiticos; disminucién de 1a agudeza visual y dolor ocular; sintomas de lupus eritem toso como erupcion

cutanea, dolores au?ulrw} /y frio en manos y dedos; diarrea severa y cronica con considerable pérdida de peso: naus, j/agglemo de acido
‘ Jose Nergne :
#7 “Apoderado. G contitencia IF-2017- 23@1%’?“11r _DERM#ANMAT
MSD Argentina SR.L. : : : ey 5’49’
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{rico en sangre; mareos: infeccién del iracic superior; dolor foracico; dolor de espaide; edema periférico; vértigo: dolor abdominal; malestar
gastrointestinal; gastroenteritis; diairea; aumento de los niveles de las enzimas hepaticas; aumento de los niveles de lipidos en sangre:
aumento de los niveles de las enzimas musculares: inflamacion de las articulaciones; dolor de las arliculaciones; dolor muscular; tos; erupcion

cutanea; sangre en-orina; inflamacion de la cara; edema de origen. vascular (angioedema).

Durante la experiencia post-comercializacion: se han informado cansmcno vomiios; aumemo de los niveles de potasio en sangre: dano
muscular (rabdomidiisis); pérdida de cabello; picazén. ‘f ’

o

OLMETEC D es una combinacion de dos principios activos. Lz sf’guienté‘:i irformacion, en primer lugar, describe los efecfos
‘ i .

adversos conocidos de los dos principios actives por separado. ¥ Co

Olmesartan medoxomil

Las reacciones adversas observadas fueron mareos; dolor de espalia; bronguitis; aumento de los niveles de las enzimas musculares;
diarrea; dolor de cabeza: sangre en orina;-aumento de glugosa en sangre: aumento de los niveles de lipidos (hipertrigliceridemia); siniomas
similares a los de 1a gripe: dolor de garganta; congestion y secrecion nasai; tos: dolor toracico: edema periférico; vénigo: dolor abdominal;
malestar- gastrointestinal; gastroenterifis; nauseas: ritmo cardiaco acelerado: aumentos de los niveles de colesterol y lipidos en sangre;
aumento de los niveles de acido- trico; dolor e inflamacion de las articulaciones; dolor muscutar; erupcion cutanea. En casos raros se ha

notificado inflamacion de la cara y edema de origen vascular (arigicedema).

Se han observado algunos cambios €n los resultados de ciertas pruebas analiicas en sangre como disminucion modesta de los niveles de
hemoglobina y de los globulos rojos en sangre; aumento de-los niveles _e ias enzimas hepaticas.

' # P
Las reacciones adversas reportadas en la experiencia post-comercializacion fuern cansancio: angioedema; reacciones alérgicas rapidas,
que pueden afeclar a todo elcuerpo y que pueden causar probiemas rcspwatonos as' como bajada rapida de la presién arterial, gue pueden
incluso producir desmayo (reacciones anafilacticas). vomitos, diarrea aevera ¥ crOnma con considerable pérdida de peso; aumento de ios
niveles de potasio en sangre; daito muscular (rabuommhsm) falla renal aguda, aumento de los niveles de creatinina en sangre; caida del

cabello; picazdn: urticaria.

Ridroclorotiazida ‘

t as reacciones adversas cbservadas con la hidroclorofiazida fueron: debilidad"; inflamacion del pancreas; coloracion amarillenta de la piel y
los ojos (ictericia); inflamacion y dolor de las glandulas salivales: colicos: irritacion gastrica; depresion de fa medula dsea: disminucion del
numero de globulos blancos; disminucion del ndmero de los globulos rojos (anemia); disminucion del nimero de plaguetas en sangre; puntos
o:manchas: de. color morado en la piel debidas a pequefias hemorragias (pﬂrpura)‘ reacciones cutaneas por sensibilidad a'la luz; urticaria:
inflamacion de los vasos sanguineos y de i0s-vasos sanguineos pequefios de la p.el fiebre; trastornos resplratonos incluyendo inflamacion y
edema pulmonar, reaccmnes alérgicas rapidas, que pueden afectar a t;do el cuerpo ¢ que pueden causar problemas respiratorios, ast como

bajada rapida de la presnog artenal que pueden incluso producir desm. {0 (reaccmm anafilacticas); excrecion de glucosa efi orina: aumento

L’) Jose Nérone ‘ ‘ - Alejandro Ball fas”
. hpoderado C contbencin [P-2017-238 Gkl
MSD Argentina SIR.L.
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renal (nefritis intersticial); eritema multiforme mc'.:yendc sindrome cf Stevens-Jornson; descamacmn y ampollas en la piel |ncluyendo
necrolisis epidérmica toxica; vision borrosa: percepf‘lon amarilenta de s objetos & mirarlos.

1
¢Cuanto tiempo durara mi medicamento? '

No utilice este medicamento después de la fecha que figura en el-envase.

¢ Cémo debo conservar OLMETEC D?

Conservar a temperatura ambiente entre 15 y 30°C. Mantener el producio en el.envase original. -

Contenido del envase e informacion adicional

Composicidon de OLMETEC D ‘

Cada comprimido recubierte de OLMETEC D 20112,5 mg contiene: Olmesartan mﬁdoiomii 20 mg; Hidroclorotiazida 12,5 mg. Excipientes:
Celulosa microcristalina: Hidroxipropilcelulosa de baja sustitucion; Lactosa monohidrato; HldrOXIproplIceIqusa Estearato de magnesio;

Didxido de titanio; Taico; Hidroxipropilmetilcelulosa; OX|do de hierro am<_r|llo Oxtdo de hierro rojo.

Cada comprimido recubierto de OLMETEC D 40/12,5 mg contiene: Olmiesartan madcxonﬁil 40 mg; Hidroclorotiazida 12,5 mg. Excipientes:
Celulosa microcristalina, Hidroxipropilcelulosa de baja sustitucion: Lactosa ‘monotidrato; Hidroxipropilcelulosa; Estearato de magnesio;

Didxido de titanio; Talco; Hidraxipropilmetiicelulosa; Oxidc de hierro amérillo; Oxide de hierro rojo.
Cada comprimido recubierto de OLMETEC D-40/25 contiene: Olmesartan Medoxomil 40,00 mg; Hidroclorotiazida 25,00 mg. Excipientes:
Celulosa microcristalina; Hidroxipropilcelulosa de baja sustitucion. Lactpsa monohidrato: Hidroxipropilcelulosa: Estearato de magnesio;
Diéxido de titanio; Talco; Hidroxipropiimetilcelulosa; Oxido de hierro amarillo; Oxide de hierro rojo.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS,

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE
REPETIRSE SIN NUEVA RECETA.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministério'de‘ Salud.
Certificado N° 53.833.

Fabricado por: Daiichi Sankyo Brasil Farmacéutica Ltda., Alameda Xfagu 766, Aiphaville, Barueri, San Pablo - Brasil.
INDUSTRIA BRASILERA. '

importado y comercializado en Argentina por: MSD Argentina S.R.L., Cazadores de Coquimbe 2841/57 piso 4, Munro é1605AZE) Vicente
Lépez, Prov. de BuenogfAires. Tel.: 090-7200. www.msd.com.ar i

Directora Técnica: Cr| ina BfWiege, Farmaceuhca
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| PROYECTO DE PROSPECTO |

¢Cuéndo fue la dltima revision de este prospecto?
La dltima revision de este prospecto fue. ............
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Eduardo Vedovato
Técnico Profesional
Direccion de Evaluacién y Registro de Medicamentos

Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica i .




