. Repiiblica Argentina - Poder Ejecutive Nacional
2017 - Afio de las Energias Renovables

Disposici(}n
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CIUDAD DE BUENOS

Referencia: 1-0047-0000-013202-17-4

| o : Miércoles 27 de Diciembre d

AJRES
e 2017

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-013202-17-4 del Registro de la Administrac

de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Medica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma SANOFI-AVENTIS ARGENTIN

solicita la aprobacién de nuevos proyectos de prospectos € informacion para el paci

Especialidad Medicinal denominada: LASILACTON 25/40 y LASILACTON 50/
ESP]RONOLACTONA FUROSEMIDA, forma farmacéutica y concentracion: CA
LASILACTON 25/40, ESPIRONOLACTONA 25 mg - FUROSEMIDA 40 mg y
LASILACTON 50, ESPIRONOLACTONA 50 mg - FUROSEMIDA 20 mg, autori;
Certificado N° 37.983.

N° 150/92 y Disposiciones N°: 5904/96 y 2349/97, Circular N° 004/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medlcamentos ha tomado la i

de su competencia.

Que se actfia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1.490/9

| N° 101 de fecha 16 de Diciembre de 2015.

Por ello;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIO

‘ ' DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°..-_ Autorizanse los proyectos de prospectos obrantes en ¢l documento

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa apllcable Ley 16.46

16n Nacional

A S.A.,
ente para la

PSULAS,
zado por el
3, Decreto

intervencion

2 y Decreto

NAL

1IF-2017-




Digitally signed by LEDE Roberio Luis

1 27769332-APN-DERM#ANMAT para LASILACTON 25/40; documento TF-2017-27769047-
APN-DERM#ANMAT para LASILACTON 50 e informaci6n para el paciente obrantes en el
documento IF-2017-27769332-APN-DERM#ANMAT para LASILACTON 25/40: documento
IF-2017-27769489-APN-DERM#ANMAT para LASILACTON 50 ; para la Especialidad
Medicinal denominada: LASILACTON 25/40 y LASILACTON 50/ ESPTRONOLACTONA,
FUROSEMIDA, forma farmacéutica y concentracién: CAPSULAS, LASILACTO 25/40,
ESPIRONOLACTONA 25 mg - FUROSEMIDA 40 mg y LASILACTON 50,
ESPIRONOLACTONA 50 mg - FUROSEMIDA 20 mg, propiedad de la firma SANOFI-
AVENTIS ARGENTINA S.A., anulando los anteriores.

ARTICULO 2°.- Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 37.L83 cuando el .
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicién. | ’

ARTICULO 3°.- Registrese; por mesa de entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega
de la presente disposicion conjuntamente con el prospecto e informacién para el paciente, ,g,lrcse

" ala Direccién de Gestion de Informacion ’I‘ecmca a los fines de adjuntar al legajo |

correspondiente. Curnplido, archivese.

Expediente N° 1-0047-0000-013202-17-4

Date: 2017.12.27 09:43:50 ARY . N
Location: Ciudad Autdnoma de Buenos _Airas . ' — I

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

Médica
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SANOFI

PROYECTO DE PROSPECTO DE INFORMACION PARA PRESCRIBIR

LASILACTON® 25/40
ESPIRONOLACTONA - FUROSEMIDA 25/40 mg
Cépsulas — via oral

l

VENTA BAJO RECETA 2 : : INDUSTRIA ARGENTINA

FORMULA " ‘
Cada capsula contiene: '[J ) |
Espironolactona: 25 mg
Furosemida: 40 mg
Excipientes;

Celulosa microcristalina, estearato de magnesio, carboximetil almidén sodico, lactosa monokidrato,
talco. i
ACCION TERAPEUTICA '*
Diurético y antialdosterénico.

Codigo ATC: CO3EBO1

INDICACIONES

|
Insuficiencia cardiaca congestiva. Trastormnos edematosos, Cirrosis y sindrome ascitico edematoso.
*Sindrome nefrotico. Hiperaldosteronisme primario.

"CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/IPROPIEDADES

Accién Farmacologica
a. Modo de accion
a.1. Espironolactona - .
La espironolactona produce inhibicion competitiva de la union de aldosterona a su receplor
citoplasmatico en los tibulos distales Ultimios y en €l sistema colector renal. Como consecuencia, la
aldosterona con su receptor esta imposiilitada de penetrar al nucleo celular. Asi se impide la
sintesis de la llamada “proteina aldosterona-inducida” que abre los canales de sodio en la
membrana de la célula luminal. Esto produce reduccion de la reabsorcion de sodio y de la excrecion
de potasio. . ‘
Actividad en insuficiencia cardiaca: Estudios clinicos en pacientes con insuficiencia cardiaca
congestiva tratados con diuréticos de techo alto e inhibidores de la enzima convertidora ( | mas
importante de los cuales es el Estudio RALES, (Am.J.Cardiol 1996 78; 902) han demostrado un
antagonismo del escape de aldosterona cuando se agrega al tratamiento espironolactona e dosis
de 12,5 a 75 mg/dia. En este estudio se observé aumento en la actividad plasmatica de la renina,
aumento de la excrecién urinaria de aldosterona con disminucién del péptido atrial natriurétic.%o y de
la presién arterial.

En el estudio RALES (N Engl J Med 1999:341:709-17) se observé una reduccion de la mortalidad
(reduccion del 30%), de las hospitalizaciones de causa cardlaca (reduccion del 30%) y de la
morbimortalidad, con mejoria de la clase funcional en los pacientes con insuficiencia cardiaca
severa tratados con espironslactona sumado al tratamiento habitual de la enfermedad {asociado a
diuréticos de asa en todos los pacientes).
a 2. Furosemida

" La furosemida es un diurélicc de asa que produce una diuresis comparativamente eficaz y de CO:%{

p

¥

duracion con inicio rapido. Bloquea el sistema de co-transporte de Na+K+2ClI- de la membrana de

célula luminal ubicado en el tibulo ascendente del asa de Henle. La efectividad de la mccidhy .
salurética de furosemida, por lo tanto, depende de Ia llegada de la droga al lumen tubular porime i3 -

de un mecanismo de transporte aniénico. L.a accion diurética es consecuencia de la inhibiciph-dg la
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reabsorcién de cloruro de sodio en esté segmerito’ del asa de Henle. Como consecuencia, la
excrecion fraccionada de sodio puede llegar hasts el 35% de la filtracidn glomerular sédica. Los
efectos secundarios de esta mayor excrecion de £¢ia son el incremento de la excrecion urinaria
(debida al agua osmoticamente ligada) y el auménio de la secrecion distal tubular de potasio.
También esta aumentada la excrecidn de [0s iones calcio y magnesio,

La furosemida interrumpe el mecanismo de retroalimentacidn tubulo-glomerular en la macula densa,
con la consecuencia de que no hay wtenuacion de la actividad salurética. También causa
estimulacion dosis-dependiente del sistemz renina-angiotensina-aldosterona.

En falla cardiaca, |a furosemida produce una retencion aguda en la pre-carga cardiaca (dilatando los
vasos venosos capacitantes) Este efecto vascular temprano parece estar mediado por
prostaglandinas y presupone adecuada funcion renal con activacion del sistema renina-angiotensina
y sintesis sin alteracion de prostaglandinas. Ademas, mas alid de su efecto natrqure|t|co ta
furosemida disminuye la reactividad vascular a catecolaminas (que esta aumentada en pacientes
hipertensos). |

La efectividad antihipertensiva de furosemida se puede atribuir al aumento de la excrecion de sodio,
reduccion del volumen sanguineo y respuesta reducida a los estimulos vasoconstrictotes del
musculo lisc vascular

b. Caracteristicas
"b.1. Espironglactona
El efecto diurélico generalmente es de iniéio lento. El éfecto méaximo se alcanza dentrode los 2 a2 3
dias después del comienzo de! tratamiento, y la actividad declina aproximadamente despues de
transcurrido el mismo perodo desde el momento de la suspension de ia droga.

b.2. Furosemida

Despues de su administracion oral, el inidlo de la ciu-esis se produce dentro de la hora. El efecto
maximo se produce dentro de ta primera o segunda hora y dura entre 6 y 8 horas. La curva dosis-
respuesta es fineal en un amplio rango de dosis.

Farmacocinética ,

a. Espironolactona

Se absorbe rapidamente después de administracion oral (tmax: 1 a 2 horas). Sufre un marcado
efecto de primer paso, transformandose en varios metabolitos. La maxima concentracion de dichos
metabolitos se observa dentro de las 2 a 4 horas. Estos comportamientos de la espironolactona
también se verifican cuando. se administra el producte combinado furosemida-espironotactona;
Algunos de los metabolitos tienen actividad antimineratocorticoide.

Se elimina rapidamente (vida-media plasrnatica: 1,5 horas). pero sus metabolitos lo hacen mas
lentamente. La eliminacion se produce predominantemenle por onna. y en menor medida con la
bilis. .

Se une a proteinas en el orden del 90%. Su absorcidn aumenta si se ingiere junto con 1as ¢ migas
{se produce un aumento de la concentracic n sérica de fa droga y sus metabolitos de! 50 al 100%).
Tanto la espircnolactona como sus metabotitos cruzan la barrera placentaria. La canrenona, uno de
sus principales metabolitos, se excreta an i lecha rrat:.,rna

b. Furesemida

La furosemida se absorbe répidamente del tracto gastrointestinat.

La biodisponibilidad promedio de furoseruda en voluntarios sanos es de aproximadamente 60 a
70% de la dosis administrada En pacienies, la bivdisponibilidad de la droga es influenciada por
varios factores -inclusive por enfermadades subyacentas- y puede ltegar a reducirse al 30% (por ej.,
en sindrome nefratico). Estos comportamientes de furosemida también se venfican cuaero se
administra el producto combinado furosemida-espironolactona.

La concentracion plasmatica maxima se rag|stra después de una hora de |a administracion éral Et
volumen de distribucion relativo es de 0.2 liros por kg de peso corporal.

l.a furcsemida se liga en gran proporcion & las proteinas plasmaticas {(mas del 98%;, prmcspaimérﬁe
a ta albamina. La vida media de furosemida es de 2 horas aproximadamente, aunque s@,
prolongada en recién nacidos y en pacientes con fallo renal y hepatico.
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Se elimina principaimente como droga sin cambios. Ei unico metabolito importante es el ester
glucuronico, que se recoge €n la orina en proporciones del 10 al 20%. ‘

El clearance renal promedio en sujetos sanos corresponde a aproximadamente dos tercias del
clearance total. mientras que un tercio de la dosis de furosemida se excrela via rutas no renales
Debido a su alta union a proteinas, la excrecion renal se produce principalmente a través de la
secrecion activa de furosemida al lumen tubular mediada por el sistema de transporte aniénico
proximal. En Ja mayoria de los casos, ia cinética de la eliminacion sérica puede destribirse usando -
el modelo de dos compartimentos Y f

La furosemida atraviesa la placenia y se eﬁcreta en !a leche materna.

"
|

POSOLOGIA/DOSIFICACION - MODO DE ACMINISTRACION !
La duracion del tratamiento y 1a dosis debe ser determinada por el médico sobre |a base de 10s
requerimientos individuales, con el fin de determinar la minima dosis necesaria para obtener la
respuesta terapéutica deseada |

La dosis inicial recomendada es de 1 céps_ula por dig on una Gnica dosis. De ser necesario, la dosis
puede incrementarse hasta alcanzar el efecto recuerido, seguin fa respuesta del pacientg|y los
controles de faboratorio.

En adultos la dosis diaria maxima recomendada de furosemida es de 1500 mg

Ingerir las capsulas enteras Es conveniente ingerirlas durante el desayuno y/o el almuerzo y con
abundante cantidad de agua (aproxima@amente 1 vaso). ya que de esla forma se aumenta
marcadamente su absorcion. No se recomienda ingerir dosis vespertinas (especialmente al iniciar el
tratamiento) debide al aumento de la produccion nocturna de orina que se espera en tales casgs.

!

CONTRAINBICACIONES:

« Hipersensibilidad conocida a espironolactona.  furosemida, sulfonamidas o der|vados
sulfonamidicos, 0 a alguno de los excipientes. '

¢ Deterioro de la funcion renal y clearance de crealinina |nfer|or a 30 miimin per 1,73 m® de area
de superficie corporal. falla renal aguds o anuria,

s Falla hepatica acompanada de deterloro dela concuenma {coma o precoma hepatico).

+ Hiperpotasemia.

e Hipapotasemia severa (Lease: ‘Reac\,fones Adversas) sin embargo. si la hupopotaseﬁma se
desarrolla durante el tratamiento,  habitualmente puede corregirse sin interrumpir la
administracion de LASILACTON® 25/40. o 1

e Hiponatremia severa. - ’

« Hipovolemia o deshidratacion {con o sifi hipotenuign simultanea).

» Embarazo y lactancia. b

ADVERTENCIAS .

No se dispone de informacién sobre el use.en nifos

La espironolactona puede causar cambios =n la voz. Esto debe considerarse especiaimente en caso
de pacientes cuya calidad de voz sea especialmente importante (por g].. actores, cant‘cres y

docentes).
No existe evidencia djspomble acerca del uso de LASILACTON® 25/40 en nifos.

PRECAUCIONES

El qu10 urinario {miccion) debe ser asegurado. En pacientes con una obstruccion parcial del flujo
wrinario (por ej.. en pacientes con desordenes del vaciamiento vesical. hiperplasia prost‘étuca 0 .
estrechamiento de [a uretra). una producc:on incrementada de orina puede pfovocar o agravar las %
molestias. Debido a esto, estos pacientes requieran. momtoreo exhaustivo, espemalmenté en Ia} g
primera etapa del tratamiento. 4 L f ]

El tratamiento con LASILACTON® 25/40 re quaere SLperwsuon médica regular L

PATIENI TS N";:#I—’&"f’ u\-’l‘(f EE
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Es necesario un control cuidadoso, especn@lmente en pacientes con:

- hipotension;,

- pacientes que se encontrarian en riesgn pamcmar si son sometidas a caldas pronunciadas de la
presion sanguinea {por ej., con esten:sis |mportante de las arterias coronarias o de lps vasos
sanguineas que irrigan el cerebro); <

- diabetes mellitus latente o manifiesta; I ‘

- gota; i

- sindrome hepato-renal fallo de la funmon renal asooiada a deterioro hepatico severo.

- hipoproteinemia (por &j. asociada con smdrome nefratico), ya que podria debilitarse el efecto de
furesemida pero potenciarse su ototoxicidad, Se requiere una titulacion de a dosis.

Durante el tratamiento con furosemida dJeben controlarse regularmente sodio sérico, potasio,

creatinina y glucosa sanguinea. Partict. armente se recomienda un monitoreo exhaustivo en

pacientes con alto riesgo de desarrollar ! ‘un desequitibrio electrolitico o en caso de una pérdida
significativa de fluido (por ej.. vomito, dlarrqa sudoracidn intensal.

La hipovolemia o deshidratacion, asi coma un desequilibrio significativo de algtn electrolito o del

equilibrio acido-base, debe ser corregido

Son necesarios controles frecuentes del nivel de potasio sérico en pacuentes con func;on renal

deteriorada y clearance de creatinina debajo de 80 mi/min por 1,73 m® de area de supetficie

corporal y también en los casos en que LASILACTON® 25/40 se ingiera simultaneamente con otras
drogas gue puedan Hevar a un aumento de la concentracion de potasio.

Durante ei tratamiento con LASILACTON® 25/40 pueden afectarse la capacidad de concentracion y

reaccion perjudicando la habilidad para conducir u operar maquinarias. Esto se |ntensmca al

comienzo del tratamiento o luego de constinir alcohl.

Uso concomitante con risperidona

En estudios clinicos de risperidona contrg;ados coa placebo en pacientes de edad avanzada con
demencia, se observé una mayor incidencia de moralidad en los pacientes tratados con furgsemida
mas risperidona (7,3%; edad media 89 ‘ifios, rar gu 75-97 afos) cuando son comparados con
pacientes que son tratados con nsperldoma s0lo (3 1%; edad media 84 afios, rango 70-96 afios) o
furosemida sola (4,1%; edad media 80 afios, rango £7-90 afios). El uso concomitante de rigperidona
con otros diuréticos (especialmente diuréticos tiazidicos usados en bajas dosis) no estuvo asociado
con hallazgos similares.

No se ha identificado el mecamsmo t‘smpe'ologmo que explique este hallazgo, y no se ha observado
un patrén consistente para la causa de muerte. De todos modos, hay que preslarle atencion y se
deben considerar los riesgos v beneficios ¢e esta combinacién o tratamiento concomitante con otros
diuréticos potentes antes de decidir su uso. No hubo un aumento en la incidencia de mortalidad
entre los pacientes que estaban recibiendo otros diuréticos como tratamiento concomitante con la
risperidona. Mas alla del tratamiento, la deshidratacion es un factor de riesgo agregado para la
mortalidad y por lo tanto debe ser evitada en los pacientes de edad avanzada con demencia (véase:
“Contraindicaciones”).

Existe la posibilidad de exacerbacion o activacion del lupus eritemaloso sistemico.

Interacciones
La absorcion de espironolactona aumen:a al ingerir LASILACTON® 25/40 junto con la comida

{Léase Farmacocingtica). " ‘

Asociaciones no recomendadas
La administracién concomitante con sales de potdsia, con drogas que reducen la excrecion de
potasio, con antinflamatorios no esterc.des (AINEs) y con inhibidores de i{a ECA (Enzima
Convertidora de Angiotensina) puede ocasionar un aumento de la concentracién de potasio e

hiperpotasemia.

La furosemida puede potenciar los efectos perjudlclales sobre la audicion de los aminoglucosidos ¥y =

de ofras drogas ototéxicas. Dado que esto puede ilevar a dafios irreversibles, tales drogas se deban
usar con LASILACTON® 25/40 solo si hay ‘azones médicas apremiantes. A

L
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Asociaciones con precaucion de uso

La administracion concomitante de cisplalino y furosemida conlleva el riesgo de producir efectos
ototdxicos. Adicionalmente, la nefrotoxicidad del cisplatino puede resultar aumentada si no se
administra la furosemida en dosis bajas {por ej., 40 mg en pacientes con funcion renal normaf) y con
_batance positivo de liquidos cuando es usada para lograr la diuresis forzada durante un tratamiento
con cisplatino.

La furosemida disminuye la excrecion de las sales de litio y puede causar aumento de la
concentracion de ellas en el suero resultando en un aumento de la toxicidad del litio, incluyendo un
incremento del riesgo de cardiotoxicidad y neurctoxicidad por litio. Por lo tanto se recomienda
controlar muy de cerca los niveles de litio en los pacientes que reciben esta combinacion de drogas.
No deben administrarse LASILACTON® 25/40 y sucralfato dentro de las dos horas respecto uno del
ofro. Esto se debe a que el sucralfato disminuye la absorcién de furosemida del intestino y asi
reduce su efecto.

Los pacientes que estan recibiendo diuigticos pueden ser afectados por hipotension severa vy
deterioro de la funcion renal, incluyend. casos con falla renal, especialmente cuando se les
administra por primera vez -0 en {a primers oportunidad en que se incrementa su dosis- un inhibidor
de la enzima convertidora de la angiotensiha (inhibidor de la ECA) ¢ un antagonista del receptor de
la angiotensina Il. Considerar interrumpir. temporariamente la administracion de furosemida -o al
menos reducir la dosis- durante Ios tres diés anterioes al comienzo del tratamiento o del inéremento
de su dosificacién con un inhibidor de la ECA o un antagonista del receptor de la angiotensiha I,
Risperidona: se debe tener precaucion y considerar los rlesgos y beneficios de la comblnai{:lon o el
tratamiento concomitante con furosemida u otros diuréticos potentes antes de tomar la dec:smn de
su uso, Véase “Precauciones” respecto del incremento de mortalidad en pamentes de edad
avanzada con demencia, recibiendo concomltantemente risperidona.

Levotiroxina: altas dosis de furosemida pueden inhibir la unién de hormonas tiroideas a las
proteinas transportadoras y de ese mode provocar un aumento transitorio inicial de las hormonas
tiroideas libres, seguido de una disminucién general de los niveles totales de hormona tiroidea. Los
niveles de hormona tiroidea deben ser monitoreados.

Asociaciones a tener en cuenta

L.a administracion concomitante con AINES, incluyendo cido salicllico, puede reducir el efecto de.la
furosemida y de la espironolactona. En pacientes con deshidratacion o hipovolemia la
administracion de AINEs puede causar *falla renal aguda. La toxmtdad por sal:cnlatoé puede
incrementarse con el uso de furosemida, g |

El uso concomitante de espironolactonz.'y carbenoxolona puede producir el efecto de allerar
reciprocamente la accion de las drogas. En este aspecto el regaliz en grandes cantidadés actaa
igual que la carbenoxclona.

El riesgo de desarrollar hipopotasemia pu. 2de mcremantarse por corticoestercides, carbenoxolona,
regaliz en grandes cantidades y uso prolongado de laxantes.

La espironolactona puede causar aumento del nivel sanguineo de digoxina, Ad:clonatmente los
efectos y los efectos colaterales de las preparaciones digitalicas y de las drogas inductoras det
sindrome de prolongacién  del intervalo QT pueden intensificarse por cambios | en las
concentraciones electroliticas (por ej., hipobotasemia, hipemagnesemia) debidos a la furosemida.
i.a accion de LASILACTON® 25/40 puetf debilitarse por el uso concomitante de probenecid o

fenitoina.
Si se indican concomitantemente agentes antihipertensivos u otras drogas con potencial de causar

reduccion de la presion sanguinea, debe preverse una calda mas pronunciada de la misma. Eff - -

ciertas circunstancias, especialmente cuando se ingiere en combinacion con inhibidores de, la ECA. :

pueden producirse caidas pronunciadas de la presion sanguinea que pueden progresar hasta shoﬂ_ A
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(debido a la vasoditatacion); esto puede llevar a deterioro de la funcion renal (la que, en casos raras,
llega hasta falla renal aguda).

El efecto de las drogas anfidiabéticas y de los simpaticomiméticos utilizados para incrementar ia
presion puede debilitarse, mientras que los efectos de los relajantes musculares de tipo- curare o de
la teofilina podrian potenciarse.

LASILACTON® 25/40 puede potenciar rOS efectos y los efectos colaterales de los sancnatos
administrados en dosis altas. '

En pacientes que reciban tratamiento .,oncomltante con furosemida y altas dosis de lciertas
cefalosporinas puede producirse deterioro ‘e ta funtion renal.

La furosemida puede potenciar los efectos perjudiciales sobre el riién de las drogas nefrotéxicas.

El efecto de la furosemida puede reducirse por lz presencia de probenecid, metotrexato y otras
drogas que ~como furosemida — tienen.importarte, secrecion renal tubular. Contrariamente, la
furosemida puede disminuir la eliminacio) renal d= clichas drogas. El tratamiento con altag dosis
{especialmente en forma simultanea tanto de furasemida como de las otras drogas) puede conducir
a mayores niveles séricos y —en consecuencia - al aumento def riesgo de efectos adversos debudos
a ambas medicaciones. )

E! uso concomitante de ciclosparina A v ;urosemida se asocia con mayor riesgo de artritis. gotosa
secundaria a hiperuricemia inducida por furosemlda y deterioro de la excrecion renal de urato por
ciclosporina, |

Los pacientes con alto riesgo de nefropdtla por radiocontraste tratados con furosemida tuvueron
mayor incidencia de deteriorg de la funcién renal despues de recibir radiocontrasle, en comqaramén
con los pacientes con alto riesgo a los que se les administrd salo hidratacién intravenosa ﬁntes de
recibir radiocontraste.

Colestiramina: podria producirse hiperpotasemia en el contexto de una acidosis metabolica
hiperclorémica en paaentes tratados con LASILACTON® y colestiramina.

Embarazo

La furosemida atraviesa la placenta. Es»udms realizados con espironolactona en ammales han
mostrado feminizacion de los gemtale.s en c¢rias machos. Se han reportado efectos anti-
androgénicos en humanos con riesgo de amblguedad genital externa en varones recien nacidgs.
LASILACTON® 25/40 na debe ser admlms 'rado durante el embarazo. |
Lactancia : : f

La furosemida es excretada en la leche materna y ,Juede inhibir la lactancia. La lactancia debe ser
evitada durante el tratamiento con LASILACTON® 25/40. !
Uso en pacientes pediatricos . ’

No se dispone de informacidn sobre el usc en nifios. No han sido realizados estudias controjados en

pacientes pediatricos.

Carcinogénesls. Furosemida: sobre ia buse de estudios epidemioldgicos no es posible establecer
una clasificacién carcinogénica para furosemida. En un estudio de carcinogénesis en ratas se
observd un incremento marginal en tumores no comunes. Estos hallazgos se con51deran
incidentales. Espironolactona: no fueron detectados efectos carcinogénicos en experimentos con
animales, aun con dosis extremadamente altas.

Mutagenicidad. Furosemida: en pruebas in vitro con bacterias y células mamarias, se encontraron
resultados tanto negativos como positives. Sin embargo, la induccion de mutaciones gemcas y
cromosémicas fue observada solo cuando la furosemida alcanzé concentraciones citotoxicas.
Espironolactona: no mostrd potencial muiagénico en pruebas con animales.

Trastornos de la fertitidad/Teratogenicidad. Furosemida: administrada por via oral no: detenoro

la fertilidad de ratas machos y hembras a'dosis diasias de 90 mg/kg de peso corporal ni eh ratones

machos y hembras a dosis diarias de 200*ing/kg de peso corporal. Tampoco se observaron efectos _.:‘:; -

embriotoxicos o teratogénicos relevantes en varias especies de mamiferos. ESpuronolactona, -,
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causo feminizacién de los fetos machos e ratas, atribuible a su accion antiandrogénica. iEstudios

en ratas y ratones no produjercn signos desefectos tnratogemcos
‘ri

Empleo en insuficientes hepaticos o rer ales )

Véase: “Conlraindicaciones”y “Precaucion 38", e

REACCIONES ADVERSAS:

Las frecuencias derivan de datos de Iiteraxura referida a estudios donde furosemida es utilizada en
un total de 1387 pacientes, en cualqmer :108|s y en cualquier indicacion. Cuando la categoria de
frecuencia fue diferente para la misma reaucion adversa, fue seleccionada la mayor.

Cuando resulta aplicable la siguiente tabla je frecuencia CIOMS es utilizada:

Muy comun: 210%; Comun: 21 y <10%; Poco comun: 20,1 y <1%; Rara: 20,01 y <0,1%; Muy rara:
<0,01%; Desconocida {(no puede estimarse a partir de los datos disponibles) |

» Trastornos nutricionales y del metabolismo (Léase "“Precauciones”):
Aumento en la excrecidn de otros electrolitos (por g}, potasio, caicio, magnesio). 'Los dos
ingredientes activos tienen influencia opuesta sobre la excrecion de potasio. La concentracion
sérica de potasio puede disminuir, especialmente al inicio del tratamiento {(debido a que la
furosemida empieza a actuar antes), aunque luego -especialmente con el avance de Ia terapia-
dicha concentracidn puede aumentsr (debido al posterior comienzo de accioh de la
espironalactona), particularmente en pecientes con deterioro de la funcidon renal. l
Muy comin. wastornos de los electr.litos (induyendo los sintomaticos). En caso de pulso
irregular, cansancio o debilidad muscuk. {por e, en las piernas}), en particular se debe évaluar ia
posibilidad de hiperpotasemia. Deben corregirse los trasternos de! balance electrolfnco
especialmente si son importantes.
Deshidratacion e hipovolemia, especialrnente en nasientes de edad avanzada. Para contrarrestar
esto es importante compensar toda pérdida no “deseada de liguidos (por ej., debido a vOmltos
diarrea o transpiracion intensa).
Aumento en los niveles sanguinecs de ¢reatinina y triglicéridos.
Comin: hiponatremia, hipocioremia, ' hipopotasemia, aumento en los niveles séricos de
colesterol, aumento en los niveles sanguineos de acido Orico y de los atagues de gota,| aumento
del volumen de orina. b
Poco comun: tolerancia deteriorada a"la glucosa. Puede mamfestarse una diabetes mellitus
latente (Léase “Precauciones”). ‘
Desconocida; hipocalcemla hipomagnesemia, aumento de la urea sanguinea, alcalosis
metabélica. Pueden ocurrir mareos o calambres en las piernas en el contexto de una
hipovolemia, deshidratacion o hiperpotasemia.
Sindrome pseudo-Bartter con el uso inadecuado /o uso a largo plazo de furosemida,

+ Trastornos del sistema nervioso

Desconocida: dolor de cabeza, ataxia, pesadez/somnolencia, letargo.

« Trastornos vasculares
Muy coman: Hipotension, incluyendo hivotension-ortostatica (Léase "Precauciones”).
Rara; Vasculitis. K .
Desconocida: trombosis ’

e Trastornos renales y urinarios
Coman: aumento del volumen de orna, lo gue puede provocar o agravar el malestar en
pacientes con obstruccion del flujo uringrio, insuf <iencia renal especialmente &n el contexto de la
perfusion renal disminuida. ; .
Rara: nefritis tubulointersticial N

Desconacida: ; {
- aumento del sodio y del clorure unnario, retencién de orina {en pacientes con o gtn gk:!ég_

A

parcial al flujo urinario, |éase "Precai.ciones”).

- nefrocalcinesis/ nefrolitiasis en infanies prematuros (Léase "Precauc:ones';)}
A5 g
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- falla renal {Iéase "Interacciones y ag sciaciones medicamentosas”)
Trastornos gastrointestinales

Poco comtin: nauseas. T
Muy rara: Pancreatitis aguda.
Desconocida: incremento de las enzimas hepaticas, podria ocurnr ulceraciones

(inclusive con sangrado).

Rara: vomitos, diarrea. '
astricas
Trastornos hepatobiliares ‘

Muy rara: Colestasis, aumento de las transammasas
Desconocida: Hepatitis.

Trastornos laberinticos y de oido ‘ L

Poco comun: trastornos auditives, usuaimente transitorios, especiaimente en pacientes con

deterioro de la funcién renal, hipoprote:emia (e{,s sindrome nefrético) y/o con administracion de

furosemida en forma endovencsa y . apida. £e han reportado casos de sordera, la veces

irreversible luego de la administracion q@l de fur’osemtda

Rara: tinnitus i .

Trastornos cutaneos y del tejido sub utaneo

Poco comin; prurito, urticaria, rash, dprmatltls ulosa, eritema multiforme, penfigoide| bulloso,

dermatitis exfoliativa, reaccion de fotosansml!idao purpura. '

Desconocida: Sindrome de Stevens-Johnson. necrélisis epidérmica toxica, Pustulosis

exantémica generalizada aguda ’PECA) y efupcidn por drogas con eosinofilia y sintomas

sistémicos (DRESS, por sus siglas en iiglés). Hirsutismo. Reacciones liquenoides.

Trastornos del sistema inmune . .

Rara: reacciones anafilacticas o anafilagtoides severas (por ej., con shock}). |

Desconocida; exacerbacion o activacion del Jupus eritematoso sistémico.

Trastornos del sistema nervioso

Rara; parestesias.

Comin: encefalopatia hepatica en pamentes con insuficiencia hepatocetular; (L.éase

‘Contraindicaciones”).

Desconocida: mareos, desmayo o pérdida de conciencia, dolor de cabeza.

Trastornos sanguineos y del sistema linfatico

Comin: hemoconcentracion N

Poco comin: trombocitopenia :

Rara: leucopenia, eosinofilia A,

Muy rara. agranulocitosis, anemia apIéL 0, anerma hemolitica.

Trastornos musculoesqueléticos y ¢ 2l tejido gonectivo |

Desconocida: se reportaron casos de nabdomlos,a a menudo en el contexlo de hipopotasemia

severa (ver: "Contraindicaciones”). ‘

Trastornos congénitos y famlhareslgdnetlcos

Desconocida: Incremento en el riesgo de persistencia del ductus areriosus cuando es

administrado a infantes prematuros durante las primeras semanas de vida.

Trastornos mamarios y del aparato rv. productlvo

Desconocida: debido a su similitud qu|m|ca con las hormonas sexuales, la esplro‘olactona

puede aumentar la sensibilidad al tacto de los pezones, causar mastodinia y agrandamiento del

busto y cambios en la voz. Estos efdstos son dosis dependientes y pueden ocurnr‘tanto en

hombres como en mujeras. El agrandamiento de! busto en los hombres es dependnente de la

duracién de la terapia y es reversible.

En 'mujeres, irregularidades menstruales, las cuales son d03|s dependlentes mcluyendo

amenorrea. En varones, puede causar disfuncion eréctil. e )

Trastornos respiratorios, toracicos y medlastmncos f i s
Al
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La espironolactona puede causar cambios en la voz. Ronquera y engrosamiento de 13 voz en

mujeres. Aumento del tono en hombses. En algunos pacientes estas cambios persisten aun

después de haberse discontinuado el tr"atam:enta con LASILACTON® 25/40.
e Trastornos generales - ¢

Rara: Fiebre. it

-
o

SOBREDOSIFICACION: ! b

El cuadro clinico de una sobredosis aguda o cl brica depende scbre todo del alcance y las
consecuencias de las pérdidas electrohncas y de liguido. por ejemplo hipovolemia, deshidjatacion,
hemoconcentracion, arritmias cardiacas entre elas bloqueo A-V vy fibrilacion ventricular). Los
sintomas de estos trastornos incluyen hipotension severa {progresiva hasta el shock), falla renal
aguda, trombosis, estados de delirio, parahals flacida. apatia y confusion.

No se conocen antidotos especificos para “urosemida y espironolactona. Si la ingestion es feciente,
puede intentarse limitar l2 posterior absoicién sistemica de los ingredientes actives con medidas
como lavado gastrico o aquellas destinaday a reducir la absorcion (por ej., carbon activado))
Deben corregirse los trastornes clinicos refevantes en el equilibrio etectralitico y de quuido‘s‘ Junto
con la prevencion y el tratamiento de complicaciones serias resultantes de dichos trastornos y de
otros efectos en el cuerpo, esta accidén correctiva puede requerir control medico intensivo tanto
general como especifico, asi como también medidas {erapéuticas {por ej., para proinover la
eliminacién de potasio).

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION CONGURRIR AL HOSPITAL MAS CERCANC O
COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA, ' ‘
HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ (011) 4962-6666 /2247

HospiTal A. POSADAS: (011) 4654-6648/4658-7777 . '

HOSPITAL FERNANDEZ: (011) 4808-2655/4801-7767

OPTATIVAMENTE OTROS CENTROS DE INTOX!(-ACIONES. . |

PRESENTACION " v
Envases con 30 capsulas F}i

y T
CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMA‘CENAM1E.‘-N'1:O
Mantener a temperatura ambiente menor a 30 °C.
Mantener en su envase anginal, no debe ytiizarse después de la fecha de vencimiento ingicada en
el envase. El medicamento vence el ditime'dia del mes que se indica en el envase
No utilizar si ta lamina que protege las cépf;utas no esta intacta.

MANTENER T0DOS LOS MEDICAWENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINDS

Elabarado en Av. San Martin 4550, La Tablada, Provincia de Buenos Aires, Argentina.

sanofi-aventis Argentina S.A.

Polonia 50, La Tablada, Provincia de Buenos Aires, Argentina.
Tel: (011) 4732 5000

www sanofi.com.ar

Especialidad medicinal autarizada por el Mmsterlo de Salud
Certificado N® 37.683

Direccion Técnica: Veronica N. Aguul,.,r Farmaceutlca y Lic. en Industrias Bisguimico-
Farmaceéuticas. ;8
ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SO&REDOS. FIZACION CONCURRIR AL HOSPI TAbz MA}

CERCANQ O COMUNICARSE CONLOS - RENTRO’; DE TOXICOLOGIA DEL: ,":t/
HOSPITAL DE NINOS RICARDC GUTIERREZ 0809 444 8694/(01 1} 4962—6666/2247
HOSPITAL POSADAS: (011) 4654-6648 / %656-7777 i
F‘JFLL- ‘;.
! \ Farmia :
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HOSPITAL FERNANDEZ: (011) 4808-265.7/4801-7:67

OPTATIVAMENTE OTROS CENTROS DE INTOXICALCIONES
Ante cualquier inconveniente con el praducto el paciente puede llenar {a ficha que esta en |3 Pagina

Web de la ANMAT:

hitp:/fwww.anmat.gov. ar/farmacowgdancra'Notmcar asp o famar a ANMAT responde 0800-;

P
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SANOF} s
PROYECTO DE PROSPECTO DE !NFOF‘,KWACION P, \RA PRESCRIBIR

LASILACTON® 50 :
ESPIRONOLAC? ONA - F.JEOSEMIDA 50/20 mg

Clapsulas via oral
VENTA BAJO RECETA

FORMULA

« Cada capsula de 50 mg contiene: \
Espircnolactona: 50 mgj,
Furosemida: 20 mg- i

Excipientes: celulosa microcristalina; estearate de magnesio; carboximetil aimidan sadico; Iactosa
talco.

NO UTILIZAR 3i LA LAMINA QUE PROTEGE LAS CAPSULAS NO ESTA INTACTA

|
|
INDUSTRIA ARG%NTH\IA
1
|

ACCION TERAPEUTICA

Diurético y antialdosteranico.
Caédigo ATC: CO3EBOY,

. |

INDICACIONES ; : o

Cuando estan acompafiados por trastornc’s del balunre electrolitico debido a hlperaldosteromgmo ¥y

la terapia previa con divréticos haya demestrado sei’ inadecuada, tratamiento de:

- ascitis en pacientes con enfermedades hepaticzs {por €., cirrosis hepatica); \
edema y congestion pulmonar debidos a insufic.aricia cardiaca; \

edema en pacientes con sindrome nef;ético.

|
CARACTERISTICAS FARMALOLOG|CAS!PROP!EDADES . l
FARMACODINAMIA . \
Modo de accion : i
Espironolactona i

! La espironolactora produce inhibicion f,pmpetltwa de la union de aldosterona a su receplor

citoplasmatico en los tubulos disiales Uitimos y en el sistema colector renal. Como consecuenmla la
aidosterona con su receptor esta imposibilitada de penetrar al nicleo celular. Asi se impldb la
sintesis de la lamada "proteina aldosterona-inducida” que abre los canales de sodio en la

membrana de la célula luminal. Esto produce reduccién de la reabsorcion de sodio y de la excretion
de potasio.

Furosemida : ‘

La furosemida es un diurético de asa que produce una diuresis comparativamente eficaz y de c!)rta
duracion con inicio rapido. Bloquea el sistema de co-transporte de Na® K’ 2CI" de la membrana d? la
célula luminal uticado en el tibule ascendente del asa de Henle. La efectividad de la accion
salurética de furasemida, por fo tanto. dep»nde de la llegada de la droga al lumen tubular por me!dm
de un mecanismo de transporte anidnico. <a accier dwrética es consecuencia de fa inhibicion de la
reabsorcién de cloruro de sodio en este segmenio det asa de Henle. Como consecuencia. lia
excrecion fraccionada de sodio puede llegar haste el 35% de la filtracion glomerular sodica. los

|
efectos secundarios de esta mayor excrezion de s:dio son el incremento de la excrecion urinaria

, (debida al agua osméticamente ligada) : el aumeno de la secrecidn distal tubular de potasllo
» También esta aumentada la excrecion de 0s 1ones calcio y magnesio.

lLa furosemida interrumpe el mecanismao de retroalimentacion tubufo-glomerular en la macuta den&l.a,
con la cornsecuencia de que no hay atenuacion de la actividad salurética. También cau!sa
iestimulacion dosis-dependiente del sistem.? renina-zngiotensina-aldostercna,

IEn falta cardiaca, 12 furosemida produce o ‘a retencion aguda en la pre-carga cardiaca (dilatando los
'vasos venosos capacitantes). Este ejrcio vascutar temprano parece estar mediado ppr
lprostaglandinas y presupone adecuada fuficion renal con activacion del sistema renina-angiotensina
y sintesis sin alteracion de prostaglandinas.. Ademas, mas alid de su efecto natnur}w a

| o
Lo
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furosemida disminuye la reactividad vasc.u!ar a catecolaminas (que esta aumentada en pacnenles '
hipertensos).

La efectividad antihipertensiva de furosemlda se puede atribuir a aumento de la excrecion de sodio,
reduccién del volumen sanguineo y res puesla reducida a los estimulos vasoconslrlctéres del
musculo liso vascular. ;
Caracteristicas |
Espironolactona !

El efecto diurético generalmente es de inicio lento. El efecto maximo se alcanza dentro de lds 2a3d
dias después del comienzo del tratamiento, y la actividad declina aproximadamente despues de
transcurride el mismo periodo desde el mogmento de la suspension de la droga.

Furosemida ) ‘,
Despues de su administracion oral, el iniio de la tiuresis se produce dentro de la hora. El efecto
maximo se produce dentro de la primera 3 segunda hora y dura entre 6 y 8 horas. La curvd dosis-
respuesta es lineal en un ampiio rango de los:s Do !
FARMACOCINETICA ’ S

Espironolactona ! |

Se absorbe rapidamente después de la ndmlmstn cmn oral (tnax: 1 @ 2 horas). Sufre un mércado
efecto de primer paso hepético, transforr .éndose 1 varios metabolitos. La maxima concentracion
de dichos metabolitos se observa dent'o de las 7 @ 4 horas. Estos comportamientos lde la
espironolactona también se verifican cuando se administra el producto combinado furosemlda-
esplranoiactona. |
Algunos de los metabolitos tienen actlwda-i antlmlneralocomcoude I

Se elimina rapidamente (Vm plasmatica; 1.5 horas), pero sus metabolitos 1o hacen mas Ientamente
La eliminacion se produce predommantem»nte por orina, y en menor medida con |2 bilis.

Se une a proteinas en el orden del 90%. $u absorcién aumenta si se ingiere junto con las cohdas
(se produce un aumento de la concentracion sérica de la droga y sus metabolitos del 50 al 100%)
Tanto la espironolactona como sus metabolitos cruzan la barrera placentaria. La canrenona, uno de
sus principales metabolitos, se excreta en la lecha materna. l
Furosemida I

La furosemida se absorbe rapidamente del tracto gastrointestinal,

La biodisponibilidad promedio de furosemida en voluntarios sanos es de aproximadamente 60 a
70% de la dosis administrada. En pacientes, la biodisponibilidad de 1a droga es lnfluenmada por
varios factores - inclusive por enfermedaces subyacentes y puede llegar a reducirse al 30%'(por
gj., en sindrome nefrdtico). Estos compomamlentoc de furosemida también se verifican cuando se
administra el producto combinado furosenuda- esplrunolactona l

La concentracion plasméatica maxima se k.gistra déspués de una hora de ka administracion oral. El
volumen de distribucién relativo es de 0,2 \iros por 1:g de peso corporal. L

La furosemida se liga en gran proporcidn i las proleinas plasmaticas (mas del 98%), principalimente

a la albumina. La vida media de furosemida es”de 2 horas aproximadamente, aunque se ve
prolongada en recién nacidos y en pacientas con faio renat y hepatico. | )
Se elimina principalmente como droga sin cambios. El dnico metabolito importante es el eéter
glucuronico, que se recoge en la orina en proporciones del 10 al 20%.

El clearance renal promedio en sujetos sanos corresponde a aproximadamente dos tercios |del
clearance total, mientras que un tercio de la dosis de furosemida se excreta via rutas no rena es.

" Debido a su alta unidn a protelnas, la excrecion renal se produce principalmente a traves de la

secrecion activa de furosemida al lumer’ tubular mediada por el sistema de transporte anibnico
proximal. En fa mayoria de los casos, la cinética de la eliminacion sérica puede describirse usando

" el modelo de dos compartimentos.
La furosemida atraviesa la piacenta y se excreta en |a leche materna. I

POSOLOGIA/DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION

.La duracion del tratamientc debe ser determlnada por ‘el médico sobre la base de los requerimientos

individuales. '

Se detallan a continuacion ias recomendaa iones generales.
Administrar 1 a 4 capsulas diarias durante’ Ios primeros 3 a 6 dias, dependiendo de la gravedad del

trastorno de salud. ;
o '

-

'fl
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El tratamiento puede continuar. habltualme:éclx QdESIIS diaria de 1 a 3 capsulas 0 anos Se
puede alcanzar una dosis inferior de mantenimiento administrando una dosis Unica cada 2 0 3 dias.
Se dispene de capsulas de lLasilacton® 100 mg para los pacientes que necesitan una dosis
proporcional de furosemida comparatlvamente mas baja {en combinacion con dosis dlan’las mas
gltas de espironalactonay.
Forma de administracién: tomar las »épsulas enteras. Es conveniente ingerirlas dul‘ante el
desayuno y/o el almuerzo —-ya que asi s, aument: marcadamente la absorcion- y con ablindante
cantidad de agua (aproximadamente {1 vaso). N9 se recomienda ingerir dosis vespemnas
(especialmente al iniciar el tratamiento) d{‘bldo al ch iento de la produccion nocturna de ofina que
se espera en tales casos. L
CONTRAINDICACIONES: \
» Hipersensibilidad conocida a esp‘ronolactona furosemida, sulfonamidas o de!rivados
sulfonamidicos, 0 a alguno de los excivlentes. , |
¢ Deterioro de la funcion renal y clearance de creatinina inferior a 30 mi/min por 1,73 m® de area
de superficie corporal, falla renal aguda o anuria.
s Falla hepatica acompafada de deterioro de la conciencia {coma o precoma hepatico).
e Hiperpotasemia, l
s Hipopotasemia severa (Léase. “Reacciones Adversas’}; sin embargo, si la hipopotasemia se
desarrolia durante el tratamiento habitualmente puede corregirse sin interrumpic la
administracién de Lasilacton®, ' |
+ Hiponatremia severa. '
Hipovolemia o deshidratacion (con o sin hipolensidn simultanea). l
« Embarazo y lactancia, , |
ADVERTENCIAS ir ¥ i
No se dispone de informacion sobre el usc.en nlnoa
La espironolactona puede causar cambios en 1a voz  Esto debe considerarse especialmente en caso
de pacientes cuya calidad de voz seal spemalrle ite importante (por ej., actores, canto}es y
docentes). ; - ‘
PRECAUCIONES '
El flujo urinario (miccion) debe ser asegurado. En pacientes con una obstruccion parcial def| flujo
urinario {por &j.. en pacientes con des&:denes del vaciamiento vesical, hiperplasia prostética o
estrechamiento de |a urefra), una producejdn incrementada de orina puede provocar o agravalr jas
molestias. Debido a esto, estos pac;entes requieren monitoreo exhaustivo, especialmente en ia
primera etapa del tratamiento.
E! tratamiento con Lasilacton® requiere supervision médica regular. En necesaric un control
cuidadoso, especialmente en pacientes con:
- hipotensidn, L
- pacientes que se encontrarfan en riesgo particular si son sometidos a caidas indeseablemente
pronunciadas de la presion sanguinea (por ej., con estenosis importante de las anélrias
coronarias o de los vasos sanguineos que Irrigan el cerebro); }
- diabetes mellitus latente o manifiesta;
- gota, |
- sindrome hepato-renal; fallo de Ia funcidn renal asoc;ada a deterioro hepatico severo.
- hipoproteinemiz (por ej., asociada con Sindrome nefrétlco) ya que podria debilitarse el efecté de
furosemida pero potenciarse su ototoxp:idad. Se requiere una titulacion de la dosis.
Durante el ftratamiento con furosemida ‘deben c:mtrolarse regularmente sodio sérico, potasio,
creatinina y glucosa sanguinea. Partmt“armente s2 recomienda un monitorea exhaustivo |en
pacientes con alto riesgo de desarrollar un ‘deser ubibrio electrolitico o en caso de una pérdida
" significativa de fiuido {por e].: vomito, diarrea, sudorgcidn intensa).
. La hipovolemia o deshidratacion, asi como un desequilibrio significativo de algin electrolito o def
equilibrio acido-base, debe ser corregido. ]|4 i
{7‘ : i 4,1,?"
/!
lfs o }
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Son necesarios controles frecuentes del nivel deputasio sérico en pamentes con func:|¢n renal
detericrada y clearance de creatinina deébajo de‘6C ml/min por 1,73 m’ de area de superficie
corporal y también en los casos en que Lasilacton'® se ingiera simultaneamente con ofras drogas
que puedan llevar a un aumento de la concentracion de potasio. \

Durante el tratamiento con Lasilacton® preden afectarse la capacidad de concentracion y reaccion
perjudicando la habilidad para conducir «/ operar maquinarias. Esto se intensifica al comlenzo del

tratamiento o luego de consumir alcohol.
\

Uso cancomitante con risperidona: !

En estudios clinicos de risperidona controlados con placebo en pacientes de edad avanza‘.da con
demencia, se observé una mayor incidencia de mortalidad en los pacientes tratados con furosemida
mas risperidona {7,3%; edad media 89 afios, rango 75-97 afos) cuando son comparados con
pacientes que son tratados con risperidona solo (3,1%,; edad media 84 afios, rango 70-96 afos) o
furosemida sola (4,1%; edad media 80 afios, rango 67-90 afos). El uso concomitante de nspendona
con otros diuréticos (especialmente diuréticos tiazidicos usados en bajas dosis) no estuvo asomado
con hallazgos similares.
No se ha identificado el mecanismo fisiopatologico que explique este hallazgo, y no se ha observado
un patron consistente para la causa de nwerte. De todos modos, hay que prestarle atencién y se
debe considerar los riesgos y beneficios cw esta combinacién o tratamiento concomitante con otros
diuréticos potentes antes de decidir su u- .0, No hidbo un aumento en la incidencia de mortalidad
entre los pacientes que estaban recibiendo otros luéticos como fratamiento concomilante con la
risperidona. Mas alid del tratamiento, la deshidratic on es un factor de riesgo agregado para la
mortalidad y por lo tanto debe ser evitada en los pac.lentes de edad avanzada con demencia (Lease:
“Coniraindicaciones”). |
Existe la posibilidad de exacerbacién o activacién del lupus eritematoso sistémico. |

|
Interacciones ' &
La absorcién de espironolactona aumenta notablemente al ingerir LASILACTON® 50 ]unto can la
comida (Lease "Farmacocinética”). :
Asociaciones no recomendadas |
Cuando la espironolactona se administra concomitantemente con sales de potasio, con drogas que
. reducen la excrecién de potasio, con antinflamatorios no esteroides {(AINEs) y con inhibidores de la
ECA (Enzima Convertidora de Angiotensina) puede ocasionar un aumento de la concentracién de
potasio e hiperpotasemia. |
La furosemida puede potenciar los efectos perjudiciales sobre la audicion de los aminoglucésidos y
de ofras drogas ototoxicas. Dado que esto puede llevar a dafios irreversibles, tales drogas se deben

usar con Lasilacton® solo si hay razones médicas apremiantes.

Asociaciones con precaucién de usa -+ '

La administracion concomitante de cisplauno y furosemida conlleva el riesgo de producir efectos
ototoxicos. Adicionalmente, la nefrotoxicidad del ?,mplatlno puede resultar aumentada si no se
administra la furosemida en dosis bajas {por €., 40 n¢ en pacientes con funcién renal normal) y con
balance positivo de liquidos cuando es usada para ‘ograr la diuresis forzada durante un trata miknto
con cisplatino. |

la furosemida disminuye la excrecién de las sales de litic y puede causar aumento db ta
concentracion de ellas en el suero resultando en un aumento de la toxicidad, incluyendd un
incremento del riesgo de cardiotoxicidad: y neurotoxicidad por litio. Por lo tanto se recornle'nda
controlar muy de cerca los niveles de litio € los pacientes que reciben esta combinacion de droglas.
No deben administrarse Lasilacton® y sucialfato dentro de las dos horas respecto uno del otro. Esto
se debe a que el sucralfato disminuye la absorcion de furosemida del intestino y asi reduca su
efecto.

Los pacientes que estan recibiendo diurélicos pueden ser afectados por hipotension severa y

deterioro de la funcién renal incluyendo casos con falla renal, especialmenle cuando se 'les .

administra por primera vez -o en la primera oportunidad en que se incrementa su dosis- un inhlbldOI'
de la enzima convertidora de la angiotensina (inhibidor de la ECA) o un antagonista de! receptor de

.'c'— -
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la angiotensina Il. Considerar interrumpir temporariamente la administracion  de furosemic{la -0 at
menos reducir fa dosis- durante tos tres dfas anteriores al comienze del tratamiento o del incremento
de su dosificacién con un inhibidor de la ECA o un antagonista del receptor de la angiotensina ).

|
Risperidona: se debe lener precaucion y considerar (os riesgos y los beneficios de la combinacion
o el tratamiento concomitante con furosemida u otros diuréticos potentes antes de tomar la decision
de su uso. Léase “Precauciones” respecto del ingremento de mortalidad en pacientes de edad
avanzada con demencia, recibiendo concomitantemente risperidona. '

Levotiroxina: altas dosis de furosemidi: pueden: inhibir la unién de hormonas tiroideas) a las
proteinas transportadoras y de ese modc, provoca; un aumento transitorio nicial de las hormonas
tiroideas libres, seguido de una disminuci. 1 genera. de los niveles totales de hormona tiroidela. Los

niveles de hormona tiroidea deben ser cor ;rolados. - !

|
;. I
Asociaciones a tener en cuenta

|
La administracion concomitante con AINE s, inclusive dcido salicilico puede reducir el efecto'de la
furosemida. En pacientes con deshidratecion o hipovolemia la administracion de AINEs puede
causar falla renal aguda La toxicidad por salicilatos puede incrementarse con el uso de furosenida.
El uso concomitante de espironolactonz y carbenoxolona puede producir el efecto de alterar
reciprocamente la accién de las drogas. .in este aspecto, el regaliz en grandes cantidades actua
igual gue la carbenoxoiona. ’ !

El riesgo de desarrolfar hipopotasemia pusde incrementarse por corticoesteroides, carbenoxolona,
regaliz en grandes cantidades y uso prolongado de laxantes. .l

La espironolactona puede causar aumento del nivei sanguineo de digoxina. Adicionalmente, los
efectos y los efectos colaterales de las preparaciones digitalicas y de las drogas inductorag del
sindrome de prolongacion del intervalo QT pueden potenciarse por cambios en las concenlraciones
electroliticas (por ej., hipopotasemia, hipomagnesemia) debidos a furosemida. '

La accion de Lasilacton® puede debiliiarse por fenitoina concomitante. |
Si se indican concomitantemente agentes antihipertensivos, diuréticos u otras drogas con potencial
de causar reduccion de la presién sanguinea, debe preverse una calda mas pronunciada de la
misma. En ciertas circunstancias, especiatmente cuando se ingiere en combinacion con inhibidbres
de la ECA, pueden producirse caidas pro: unciadas de la presién sanguinea que pueden progresar
hasta shock (debido a la vasodilatacién); é:to puedé llevar a deterioro de la funcién renal (ta que; en
casos raros, llega hasta falla renal aguda)é' N 'l

El efecto de las drogas antidiabéticas y e los sinp'?aticomiméticos utilizados para incrementar la
presion puede debilitarse, mientras que [0 efectos'{‘:!e, los relajantes musculares tipo-curare o dé la
teofilina podrian potenciarse. |
Lasilacton® puede potenciar los efectos y ios efectus colaterales de los salicilatos administrados en
dosis altas. |
En pacientes que reciban tratamiento toncomitante con furosemida vy altas dosis de ciertas
cefalosporinas puede producirse deterioroide Ia funcion renal. !
La furosemida puede potenciar los efectos perjudiciales sobre el rifion de las drogas nefrotdxicas. i
Ei efecto de la furosemida puede reducirse por la presencia de probenecid, metotrexato y otras
drogas que —.como furosemida — tiener importante secrecion renal tubutar. Contrariamente, |la
furosemida puede disminuir la eliminacion renal de dichas drogas. El tratamiento con altas dosis
(especialmente en forma simultdnea tanto de furosemida como de las otras drogas) puede condukbir
a mayores niveles séricos y —en consecuencia— al aumento del riesgo de efectos adversos debidps
a ambas medicaciones.

El uso concomitante de ciclosporina A y furosemida se asocia con mayor riesgo de arlritis gotoé‘a
secundaria a hiperuricemia inducida por furosemida y deterioro de la excrecion renal de urato pbr
ciclosporina. ' |
Los pacientes con alto riesgo de nefropztia por radiocontraste tratados con furosemida tuvieroln
mayor incidencia de deteriora de la funcid:. renal después de recibir radiocontraste, en comparacion
con los pacientes con alto riesgo a los qu.; se les wdministrd solo hidratacién intravenosa antes ‘dle
recibir radiocontraste. : : N
- j i '
*iﬂ.a‘j i
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Colestiramina: podria producirse hiperghtasemia en el contexto de una acidosis metabdlica

hiperclorémica en pacientes tratados con W\SILACW ON@ y colestiramina.
|,| : \

1
four
i

TN Mt

Embarazo .
La furosemida atraviesa la piacenta. Es. Jdloq re dizados con espironclactona en ammaies han
mostrado feminizacion de ios genitales en crias ma :h ). Se han reportado efectos anti- androgémcos
en humanos con riesgo de ambigliedad gemial externa en varones recién qacndos
LASILACTON®50 no debe ser adm[mslram duranh EI‘ embarazo. l

Lactancia _ '
La furosemida es excretada en la leche nfaterna y puede inhibir I2 lactancia. La lactancia debe ser

evitada durante el tratamiento con LASILASTON®SO, - \

‘Uso en el paciente pediatricos 1 |
No se dispone de informacion sobre el uso en nifios. No han sido realizados estudios controlatos en
pacientes pediatricos.

Carcinogénesis |
Furosemida: sobre |la base de estudios epidemioldgicos no es posible establecer una clamﬂcamon
carcinogénica para furosemida. En un estudio de cercinogénesis en ratas se observd un |ncremenlo
marginal en tumores no comunes, Estos hallazgos se consideran incidentales. |
Espironolactona: no fueron detectados e ectos carcmogemcos en experimentos con animales, aun
con dosis extremadamente altas. . \
. 151.“, . ,’
Mutagenicidad : : \
Furosemida: en pruebas in vitro con bact. rias y ré ulas mamarias, se encontraron resultados/tanto
negativos como positivos. Sin embargo, &1 inducci in de mutaciones génicas y cromosomicas fue
ohservada sclo cuando |a furesemida alca~z0 conce nl.aciones citotéxicas, |
Espironolactona: no mostré potencial muagénico .:n pruebas con animales. i

: f :
Trastornos de la fertilidad/T erato'genicici,ad .
Furosemida: administrada por via oral no;deteriord la fertilidad de ratas machos y hembras a dosis
diarias de 90 mg/kg de peso corporal ni ersratones machos y hembras a dosis diarias de 200 nltg.'kg
de peso corporal Tampoco se observaz an efectos embriotdxicos o teratogénicos relevantes en
varias especies de mamiferos.
Espironolactona. causé feminizacion e los fetos machos en ratas, atribuible a su adgcién
antiandrogénica. Estudios en ratas y ratones no produjeron signos de efectos teratogénicos.

Empieo en insuficientes hepaticos o renales. Léase "Coniraindicaciones”, “Precaucr’oneL" e
“Inferacciones”.

REACCIONES ADVERSAS:

Las frecuencias derivan de datos de literz.ura referide a estudios donde furosemida es utuhzada en
un total de 1387 pacientes, en cualquier Josis y en cualquier indicacién. Cuando la categorla de
frecuencia fue diferente para la misma rea zion adv 2rsa, fue seleccionada la mayor,

Cuando resulte aplicable la siguiente tabla'le frecuéncia CIOMS es utilizada: i
Muy comun: 210%; Comun: 21 ¥ <10%; Eco comun: 20,1 y <1%; Rara: 20,01 y <0,1%; Muy rTra:
<(),01%,; Desconocida (no puede est:marsc a partir « e 0s datos disponibles)

' » Trastornos nutricionales y del . 3tabolis: 1¢ (Lease “Precauciones”) i
Aumento en la excrecion de otros elecwolitos, {30 ej.: potasio, calcio y magnesio). Los dos
ingredientes activos tienen influencia opuesta sobre |a excrecién de potasio. La concentracién séfica
de potasio puede disminuir, especialmenie al inicio del tratamiento {debido a que la furosemida

empieza a actuar antes), aungue lueg.: -especialmente con el avance de la terapia- dicha
concentracion puede aumentar (debido i posterior comienzo de accion de la esplmnolacton ):

particularmente en pacientes con detenorc de la funcion renal. /’ _}
' }/
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Muy comin: trastorno de los electralitos imcluyenc, 0 105 sintomaticos). En caso de pulso ir#egular
cansancio o debilidad muscular (por €], en las piernas), en particutar se deba evaluar la posibilidad
de hiperpotasemia. Deben corregirse los \rastomos del balance electrgiitico, especiaimente si son
importantes. : &
Deshidratacién e hipovolemia, espemalms:nte en pacientes de edad avanzada. Para contrarrestar
esto es importante compensar toda per(’ﬁda no deseada de liquidos (por ej., debido a vbmltos
diarrea ¢ transpiracion intensa). \
Aumento de los niveles sanguineos de creatinina y triglicéridos,
Comdn: hiponatremia, hipocloremia, hipopotasemia, aumento en los niveles séricos de colesterol
Aumento en los niveles sanquineos de acido Urico y de los atagues de gota, aumento del valumen
de orina.
Pace comun: tolerancia deteriorada a la g:ucusa Fuede manifestarse una diabetes meliitus !atente
{Léase "Precauciones”).
Desconocida: hipocalcemia, hipomagnesemia, aumento de Ia urea sanguinea, alcalosis metablohca
Pueden ocurrir mareos o calambres =n las plernas en el contexto de una hipovolemia,
deshidratacion o hiperpotasemia. & : |
Sindrome pseudo-Bartter con el uso inade ‘uado yk uso a largo plazo de furosemida. |

e Trastornos vasculares
Muy comin. hipotension, incluyendo h|poten5ton ort JS atica (Léase "Precaucionss”). }
Rara. Vasculitis. : ¥ \

Desconocida: Trombosis ‘ ,
« Trastornos renales y urinarios -
Coman: aumento del volumen de orina, lo que puede provocar o agravar el malestar en pacientes
con obstruccion del flujo wrinario, falla ienal especialmente en el contexto de perfusion renal

decreciente. i \
Rara: nefritis tabulo-intersticial i

Desconocida: i

- aimento del sodio y del cloruro urinario, ﬁetenmén de orina {(en paclentes con obstruccidn parcial al
flujo urinario, \éase “Precauciones”). . I

- nefrocalcinosis / nefrolitiasis en infantes prematuros (Léase “Precauciones”) - i

- falla renal (Léase “Interacciones y asociaciones medicamentosas”)

« Trastornos gastrointestinales '
Poco coman; nauseas 4 l
Rara: vomilos, diarrea. En casos aistados podrian desarrollarse vlceraciones gastricas (inclusive
con sangrada) H i
Muy rara: pancreatitis aguda. : b
Desconocida: incremento de las enzimas “lepaticas, podria ocurrir ulceraciones gastricas (incIqu,ive
con sangrado). x .

+ Trastornos hepato-biliares . Do i
Muy rara: colestasis, aumento en fas transammasac‘ . i
Desconocida; Hepatitis. ¥ o

» Trastornos laberinticos y de oid ’ I
Poco comin: trastornos auditivos (usuzimente ra‘ls:tonos) especialmente en pacientes con
deterioro de la funcién renal, hlpcprotelnemla {ej. sindrome nefratico) y/o con administracion!de
furosemida en forma endovenosa y rapida. Se han reportado casos de sordera, a veces |rreversn?re
iuégo de la administracion oral de furosem da.

Muy rara: tinnitus. 1! \

e Trastornos cutaneos y del tejide subcutaneo
Poco comdn: prurito, urticaria, rash, desmatitis bullosa eritema multiforme, penfigoide bulloso,
dermatitis exfoliativa, reaccion de fotosensibilidad, parpura.

Desconocida: Sindrome de Stevens-Johnson, necrdlisis epidérmica toxica, Pustulosis exantémica
generalizada aguda (PEGA) y erupcion por drogas con eosinofilia, sintomas sistémicos (DRESS
por sus siglas en inglés), reacciones liguencides. Hirsutismo.

‘s Trastornos del sistema inmune | ¥
Rara: reacciones anafilacticas o anafilactoideas severas {por ej. con shock). !};
Desconocida: exacerbacion o activacion dil lupus eritematoso sistemico. J ;‘_?

N .
b TR
- 4 i 1
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Trastornos del sistema nervioso '
Rara: parestesias.

Comain:  encefalopatia
"Contraindicaciones”).

hepalica en pacientes con nsuficiencia hepatocelular (‘.éase

Desconocida: dolor de cabeza. ataxia, pesadezisomnolencia, letargo. mareos, desmayc o p
de conciencia

érdida )

|
Trastornos sanguineos y del smrema linfatico ' |
Comun: hemoconcentracion i i

Poco comun: trombacitopenia 4 : : “
Rara: leucopenia, eosinofilia e ‘f " ' “
Muy rata agranulocitosts, anemia aplasu‘:o anemia nemolltlca

« Trastornos musculoesqueléticoy, y del te 'd» conectivo

Desconocida: se reportaren casos de rabd, midlisis, 2 -menudo en el contexto de hipopotasemia &
severa (ver. "Condraindicaciones™.

s Trastornos congenitos y famllla.eslgenehcus t

Desconocida: incremento en el resge de persistencia del ductus artenosus cuando es admlmstrado
ainfantes prematuros durante las prm*zeraa semanas de vida.

= Trastornos mamarios y del apar;to reproductivo l
Desconocida. debido a su simiditud ctimica con lag hormonas sexuales, la espironolactclna
puede aumentar la sensibiidad al tactcide los pezones y causar mastodinia y agrandamiento gel

busto. Este efecto es dosis dependiente y ocurre tanto en hombres como en mujeres, iEI
agrandamiento det buste en log hombres es dependiente de la duracién de la terapia y i

'n

reversible,

En mujeres, irreqularidades menstruales, incluyendo amenocrrea, las cuales son dosis dependmntés
En-varones, puede causar disfuncion eréctit

« Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos l
La espironolactona puede causar cambigs en la voz. Ronquera y engrosamiente de 1a voz en
muljeres. Aumento del tono en hombres. En algunos pacientes estcs cambios persisten ain después
de haberse discontinuado el tratamiento crﬁ LASIL

ECTON® 50.
« Trastornos generales i L] :

Rara: Fiebre # g II
b Il
El cuadro clinice de una sobredosis - achta o c jn ‘ca aepende sobre lodo del alcance y las
consecuencias de las pérdidas etectrotitichs y de fiju do por ejemplo hipovolemia, deshidratacion, ll
hemoconcentracion, arritmias cardiacas ientre eilas blogueo A-V y fibrifacion ventncular). Los
sintormas de estos trastornos incluyen hipotension severa (progresiva hasta el shock), falla renal
aguda, trombosis, estados de delino. paralisis flacida, apatia y confusion. |
No se conocen antidotos especificos paraturosemiga y espironociactona. Si la ingestion es reciente,
puede intentarse limitar la posterior absocion sistémica de los ingredientes actives con medidas ll
comp favado gastrlco o aquellas destinadas a reducir 'a absorcion (por ej.. carbon activado).
Deben corregirse los trastornos clinicos relevantes en el equilibrio electrolitico y de liguidos. Junto
con la prevencion y ei tratamiento de complicaciones serias resultantes de dichos trastorncs y de |
otros efectos en el cuerpo, esta accion correctiva puede requerir control medico intensivo tanto
general como especifico, asl como también medidas terapéuticas (por €j., para promover la
eliminacion de potasio).

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREOOS’F!CACION CONCURRIR AL HOSPITAL MAS |
CERCAND O COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA.

I
HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDD GUTIERREZ: 0800 444 8694 /(011) 4962-6666-2247 l
HOSPITAL A. POSADAS: (011) 4654-664-./ 4658-7777 4

HOSPITAL FERNANDEZ. (011) 4808-2657/4801-7:57.
OPTATIVAMENTE OTROS CENTROS DI INTOXIC'AZIONES.

SOBREDOSIFICAGION:

L
-

PRESENTACIONES

. oS
LASILACTON® 50 se presenta en enva_.es con {0 apsulas

i N

I
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CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente infersor a 30°C.
MANTENER EN SU ENVASE ORIGINAL, NQ DEBE UTILIZAR 3E- DESPUES DE LA FECHA DE VENCIMIENTO.

INDICADA EN EL ENVASE. El medicamento vence ¢ | Ultimo dia del mes que se indica

en
envase. No usar si la lamina que protege los comprimidos no esta intacta. l

MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS Nfﬁ‘6§\“'

el

Elaborado en Av, San Martin 4550, La Tabiada, Provincia de Buenos Aires, Argentina.

sanofi-aventis Argentina S.A.

Polonia 50, La Tablada, Provincia de Buenos Awres, Argentina.
Tel: (011) 4732 5000

www.sanofi.com.ar

Especizafidad medicinal autorizada por et Ministerio de Salud
Certificado N° 37,983

‘Direccién  Técnica: Verdnica N. Aguilar.
Farmacéuticas.

Farmacéutica y Lic. en Industrias Bioqui
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PROYECTQ PARA PROSFECTO de INFORMACION para PACIENTES

LASILACTON® 50 .
ESPIRONOLACTONA —~ FUROSEMIDA 50/20 mg
Capsulas — via oral

Venta bajo receta . INDUSTRIA ARGENTINA

. t.ea todo ef prospecto detenidamente antes de empezar a tlomar este medicamento.
Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
Si tiene alguna pregunta o duda, consulte a su médico.
Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe darselo a otras personas, aunque tengan
mismos sintomas, ya que pedria ser perjudicial.
Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia cualqwer efecio
adverso no mencionado en este prospecto. informe a su medico,
Utilice sfempre Lasilacton® 50.como su médico le ha indicado.
Salvo precisa indicacion del médico, no debe utilizarse ningun medicamento durante el embarazo,
CONSULTE CON SU MEDICO ANTES DE UTILIZAR CUALQUIER MEDICAMENTO

Q5

Contenido de la Informacion para el paciente:

1. Qué es LASILACTON® 50 y para qué se-utiliza

2. Antes de tomar LASILACTON® 50

3. Cémo debo tomar LASILACTCN® 50

" 4. Posibles efectos adversas

5 Coémo debo conservar y mantener LASILACTON® 50
8. Informacion adicional

. 1. QUE ES LASILACTON® 50 Y PARA QUE SE UTILIZA :

! LASILACTON® 50 capsulas es un diurético. Actia aumentando fa eliminacién de orina (diurético} y
reduciendo la presién arterial {antihipertensivo). '
Siempre bajo la prescripcién de su medico, este medicamento esta-indicado para el tratamiento de:

o Fdema asociado a insuficiencia cardiaca congestiva. cirrosis hepatica (ascitis)| vy
- enfermedad renal, incluyendo sindrome nefratico (tiene prioridad el tratamiento de la

! enfermedad basica). : |

' s Enfermedades causadas por una produccion anormatmente elevada de una hormena:

natural (aldosterona).

2. ANTES DE TOMAR LASILACTON® 50
' Lea atentamente las instrucciones que se propercionan en el apartado 3 {ver "Coma lomar
LASILACTON® 50").
No tome LASILACTON® 50:
» en caso de ser alérgico/a a LASILACTON® 50, a los medicamentos del tipo LASILACTON®
50 (suifonamidas ¢ espironolactena), o a cualguiera de los demas componentes de
LASILACTON® 50. .

« en el caso de que disminuya su vdlumen total de sangre (hipovolemia), o sufra

deshidratacion.

e sisufre problemas graves en los rifiones, acompanados de una dnsmmucson enla
elfiminacién de crina (insuficiencia renal con anuria), que no responda a este medicamenty.
si disminuye gravemente su nivel de potasio-en sangre (hipopotasemia grave).
si presenta elevados niveles de potasio en sangre.
si sufre deficiencia grave de sales de sodio en sangre (hiponatremia grave).
en caso de encantrarse en estado precomatoso y comatoso (asociado a encefalopatia
I hepatica). ) A

7\

)
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« si sufre una enfermedad llamada de Addison, que produce un dafio de la corteza
suprarrenal dando lugar a una deficlencia hormonal.

» siestd usted amamantando a un bebé (ver “Tenga especial cuidado con LASILACTON®
b - 507). '

S

URIGING

Tenga especial cuidade con LASILACTON® 50;
« gj usted tiene problemas de eliminacién de orina, sobre todo al inicio del tratamiento.
t e sisupresion arterial es baja (hipotension).
» si usted tiene un riesgo eievado de sufrir un descenso pronunciado de la presian arterial
| {pacientes con estenosis caronaria o cerebral significativa).
= si usted padece diabetes mellitus latente o manifiesta.
i » sisufre gota.
si tiene problemas de rifion graves, asociados a enfermedad grave del higado (sIndrome
P hepato renai) : .
s i sus niveles de proteinas en sangre son bajos (hipoproteinemia), ademas de padecer por
, ejemplo sindrome nefrético (ver "Posibles efectos adversos”).
en nifios prematuros (ver "Posibles efectos adversos”). :
durante su tratamiento con LASILACTON® 50, generalmente se requerira un control
periddico de sus niveles en sangre, de sodio, potasio y creatinina, y en especiat si usted
sufre una pérdida grave de liquidos, por vémitos, diarrea o sudoracion intensa
(deshidratacion o hipovalemia), ya que su médico podria requerir la interrupcion del
tratamiento.
w sf esta tomando aminoglucdsidos u otros medicamentos que afecten a la capacidad
auditiva.
| = sipacientes mayores de.65 afios con demencia estan tomando risperidona. La risperidona
es un medicamento que se utiliza para tratar ciertas enfermedades mentales, como la
| demencia {enfermedad que se caracteriza por presentar varios sintomas: pérdida de
memoria, problemas para hablar, problemas para pensar).
si usted estd medicado con colestiramina; '
Existe la posibilidad de exacerbacion o activacion del lupus eritematoso sistémico.

Embarazo y lactancia

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

No tome LASILACTON® 50 si estd embarazada, piensa que puede estar embarazada o si esla
intentando quedarse embarazada. Las mujeres en edad fértil deben tomar las adecuadas medidas
anticonceptivas.

No tome LASILACTON® 50 si estd amamantando a su hijo.

Conduccidn y uso de méquinas:
Ciertos efeclos adversos ocasionados tras la administracion de LASILACTON® 50 como por
ejemplo somnolencia y descenso pronunciado de la presion arterial, podrian disminuir su capacidad
de concentracion y de reaccion, y por tanto podria suponer un riesgo para aquellas situaciones en
las que estas capacidades sean de especial importancia, como por ejemplo la conduccion de
vehiculos o utilizacion de maquinaria.
[
Uso de otros medicamentos:
Informe a su médico o farmacéutico si esta tomando ¢ ha tomado recientemente cualquier otro
medicamento, incluso tos adquiridos sin receta.
Algunas sustancias pueden ver aumentada su toxicidad en ef oido y en el rindn, si son
administradas junto con este medicamento. De ahi que si se administran conjuntamente, sea bajo
estricio control médico, entre estas sustancias estan:
' s Antibioticos aminoglucesidos (medicamentos para las infecciones) tipo gentamicina,
kanamicina y tobramicina.
7~ = Medicamentos para el cancer (Cisplatino).

. o : e
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Este medicamento y sucralfato no deben seﬁdwnis%dﬁq Eonjuntamente_ con un intervalo menar
de 2 horas, ya que el efecto de LASILACTON® 50 podria verse reducido,
Este medicamento puede debilitar el efecto de otros medicamentos.
» Medicamentos usados para la diabetes {antidiabéticos).
» Medicamenios usados para elevar la presion arterial (simpaticomiméticos con efec
hipertensor por ejemplo, epinefrina y norepinefrina).
También puede aumentar la accién de otros medicamentos coma:
s Medicamentos para el asma (teofilina).
» Relajantes musculares tipo curare, : .
s Medicamentos para la depresion {litio), pudiendo potenciar los efectos perjudiciales del lit
sobre el corazén o el cerebro, '
» Salicilatos.

to

ic

» Medicamentos hipotensores {para disminuir la presion arterial), como diuréticos, inhibidores

de la ECA, o un antagonista de los receptores de anglotensma I.

« Medicamentos téxicos para el rifion.
Algunos medicamenios para la inflamacion y el dolor, por ejemplo, indometacina {antiinflamatori
no esteroideos incluyendo acido acetil salicilico) y medicamentos para la epilepsia {fenitoina)
pueden reducir el efecto de LASILACTON® 50.
Ademas pueden reducir el efecto de LASILACTON® 50 o ver aumentados sus efectos adversos
{par reducir [a eliminacion renat de estos medicamentos), medicamentos como probenecid y
metotrexato u otros meditamentos que sufran secrecion significativa por el rifdn.
Las siguientes sustancids pueden reducir los niveles de potasic en sangre {(hipopotasemia) si se
administran con LASILACTON® 50:

+« Medicamentos para la |nflamaC|on (cortlcostermdes)

« Carbénoxolona.

« Cantidades importantes de regaliz.

s Uso prolongado de laxantes para el estrefiimiento.
Algunas alteraciones electroliticas (por gjemplo, hipopatasemia, hipomagnesemia) podrian
aumentar la toxicidad de algunos medicameritos para el corazén (por ejemiplo, digitalicos y
medicamentos inductores del sindrome de prolongacion del intervato QT).
Algunos pacientes que reciban altas dosis de antibioticos del tipo de las cefalosporinas pueden siif
disminucién de la funcién del riftdn.
La administracion conjunta de LASILACTON® 50 y ciclosporina A puede producir artritis gotosa.
Aquellos pacientes con alto riesgo de nefropatia por contraste que reciben LASILACTON® 50,
pueden sufrir detericro de [a funcién del rifion.
La administracion de LASILACTON® 50 junto a risperidona en pacientes maycres de 65 afios con
demengcia, pedria aumentar fa mortatidad.
La administracion de LASILACTON® 50 junto a tevotiroxina puede alterar los niveles totales de |
hormona tiroidea, por lo que su médico puede indicar que los niveles de hormona tiroidea sean
monitoreados.

)

3. COMO DEBO TOMAR LASILACTON® 50

Siga eslas instrucciones a menos que su medico le haya dado ofras indicacicnes distintas.
Recuerde tomar su medicamento,

Tome LASILACTON® 50 durante el desayuno yfo almuerzo, mglrléndolo sin masticar y con
suficiente cantidad de agua (1 vaso de agua).

Si estima que la accion de LASILACTON® 50 es demasiado fuerte o débil comuniqueselo a su
médico o farmaceéutico,

Su meédico le prescribira la menaor dosis suficiente para producir el efecto deseado. .
En adultos el tratamiento recomendado es de 1 capsula diaria. La dosis de mantenimiento es de 1
media a un comprimide al dia y la dosis maxima sera la indicada por su meédico y dependera de st
respuesta al tratamiento.
Su médico fe indicara la duracion de su tratam:ento con LASILACTON® 50, No suspenda su
tratamiento antes. /
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LASILACTON® 50 puede disminuir la tolerancia a 1a glucosa.

Si usted toma mas LASILACTON® 50 del qu!\dlegal:: l

Consuite inmediatamente a su médico o dirijase al servicio de urgencias del hospital mas proxim
acompanadao de este prospecto. . ’ ’

Una sobredosificacion accidental podria dar lugar a una disminucion grave-de la presion arterial

- (que puede evolucionar a shock), problemas en el rifidn (insuficiencia renal aguda), problemas e

coagulacian {trombesis), delirio, paralisis que afeéta a misculos blandos (paralisis flaccida), apat
confusion. ' '
No se conoce un antidoto especifico. .
En caso de sobredosis o ingestion accidental, consulte inmediatamente a su médico o farmacést
¢ llame al Seivicio de Informacion Toxicologica, {datos de contacto al final del texto) indicando el
medicamento y la cantidad ingerida. ‘

t

Si olvidé tomar LASILACTON® 50:
No tome una dosis doble para compensar fas dosis olvidadas.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos LASILACTON® 50 puede producir efecios adversos, aunque

no todas tas personas los sufran.
Aligual que con otros diuréticos, tras la administracion protongada de este medicamento puede

aumentar la eliminacion de sodia (hiponatremia), cloro (alcalosis hipoclorémica) y en consecuencia

de agua.
También, al inicio del fratamiento, debido & la furesemida, podria aumentarla perdida de potasio

(hipopotasemia), calcio y magnesio. Estas alteraciones se manifiestan con sed intensa. dolar de |

cabeza. canfusion, calambres musculares, cantraccion dolorosa de los musculos especialmente
las extremidades {tetania). debitidad muscular, alteraciones det ritmo cardiaco y sintomas
gastrointestinales. i ‘

Sin embargo, con el avance de la terapia, por efecto de la espironolactona, podria aumentar el ni
de potasio en sangre, produciendose en una situacion grave llamada hiperpotasemia. St tiene
alteracicnes del ritmo cardiaco. sensacion de hormigueo, debilidad muscular, paralisis flaccida o
espasmos musculares. deje de tomar LASILACTON® 50 y avise a su médico inmediatamente.
En particular en pacientes ancianos, LASILACTON® 50 puede dar tugar o bien contribuir a la
aparicion de un descenso del volumen total de sangre, deshidratacion y alteraciones de la
coagulacién (trombosis).

La furosemida puede provocar a agravar las molestias de los pacientes con dificultad para orinar,

asi pues, se puede producir una retencion aguda de orina con posibles complicaciones secundar
como tambien una falla renal especialmente en el contexto de perfusion renal decreciente.

En raras acasiones se han comunicado casos de problemas en el rifion que puede ser
consecuencia de una reaccion renal de tipo alérgico {nefritis intersticial).

El tratamiento con LASILACTON® 50 puede dar lugar a elevaciones temporales de los niveles eny

sangre de urea. y creatinina, y aumento de los niveles séricos de colesterol, triglicéridos, y acido
urico pudiendo dar lugar a ataques de gota,

QOcasionalmente se puede reducir excesivamente del nimero de plaquetas (trombocitopenia). En

casos raros se puede producir leucopenia {disminucion de los glébulos blancos), eosinofilia
{aumento de un tipo de globulos blances, los eosinofilos), o fiebre; en casas aislados puede
aparecer agranulocitosis (disminucion de un tipo de globulos blancos, los granulocitos), y
disminucion del nimero de glébulos rojos {anemia aplasica o anemia hemotitica).

Pueden aparecer trastornos musculoesqueléticos y del tejido conective. Se reportaron casos de

rabdomidlisis {manifestado clinicamente con dolores musculares y alteraciones de
laboratorio} con frecuencia desconocida, a menudo en situaciones donde el potasio en

sangre es muy bajo.

puede observar un deierioro del control metabolico, pudiendo manifestarse una diabetes mellitus
latente. :

Se pude producir un descenso de la presion arterial. Cuando este es pronunciade, puede origina
empeoramiento de la capacidad de congentracion y reaccion, obnubitacién teve, sensacion de
presion en la cabeza, dolor de cabeza, mareas, somnolencia, debilidad, trastornos de a vision,

‘ T“’f"“i““’f“‘“-;;ﬁ;im;?:ﬂ /

En pacientes con diabetes mellitus
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sequedad de boca, imposibilidad de mantener ta posicidn erguida (intolerancia ortostatica). En raras
ocasiones se han descrito casos de lnflamac:lén alérgica de los vasos sanguineos (vasculitis).
Ocasionalmente se pueden producir reacciones en la piel y mucosas, como picor, sarpuliido,
ampollas, reacciones liquenocides y otras réacciones mas graves como eritema multiforme,
penfigoide bulloso (enfermedad autoinmune de ia piel), sindrome de Stevens-Johnson (reacciones
vesiculosas graves de la piel y las membranas mucbsas), necrolisis epidérmica téxica (alteracion
grave de la piel caracterizada por ta formacion de arnpollas y lesiones exfoliativas), dermatitis
exfoliativa, purpura y reaccion aiérgica al sot {fotosensibilidad). En raras ocasiones tienen Iugar
reacciones graves de tipo alérgico (anafilacticas o anafilactoides).

Raramente se puede producir una sensacién de hormigueo en las extremidades (parestesias),
encefalopatia (alteraciones mentales en pacientes con problemas de higado)Con frecuencia
desconocida: dolor de cabeza, ataxia, pesadez/somnolencia, letargo,mareos, desmayo o pérdida de
conciencia. ‘
En raras ocasiones pueden aparecer problemas auditivos y sensacidn subjetiva de tintineo (tinnitus),
reversible, en pacientes con problemas graves de rifiidn y/o disminucion de los niveles de protembs
en sangre (hipoproteinemia). Se han reportado casos de sordera, a veces Irreversible, con el uso de
furosemida.

Raramente pueden aparecer trastornos digestivos como nauseas, vomitos o diarrea.

Pueden ocurrir mareos o calambres musculares en el contexto de una deshidratacion, disminucion
del volumen de liquido en su cuerpo o aumento del potasio en sangre. En casos aislados se pueden
desarrollarse problemas hepaticos, como colestasis intrahepatica, aumento de las enzimas
hepaticas, o inflamacién del pancreas (pancreatitis aguda), como también hepatitis. |
Aumento del tamafio del busto, cambios et! la voz. Eslos efectos son dosis dependientes y puedén
ocurrir tanto en hombres como en mujeres. El agrandamiento del busto en los hombres es
dependiente de la duracion de la terapia y ‘es reversible,

En mujeres, pueden ocurrir irregularidades en el cicto menstrual, incluyendo amenorrea,

Existe la posibilidad (frecuencia desconocida) de exacerbacion o activacion del lupus eritematos
sistémico,

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia cualquier efecto
adverso no mencionado en este prospecto, infarme a su medico o farmacéutico.

5. COMO DEBO CONSERVAR Y MANTENER LASILACTON® 50
Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C.

MANTENER EN SU ENVASE ORIGINAL, NO DESE UTILIZARSE DESPUES DE LA FECHA DE VENCIMIENTO INDICADA
ENEL ENVASE. La fecha de caducidad es el Ultimo dia del mes que se indica,
No utitizar si la ldmina que protege los comprimidos no esta intacla.

6. INFORMACION ADICIONAL
Composicion de LASILACTON® 50 ;
Los principios activos de LASILACTON® 50 son furosemida y espironolactona. Cada capsula
contiene: 50 mg de espironolactona y 20 mg de furosemida.

Los demas componentes son: celulosa mlcrocnstahna estearato de magnesio, carboximetil almidon
sddico, lactosa y talco. '

Contenido del envase

LASILACTON® 50 se presenta en envases con 30 capsulas.

MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS N!NOS

Elaborado en Av. San Martin 4550, La Tablada, Prowncua de Buenos Aires, Argentina. /

sanofi-aventis Argentina S.A.

Polonia 50, La Tablada, Provincia de Buenos Aires, Argentina. e f )
Tel: (011) 4732 5000 . i qur- . R ")ot‘-d .
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Especialidad medicinal autorizada por el Mmlsteno ce Salud,
Certificado N° 37.983

Direccién Técnica: Veronica N. Agunar. Farmaceutlca y Lic. en Industrias Bioquim
Farmaceuticas.

ANTE. LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIF:'CACION CONCURRIR AL HOSPITAL MAS CERCANG
COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA DEL: ’
!-:iOSP.'TAL DE PEDIATRIA RICARDG GUTIERREZ: 0800444 8694 / (011} 4962-6666/2247
HospiTaL A. POSADAS: (011) 4654-6648/4658-7777 ’

HOSPITAL FERNANDEZ: (011) 4808-2655/4601-7767

OPTA TIVAMENTE OTROS CENTROS DE INTOXICACIONES

Ante cualqwer inconveniente con e} producto el paciente puede llenar la ficha que esta en la Pagi
Web de la ANMAT:
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