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Disposicion
Nimero: DI-2018-6170-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 13 de Junio de 2018

Referencia: 1-0047-0000-000207-18-3

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-000207-18-3 del Registro de la Administracién Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y '

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LES LABORATOIRES SERVIER DE FRANCIA,
representada en el pais por la firma SERVIER ARGENTINA S.A., solicita la aprobacion de
nuevos proyectos de prospectos e informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada PRETERAX 10 — PERINDOPRIL - INDAPAMIDA Forma farmacéutica y
concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, PERINDOPRIL ARGININA 10 mg
(equivalente a 6,79 mg de Perindopril base) — INDAPAMIDA 2,5 mg; aprobada por Certificado
N° 47.504.

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

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

Que se actia 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:

ARTICULO 1°. — Autorizase a la firma LES LABORATOIRES SERVIER DE FRANCIA,



representada en el pais por la firma SERVIER ARGENTINA S.A., propietaria de la Especialidad
Medicinal denominada PRETERAX 10 — PERINDOPRIL - INDAPAMIDA Forma farmacéutica
y concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, PERINDOPRIL ARGININA 10 mg
(equivalente a 6,79 mg de Perindopril base) - INDAPAMIDA 2,5 mg; el nuevo proyecto de
prospecto obrante en el documento IF-2018-23335503-APN-DERM#ANMAT; e informacién
para el paciente obrante en el documento IF-2018-23335677—APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 47.504, cuando el
mismo se presente acompaifiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacién para el paciente. Girese
a la Direccién de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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Proyecto de prospécto

PRETERAX 10®
PERINDOPRIL - INDAPAMIDA
Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
Industria Irlandesa

COMPOSICION

Cada comprimido contiene

Perindopril arginina 10 mg. (Equivale a 6,79 mg de Perindopril base) Indapamida
2,5:mg.

.Excipientes: Lactosa monohidrato; Maltodextrina; Silice:coloidal anhldra glicolato
- sédico de almidén;. Glicerol; Hipromelosa; Macrogol 6000; Estearato de magnesio,
onx1do de-titanio. .

INDICACIONES.
Tratamiento de la hrpertensmn arterial esencial; en pacientes cuya presion ya se
estad controlando con perindopril e indapamida de forma simultanea y con la
rmisma: posologla

ACCION TERAPEUTICA

Preterax 10 es la asociacién del perindopril, sal de arginina, un inhibidor de la
enzima_ -convertidora .de la angiotensina, . y de la indapamida, un diurético
clorosulfonamida, Sus propiedades farmacologtcas derivan de las debidas de cada
uno’ de los componentes considerados por separado, afiadidas a las debidas a la
accion aditiva-de los dos productos asociados:

ACCION: FARMACOLOGICA
Grupo Farmaco terapéutico: perindopril y diuréticos:
Codigo ATC: CO9BAO4,
Preterax 10 es una combinacidn. de Permdoprll Arginina, un:inhibidor de la-enzima
de‘conversién de la. angiotensina, y de Indapamida, un diurético clorosulfonamida;
sus propiedades farmacolégicas derivan de .cada uno de sus. componentes
considerados por separado, afiadidas a la -accién aditiva de los dos componentes
asociados:

»Mecan/smo de-aceion farmaco/@q/ca

‘Relacionado con Perindopril:

Es-.un inhibidor de la -enzima convertidora de la angiotensina (IECA) que

transformia la angiotensina I-en anglotensma II, sustancia vasoconstrictora que al

mismo tiempo estimula |a-secrecién de aldosterona por la corteza suprarrenal'y la
degradacién de la bradiquinina.en heptapéptidos inactivos,

Sus efectos son:

« Disminucién de la-secrecidn de aldosterona,

e-Aumento de la-actividad de la renina. plasmatxca con eliminacidn de retrocontrol
negative ejercido.por la aldosterona,

» Disminucion de las resistencias periféricas totales con accién sobre el territorio
cmuscular y renal sin gue dicha disminucién se acompafie de retencidn
Hidrosalina o 'taquicardia refleja cuando se administra:de forma prolengada.

- La accion: antihipertensiva del perindopril se ‘manifiesta también -en-los pacientes
conrcontentracion de renina baja o hormal.

El perindopril .aetia por medio de su metabolito activo, el perindoprilato, mientras

- gue-otrossmetabolitos son ihactivos. / )

Reduce el trabajo-del corazén: i ‘ \\
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. » boriefecto vasodilatador venoso, probablemente debido a una madificacion del

~metabolismo delas prostaglandinas: disminucion de la precarga, »

»:por -disminucién -de las resistencias periféricas totales: disminucién de la
poscarga.

- Los estudios realxzados en pacientes con insuficiencia cardiaca han puesto de
“relieve:

e ling dlsmmuoon dedas presnones ‘de llenado de-ambos ventrlculos

o una-disminucion: deslas resistencias vasculares perlfericas totales,
¢ un aumento-del gasto cardiace-y-una mejoria-del indice cardiaco,
e un:incremento del ﬂUJO sangulneo reglonal en-el musculo:

; ASImlsmo Jtdam

Relacionado.con‘Indapamida:

La indapamida es un derivado sulfamidico con un.nucleo indol, relamonado con los
diuréticos tiazidicos desde el punto.de. vista farmacolégico, y que actda inhibiendo
la reabsorcién de sodio-en el segmento cortical ‘de dilucion. Este farmaco aumenta
la excrecion urinaria de-sedio y.cloruros y, en menor grado, la excrecidén de
potasio. y .+ sio, incrementando la  diuresis y ejerciendo una accién
‘antihipertensiva :

eristicas-de la-actividad antihipertensiva:

Relacionadas con Preterax 10: -

En.el-hipertenso, sin: tener.-en cuenta la edad, -ejerce .un:efecto antlhlpertenswo

dependlente de la.-dosis sobre las presiones. arteriales diastélicas y sistdlicas en

dectbito y.de pie.

En el-estudio PICXEL, los pacientes hipertensos con HVI (definido como Indice de

masa ventrlcular lzqwerda (IMVI) ‘mayor-a 120g/m2 en hombres v a 100g/m2 en

mu;eres) se. asignaron: de forma-aleatoria-a 2 grupos: permdopnl tert-butitamina 2

ma. {25 mg de perindopril. argmma) e indapamida 0,625 mg, o bien enalapril 10

mg.en una toma diaria durante un afio de tratamiento.

La- dosis: se adapto en funcién. del control-de la; ‘presion- arterial, hasta perindopril
-tert butilamina 8 mg (10mg de petindopril arginina) e mdapamlda 2,5 mg, v
yalapril 40'mg; en una toma diaria.

“S6lo..el B4% de los individuos mantGvo el ‘tratamiento con perindopril tert
butilamina 2 mg {2, 5 mg de perindoprit-arginina) e indapamida O 625 mg, frente.
al 20% con- enalapril 10 mg.

Al final: del tratamiento; el IMVI habia ‘disminuido considerablermente mas en el

grupo tratado ‘con perlndo”rrl ‘¢ Indapamida: (- 10,1 g/m2) que en el grupo

enalapril (1,1 g/mz) en la'poblacién total delos:pacientes aleatorizados.

La dlferenCIa de vanacnon del IMVI entre ambos grupos fue de =8,3 'g/m2 {1C95%:
113545007 p=rmenor:0;0001).

Se-alcanz6 el mejor.efecto sobre el IMVI con dosis de 8 mg de perindopril (10 mg
-de:perindopril argmma) ¥ 2 G de mdapaml, a.
Respecto de la presion art , las -diferencias ‘medias estimadas entreé ambos
grupos de:la poblauon aleatorizada fueron-de —5,8 mm de Hg(Cl 95%: -7,9, =3,7:
p = menor: 0, 0001) para la:-presién arterial sistélica, y ~2,3 mm de Hg (Cl 95% -
' -0,9: p =:0,0004) para la presmn arterial -diastélica respectivamente, a favor

Cara

3
del grupo tratado ‘con perindopril.e indapamida.

Re]ac:onadas con Perindopril: ‘
Permdopril és activo ‘eh todos los estadios de la hipertension arterlal leve,
moderada o severa; se observa una reduccaon de las presiones arteriales sistdlica
v diastélica, tanto en decibite como de ple

La actividad antlhlpe ensivares ‘maxima entre 4'y .6 horas. despues de una-toma
Gnica y'se mantiehe ¢6mo. minimo’ ‘durante 24.horas. k.

S Nayia Sabba
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El bloqueo residual de:la enzima. convertidora a-las 24 horas esta aumentado: se
" sittia alrededor del 80%:.
En los:-pacientes: que responden la tension arterial se normaliza al cabo de un mes
i ( 5 ] > sintaquifilaxia.
tratamlento no. se acompana de. efecto rebote: de la

La mterrupoon del
hipertension arterlal
El permdopnl posee propledades vasodilatadoras y de restablecimiento de la
,’elast|c1dad de ‘dos -grandes ‘troncos artenales, corrige: -los. cambios:
his omorfometncos de “las arterias de: resistencia y disminuye: la hipertrofia
ventricular izquierda.

En caso de: necesidad; la-adicidn de un diurético tiazidico produce una sinergia de
tipo: ailtlvo

La-asociacion de un inhibidor-de:la enzima convertidora y de un diurético tiazidico
disminuye el riesgo de: htpopotasem(a inducida por el diurético 'solo. -

Rélacionadas con Indapamida:
La indapamida; en.monoterapia, ejerce un-efecto antihipertensivo-que se prolonga-
d nte 24.3 horas JEste efecto aparece- a dosis a las ‘cuales las propiedades:

; ‘ d antrhmertenswa estéd relacionada coh una mejoria de la
dlstensxbm ad -arterial ¥ con una ‘disminucion de las resistencias vasculares
periféricas: tota s y.arteriolares.
Este-medicamento reduce la hipertrofia ventricular izquierda.

_Por encima: de una cierta dosns, se alcanza una-meseta de efecto:antihipertensivo
con los diurg .AlaZIdICOS v-los farmacos reIaCIOnados mientras que los eféctos

' adversos cont1 n aumentando En caso-de que el tratamiento no resulte eficaz,
no: hay que aumentar la-dosis.

. Por otro:lado, se ha-demostrado en el hipertenso que la. indapamida. a_corto, medio-

y largo plazo:

* no afecta al metabolismo, lipidico: triglicéridos, colesterol LDL y colesterol HDL,
Q¢ 1= metabollsmo de los carbohidratos, incluso en pacientes hlpertensos.-

dlabettcos

Datos de .ensayos -dlinicos del b/oqueo dual. del 515tema réninas- ang/otensma—
“aldosterona (SRAA)

'Dos- ‘grandes estudios aleatorizados vy controtados  ((ONTARGET (ONgoing-

- Telmisartan Alone and in comblnatfon with Ramipril Global: Endpoint Trial).y VA
NEPHRON D(The Veterarnis: Affalrs Nephropathy in Diabetes)) han.estudiado el uso
de la  combinacién de un-inhibidor de la- enzima convertidora de angiotensina:con

un antagonista de:los receptores-de angiotensina II.

ONTARGET fue.un estudio realizado en pacientes gon antecedentes de-enfermedad

cirdiovascllar o cerebrovascular o -diabetes mellitus txpo 2 acompanada con

en‘c;a ”de ‘d ﬁb N Ios organos diana VA NEPHR_ON D fue un estudio en

del rlesgo.de .hlperpotasemia dano renal agudo ¥/0 hlpotensqon comgarad_o con la
monoterapia.

Dada la similitud de sus propiedades farmacodindmicas, -estos resultados también
,r’es’ l:tan apropia‘dos pa‘ra ot"ros inhibi‘dores d‘é Ia en21ma convertldora de

ar Argenting 8.4
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;enzlma convertldora de angiotensina y - los antagonistas de los receptores
_ angiotensina Il en: pacientes con nefropatia diabética.

'”.;ALTIT DE - (Allsklren Trlal in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular-and Renal
“ Disease Endpoints) fue:un-estudio. disefiado: para-evaluar el bénéficio de anadir
' ahsklren a una terapia estandar con .un ‘inhibidor: de la enzima convertldora de
_-anglotensma 0=Un antagomsta de los.receptorés de anglotensma II en pacientes
- con - diabetes.. mellitus: tlpo 2 .y enfermedad renal crénica, enfermedad
- cardtovascular o-ambas;:-El- estudlo se dio por finalizado prematuramente a‘raiz de
un aumento en ‘el riesgo de resultados adversos. La muerte por causas
cardiovasculares y los ictus fueron ambos numéricamente mds frecuentes en el
grupo de :aliskirén. que en el grupo ‘de placebo, y se notificaron acontecimientos
adversos Yy acoptecimientos adversos graves de interés - (hiperpotasemia,
5 hlpotensmn y-disfuncién renal) con: mas frecuencia en el .grupo de aliskirén: que-en
el deplacebo.

. Poblaciéripedistrica”
Noexisten datos disponibles ¢on Preterax 10:mg.en nifios.

PROPIEDADES FARMACOCINETICAS

Relacronadas con Preterax 10:
 La administracion de la asociacién Perindopril / Indapamida no modifica los
. paréfmetrOS. farmacocinéticos con relacién-a su-administracién.por separado.

,Relac;onadas con Perindopril:
‘Absorcion y dlsoombmdad
- Por-via ‘oral, el perindopril se -absorbe rapidamerite y-alcanza ta concentracion
“maxima.en 1 hora. La semivida plasmatica de permdoprll és.de’l hora.
- Dado’ que: Ia ingesta de: allmentos disminuye la: conversién a permdoprllato y ‘por
_tanto la biodisponibilidad, el perindopril debe -administrarse -por via oral en una
‘sola toma alidia'porla: mafiana:antes del desayuno.
Distribucién.
La.-unién-a proteinas plasméticas es del 20 %, principalmente a la enzima
convertidora de angiotensina; pero depende de:la concentracion.
Biotransformacién
_EI perlndoprll es-un profarmaco El 27% de. la  dosis-administrada de. perindopril
ralcanza la circulacién sanguinea como metabolito activo, perindoprilato. Ademas
indo to activo, el perindopril produce cinco metabolitos inactivos. La
plasmatlca maéaxima de perindoprilato se alcanzaa las 36 4 horas.
_ Dado que la ingesta de -alimentos-dismintye la conversién-a: perindoprilato, y per
tanto: Ta btodlsponlbmdad el perindopril debe administrarse en una sola toma al
( or la ‘mafiana antes del-desayuno.

Se ha demostrado dha relacion lineal -entre la dosis de ‘perindopril v su
“concentracion plasmatlca

El volumen de distribucion. es dé aproximadamente 0,2 l/kg para perindoprilato

libreEl perindoprilato se elimina por la orina v la.semivida efectiva de eliminacion

de la fraccion libre es-de: aproximadamente 17 horas, alcanzandose el estado de
equlllbrlo a:los 4 digss 4 %

Nayl Sabbatel
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 Linealidad/no linealidad

Poblaciones especiales
: Pac:entes de edad avanzada

Insuf/CIen a. rena/
_En msuflcnencxa renal es deseable un ajuste de dosis dependiendo del grado.de
msuflcxenoa (a aramiento: de creatinina).

Enicaso-de-d

La ehmmac;on del perindoprilato:en la didlisis'es de 70 ml/min.

Cirrosis

En el paciente cirrdtico, la cinética:del perindopril varia; la eliminacion hepética de
la..molécula original dlsmlnuye a- la. mitad. Sin - embargo la cantidad de
perindoprilato-formado no disminuye;-por lo cual no se necesita mngun ajuste de
-~ la:dosis.

: apidez. y en su- totahdad en-el tracte: dfgestrvo La: concentrauon :
plasmatica maxima se alcanza a la hora de la toma oral.-La unién & las proteinas
plasmaticas:es del 79%:

‘La -vida me ';a oscﬂa entre 14 y 24 horas (media de 18 horas). Las

Yefs straciones relteradas no provocan acumulacion.  La. eliminacién s

esencialmente urinaria (70% de Ia dosis) y fecal (22%) en forma de metabolitos -

inactives.:

Los parametros-farmacocinéticos no varian en pacientes-con insuficiencia renal.

DATOS PRECLINICOS DE'SEGURIDAD

 La -asogciacion presenta. - una: toxicidad ligeramente. mayor que: la de sus:
componentes. Las manifestaciones: renales no-parecen potenciarse en- la rata. No
obstante, la asociacion produjo. toxicidad: gastromtestmal en . el .perro. .y parecid
aumentar:los efectos toxicos maternos en‘la rata:(con relacién al perindoptil).

Sin embargo estos efectos -adversos: :se ~manifiestan conh. niveles de dasis:
’correspondlentes aun margen de segundad muy- marcado ‘en comparacion con a
- los utilizados-en terapeutxca

Los- estudjos -de ‘toxicidad reproductiva no-han mostrado efecto embnotoxnco ni
teratogénico ni afectacnon de la fertilidad.

- Relacionados-con Perindopril
En'estudios de toxicidad cronica (ratas y-monos); el organo blanco: fue gl rifion,

~‘con dafio reversible.

~No seobservé m génicidad en: estudlos HVVIEFO: O iR VIVOs

Estudios de toxncolégla reproductiva (en: ratas;: ratoﬂnes, conejos-y mones) no

- miostraron signos: de ‘embriotoxicidad o teratogenicidad: De todos modos, los

. IEGAS combiclase han mostrado una induccion de efectos adversos en el desarrollo

fétal tardio, resultande.en muerte fetal, 'y efectos congénitos en roedores. y

co'neJos se observaron lesiones renales e incremento de- ia_;-\‘, \wertes peri y post

natales.. ; o

No:se observd.carcinogenicidad en estudios a largo plaj /23

Relacmnados con_, _I_ndapamlda.

“veces la dosnzs"'erapeutlca) se ha observado una ex Cerbacxon de Ias pro edades
_diuréeticas de'la indapamida. Los.sintomas prmcxpales de envenenamlegto g _ E%Fella
- é‘\é,,
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s estudios de toxicidad aguda-con indapamida intravenosa o intraperitoneal se
relacnonaron con la-aeccion farmacologxca de la indapamida, por ejemplo bradipnea
y vasodilatacion periférica.

~ En estudios especificos, la indapamida no demostrd propiedades mutagénicas ni-
c_:arcm_o_ggmcas

e POSOVLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

Vi 31.-Posologia: segun indicacién médica.

Un comprlmldo ‘de Preterax 10 en una sola toma diaria por la mafiana, antes del
desayuno:

Pacientes'de edad avanzada: en este grupo etario, la creatininemia debe ajustarse
en funaon de la edad, el peso y-el sexo. Los pacientes mayores pueden ser
-tratados si la furicién renal es normal Y luego dé’ cohsiderar la respuesta de la
presion arterial.

. La préctica médica: normal incluye control periédico de:la: «creéatinina.y delipotasio.
Pacientes con msu- L hepatica; en caso-de. ‘insuficiencia. hepética grave, el
tratamiento  estd ‘contraindicado. En pac1entes con  ‘insuficiencia hepatica

moderada no es necesario modificar 1a dosis. ‘

' NINOS Y ADOLESCENTES
» No'se ha establec:do la eficacia E segurldad desperindoprif, solo o en combmaoon
* por lo que Preterax:-no: debe utllxzarse en nifios y adolescentes.

: CONTRAINDICACIONES

Relacionadas con PRETERAX 10:

HlpersenSIblhdad a cualquiera de-los excipientes. ‘

;'Insuﬂcuenc«a renal..en-caso de msuﬂc:encna renal moderada:y grave (aclaramiento
- de la ¢reatinina < 60. ml/mm)

Debldo a-la falta de suficiente experiencia terapéutica, PRETERAX. 10, no debe

es dnahzad s
_ __Pauentes con-insuficiencia cardlaca descompensada-no tratada.

Relacionadas: con Perindopril;
Hipersensibilidad. al perindopril .o a cualquier otro inhibidor de la enzima
convertidora de angiotensina (IECA)..
Antecedentes de angioedema (edema de Qumcke) relacionados conla toma de’un
IECA.

__Angioedema idiopatico / hereditario.

. Segundo y-tercer trimestres de embarazo.
iUso concomitante: deﬂPRETERAX 10 con medicamentos con aliskirén en pacientes
con diabetes melhtus 6 msuﬁaenua renal (TFG <60 ml/min/1,73 mz) (ver:
Mnteracciones medicarentosas” y “Accion Farmacoldgica”).

. Relacionadas con. Indapamida:

v”rpersenf blldad a indapamida oa cualquier-otra sulfonamida.
Encefalop_ a hepatica

Insuficiengis hepatlca grave

Como rega' general ‘es desaconsejable-utilizér este medicamento en combinacién
~con farmacos antiarritmicos: gue produzcan torsidn-de punta.
" Lactancia.

. ADVERTENCIAS

Nawa 8abbate£§
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- Comunes. al: Permdoprll y.a la Indapamida
“ilition .
L ka combmauon de- litio con fa asoc:acmn de: pertndoprll e mdapamlda ho esta
.generalmente recormendada.

- Relacionadas con, Permdopnl

Bloqueo: dual: del s:stema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA):
Existe. .evidencia .de que el uso concomitante de. inhibidores de la ECA,

- antagonistas de los.receptores de angiotensina II o aliskirén aumenta el riesgo-de

hipotension, hiperpotasemia y disminucion de la funcién renal (incluyendo

‘insuficiencia renal. aguda) En‘consecuencia, no se recomienda el bloqueo-dual del

SRAA-mediante la utilizacion combinada de mhlbldores de la ECA, antagonistas de

los receptores. de angiotensina I1.o aliskirén. Si se considera imprescindible la

,-esta-splo-se debe |levar a cabo bajo la supervision de un

; espemahsta y SU]eta a una ‘estrecha‘y frecuente monitorizacion de la funcién renal,
los niveles de electrolitos: Y la pres:on arterial.

' No.-se deben utilizar de forma concomitante: los inhibidores de la ECA y los
:antagomstas de 1os receptores de. anglotensma II-en pac&entes con nefropatia

diabética.

Diuréticos ahorradores. de potasio;- sup/ementos de potasio o sustitutos de la sal
que contengan potasio:

La combinacion;de -perindopril con diuréticos.ahorradores de potasio, suplementos
depotasio -0 -sustitutos de la sal que contengan potasio-no-estd-generaimente.

3'.~jrecomendada (ver “Interacciones medrcamentosas”)

Neutropenia /. aqranu|oc1tOS|s/tromboc1tooen!a/anemla

i:dlchos pacientes, se
_glébules blancos y se les: debe & indicar a los pacientes que deben notificar
“cualquier signo de infeccién: (por-ej. dolor de garganta, fiebre) (Ver “Interacciones

~lengua, ta glotis o la laringe puede producirse una obst

En pac1entes que reciben’ inhibidores de la ECA se ‘ha reportado. neutropenia /

agranuloc;tos&s trombocntopema Yy anemia. Raramente se ha observado
_neutropenia.ien pac
' comphcacnon Perin

es con funcion. renal .normal y sin otros factores de
il debe“usarse con. extrema precaucion en pacientes con
enfermedad de: colag no vascular, -con terapia inmunosupresora, en tratamiento
con allopurmol 0 procamamlda, o: una -combinacidn de - estos factores de

«coriplicacion,. en.especial si ya-existe una fumcién renal deteriorada. Algunos ‘de
- estos. pacientes desarroHaron infecciones seridgs que en algunos casos no

respondieron a una; terapia intensa. con antibidticos. .Si se usa -perindopril en

- monitoreo pefiddico de los recuentos de

medicamentosas™y “Reaccnones adversas’™).

' Hioerse‘nsi'bilidad'/ edema angioneurdtico:

Raramernte $e ha reportado edema angioneurdtico de la cara, extremidades,
Iablos, tehgua, glotis y/o laringe en pacientes tratados con inhibidores . de la
enzima convertidora de angiotensina, incluyendo perindopril (Ver “Reacciones

-adversas”). Esto-puede ocurrir-en cualquier momento durafite el tratamiento, En

tales casos.se deberd discontinuar perindopril rap:damente y se deberd comenzar
nonitoreo adecuado para asegurarla completa resolucion de los smtomas antes
ar de alta aI pdciente. En los.casos en que el edema sélo afects a'la caray los~
Iablos ‘esta. situacion. ‘por 1o general se resplvit ‘sin tratamlento, aunque  los.

vv"anuhlstamlmcos fueron Utiles para-aliviar-los sintomas. _ T

El-angioedema asociado.a un edema de laringe puede ser fat_;; uando afecta la

uccion -de Ia‘s\/t,as,

pagina 7 de 22




= _,._dlferente de e
Embarazo Los IE

. Encefalopatia hepdtica:

‘respiratorias; debe ‘administrarse rapldamente una inyeccion - subcutdnea de
adrenalina (0,3 ml a 0,5 ml), y aplicar otras medidas adecuadas que liberen las
~vias respiratorias.

‘La frecuencia de angioedemas es mds elevada en pacientes de raza negra en
comparacién con los deotras razas.

Los P ientes con antecedentes de ‘angioedema rp .relacionada-con la ‘toma de
: ’ eside la ECA tlenen un -mayor. riesgo de angioedema cuando’ reciben un

EI angloedema mtestmal ha sido- reportado raramente .en pacientes’ tratados con
|nh|b|dores de-la ECA: Estos pac:entes presentaron dolor abdominal (con o sin
‘nauseas. o vomltos), ‘en -algunos. casos no. hibo angioedema facial ‘anterior y los
“niveles de esterasa C-1 fueron normales. El diagnostico se realizd ‘mediante
escaner abdominal,: ecografia o cirugia, y los sintomas:se resolvieron luego de
- interrumpir-el inhibidor-de la ECA. El angioedema de intestino deberd incluirse en
el dlagnostrco diferencnai de pacientes que estan tormando inhibidores de.la ECA y
presentan dolor abdominal.

Uso . toncomitante de inhibidores ‘de mTOR (p. €., sirolimus, evero/imus,
temsirolimus): ’

Pa entes tados de forma concomltante con mhlb:dores de mTOR (p eJ o
“sirolimus, everol
- (es decir, hmchazon de Ias vias respwatonas ‘0 lengua con o sin afectamon
_ .respxratona)

Reacciones anafildcticas d:u* Snte: desensibilizacion:

Se han comunicado casos aislados de reacciones anafilactoides prolongadas' con
compromiso:de: vida del pac1ente mientras recibia IECAs durante tratamientos de
'-desenS|b|l|zaC|on ‘con veneno-de himendpteros. (abejas, avispas). Los IECA deben
utlhzarse con precauaon en. ‘pacientes alergicos en tratamiento de

desenS|b 'zacxon y evutarse en aquellos que rec:ben mmunoterap;a con venenos.

‘ -IECA, durante: a‘I menos 24 horas antes del tratamlento, enaquellos: paaentes que'
: eren IECAs ¥ desensrblllzaaon

€ dad (LDL) con sulfato de dextrano han expenmentado
'-reaccxones anaﬁlactond ‘con riesgo-de muerte. Estas reacciones pueden evitarse
“suspendiendo temporalmente la terapia con-inhibidores de la  ECA antes de cada
aferesis:
Pacientes con hemodidlisis:
_“8e. 'han reportado reacciones anafilactoides: en ‘pacientes dializados con
membranas:de alto flujo (por ej. AN 69@) tratados de manera concomitante con
un inhibidor de la: ECA. En-estos casos se deberd considerar el uso de un tipo
na de dialisis-u-otro.antihipertensivo. .
no deben ser comenzados durante el embarazo, Ano ser: que
' se. recomiends que. las
n»embarazo modlﬂquen su- tratamlento antibipertensivo
rfun medlcamen con un perfil-de seguridad. establecido.durante el embarazo.
scasoide id dlagnostvlco de embarazo, el tratamiento. por 1IEC debe ser suspend;do
medlatamente vy un tratamiento alternatlvo comeénzado si necesario (ver
Contramdxcaoones v Fertlhdad Embarazo y Lactancia’y.

; Relaxt:idnada”s' con Indapamida:

Nayaa Sabba(eiic
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Se han reportado casos de fotosensibilidad con diuréticos que contienen-tiazida vy
relacionados Sila:reaccién-a-la-fotosensibilidad ocurre durante el tratamiento, se
. recomienda. inte ,_ptrlo Si se- consrdera necesario volver a admmtstrar el
: dluretrco serecgmientc

PRECAUCIONES DE EMPLEO

Comunes al P_ rindopril.y a la. Indapamida
Insuficiencia renal:
n-caso de insuficiencia renal grave o moderada.(aclaramiento de creatinina < 60
“ml/min, ); el tratamiento esta contraindicado.

En algunos hipertensos sin lesidén renal previa aparente y cuya evaluaciéon ponga
de‘relieve tna-insuficiencia renal-fuhcional, se interrumpird el tratamiento y luego
“seiniciard de nuevoe con: una dosis reducida o bien con uno solo de los
componentes

_,-a] subyacente, mc!uyendo esten05|s de Ia arterla renal
_edlcamento no-se. recomlenda en caso de estenosis -de |a arteria renal

ioh repentma en caso .de deplecion sodica: preexistente
uos con. estenosns de la arterla renal) Por tanto se

gue. puedan sobrevemr con mot;vo de un eplsodlo mtercurrente de.’dfarrea o]
' vomvltos En-estos pactentes se_moenitorean de forma. regular los electrohtos

_'La htpotensnon transmorla ne es wuna contraindicacion para proseguir el
Sk "l»ecnda la volem:a y con una presxon arterlal satnsfactorta es.

i componentes.
Potasemla

zle e indapamida no -excluye la aparicion de
hlpopotasemla sobre todo en paCIentes diabéticos o con insuficiencia renal.
: ipertensivos.en combinacion con un dturetlco es
ra‘regular el potaSIo plasmat»co
= ec mento contiene lactosa, no debe administrase a pacientes
cor galactesemla congemta, mala absorcion. de glucosa- galactosa © insuficiencia’
& app Iactasa

g Relacnonadas con:Perindopril:.
10s: Se: ha descrito una tos seca &l usar IECAS. Esta se caracteriza por su
’perSIStencxa u- desaparicion al suspender €l ‘tratamiento. Si aparece este
sintoma, se debe téner en cuénta la etlologsa iatrogénica. En el caso en que la
jprescrlpcxon de un inhibidor -de' la enzima convertidora de ang:otensma sea
L indispensable; se ‘considerard la.continuacién del tratamiento.

" Nifios y adoléescentes:
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tension arterial y/o de insuficiencia renal (en caso de. insuficiencia
[on: 'hldrosalma etc) Se ha observado una -estimulacién
' ren' g angiot nsma w aldosterona durante reducc1onesi

: renal functonal Esto puede desencadenarse de forma--
jcualquler momento del tratamiento.
to debe iniciarse a und - dosis menor'y aumentarla

3 Se d’ebe valo'ra'r:'l’a fun'cién'renal y fa potasemia antes

_'lento de la hlpertensson renovascular consiste-
los IECAs pueden ser beneﬁaosos en los

TR “‘QW
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. Estenosis aértica- / cardxomlopatla hipertréfica: Los IECAs deben "utilizarse con

precaucion en pacientes con una obstruccidon en el tracto de salida del ventriculo
jzguierdo,.
Insuficiencia hepatlca Rara vez los: IECAs se:han:asociado:con un sindrome que se
inicia-con-una scte i colestasu:a y evolucn na a una necrosns hepatlca fuimmante
i¥s €nogasione '
_Aquellos pac1entes qu : I8
“aumento considerable de las- enznmas hepatlcas deben suspender el IECA y recnblr
seguimiento médico-adecuado.
© Hiperpotasemia: Se ‘han observado ‘elevaciones del potasio sérico en algunos
pacientes tratados- con IECA, incluido perindopril. Los factores de rigsgo de
desarrollar hiperpotasemia, incluyen: insuficiencia:renal, edad {mayor de 70 afios)’
diabetes, -episodios - intercurrentes-de- deshldratacnon descompensac:on cardiaca
aguda;. ac1d0515 metabdlica o aquellos €n tratamiento concomitante con diuréticos
ahorradores de potasio (espironolactona, eplerenona, triamtireno, amilorlda),
“ suplementos- de potasio. o sucedéneos de la sal que contienen potasio, u otros
farmacos - que aumenten da potasemla (heparma, otros mhlbidores de ECA
~antagonistas.de S ti
COX=2 y AINES o . g .
. tacrolimus; tnmetop_nma) uso de suplementos de pota51o, dluretI\COS
‘az.aho' adores de potaSIo 0 sucedaneos de la sal que contlenen potasio

R se recomtenda la vugxlanoa perlodlca del potas:o sérico.

Relacionadas .con mdapamlda.

: : Equmbrlo hldroelectrohtlco

',Natremla Debe .controlarse al iniciar-el tratamlento y Iuego a: mtervalos regulares

5 (Ve e : : : C’ua-lvqufife\r
_ ;:puede provogcar:ina 'h’iponatr'e"mia de:consecuencias a veces:
graves La hlpona emia “junto ‘con hipovolemia puede causar‘deshidratacion e
: hupotenszon ortostatica. La pérdida coricomitante de. fonies cloruro. puede llevar a
una alcalosis metabdlica compensatoria secundaria: la“incidencia vy el ‘grado de
~este efecto:sonevés. ’

) Potasemxa La reducc 'n del potasro con hrpopotasemla constltuye el rresgo

= ] algunas poblac;ones de: alto rtesgo
snutndos tanto “si estan ‘0 no polimedicados, los
. tncosv--- 'on edemas y- ascitis, los enfermos coronarios yilos que presentan
fmsuﬁaenc:la cardiaca;

b '-En estos casos Ia hlpopotasemla aumenta la toxicidad cardiaca de los glucésidos

._'Los pac1entes que presentan un mtervalo QT prolongado; ya sea su origen
congénito o iatrogénico, son ‘también de riesgo. La’ h|popotasem|a asl.como la
bradicardia, actia.como un factor que favorece.la aparicion de trastornos graves
del ritmo, en partlcular torsiones de punta potenualmente mortale. be

9 Sk se'detecta una'h_ pop _tasemla debe:cotredirse.

P28 23335503- APN,ﬁERM
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B Calcemla ‘Los: diuréticos tiazidicos y afines pueden disminuir la excrecion urmarl,
. de calcio vy provocar .un -aumento- ligero y transitorio de la calcemia. Una
hipercalcemia manifiesta puede estar-relacionada con un hiperparatiroidismo no
diagnosticado. En este caso, se debe interrumpir el tratamiento. antes de
investigaria funcion paratiroidea.
Glucemia: En‘los diabeticas, es lmportante controlar:-la glucemia, sobre todo en
presenc:a deshipopotasemia:
Acido _urico: ‘En-Jos pac;entes hiperuricémices, puede: aumentar la tendencia a las
~ crisis des gota
, Funcnon*renal y.diuréticos;
. cos tiazidicos:y-afines son solo totalmente eficaces cuando: fa: funcion
“renal- es normal o esta ligeramente alterada (creatininemia inferior a valores del
‘orden:de 25 mg/l, es: decir, 220 pmol /l'para un adulto).
-En pacientes de edad avanzada, se debe. adaptar la creatininemia en funcién de la
edad, del pesoy del sexo del pac1ente segun la formula-de Cockroft:
Cler = (140 edad) x peso/0,814 X creatininemia
‘edad expresada enafos
peso-en kg
creatininemia en:umol/l
Esta férmula ‘es valida para  un hombre anciano y se:debe corregir para las
mujeres; multiplicando el resultado por 0,85,
La hlpovolemla secundaria a la perdida de agua y de.sodio inducida por el
_diurético ab prlnCIpto del tratamiento, implica - una reduccnon del- - filtrado-
';glomerular EI résultado puede ser-un aumento de:la iurea:-sanguinea y de la
creatmmemla ‘Esta insuficiencia renal transitoria no- tiene-cansecuerncias negatlvas
en e ‘paciente -con funcién renal normal, pero puede agravar una insuficiencia
renal previa. ”
Degort:stas Los deportlstas deben saber que este medicamento ¢ontiene una
sustancia activa que puede dinducir una reaccidn positiva en las pruebas’
practicadas durante fos controles “anti-doping". :
Miopiaraguda y glaucoma:secundario de-dngulo cerréddo
. Las sulfonamidas, o'los:derivados de sulfonamida;, son medicamentos que:pueden
» causaruna reaccion |dlosnncrat|ca derivando en-una miopia transitoria o glaucoma
agudo de: ‘angulo cerrado. '
El glaucoma “agudo ‘de angulo cerrado no tratado: puede llevar a una pérdida
~ permanente .de vision. ‘El tratamiento ‘principal es interrumpir la toma del
‘medicamento lo mas rapido posible. Puede ser necesario-considerar-ina atencion
médica urgente o“tratamientos quirurgicos si la ‘presidn intraocular permanece
~descontrelada.. Los factores de riesgo para desarrollar-glaucoma agudo de angulo
cerrado puedéen-incluir antecedentes de alergia.a la sulfonamida o a la penicilina.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Comunes al’ permdoprll y la indapamida

Asgciacionés desaconsejadas:

_ LItIO ‘Durante la- adm iistracion concomitante de:litio con IECAs se han:notificado.

’ ntraciones: sencas delitio. y tox1c1dad No'se
v ndoprll e mdapamlda con lIth pero si la-

asoc1ac10n resulta necesaria, ‘58 debera realizar un segu:mlento cuidadoso de los:

mveles séricos de.ditio.

Aseciaciones que requ:eren precauciones-especiales: de empleo:

Baclofeno: Aumento del efecto antlhtpertenswo Momtorear la presxon arterial.y la

funcion renal; y adaptarila posologra del ant1h|pertensnvo 51 es necesar:o

'Antunﬂamatorlos no esteroxdes S
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-decnr acido. acetdsahcmco a dosis antiinflamatoria, inhibidores de la COX-2y AINES :
= ho selectlvos), puede tener lugar-una reduccién del efecto antih:pertenswo El uso %
- concomitante de IECAsy AINES puede- llevar-a un riesgo mayor de empeoramiento
de- la funcién renal, incluyendo un posible fallo renal agudo, y un aumento del
potasio -sérico,  especialmente en paciéntes con Una deficiente: funcién ‘renal
preexistente. La combinacién ‘debe ser administrada con precaucion,
especualmente en pacientes .de edad -avanzada. Los pacientes deben estar
suficientemente hidratados y debe considerarse un segwmlento de la funcion renal
después de iniciar el -tratamiento concomltante \ posterlormente de forma
penoduca
-Asociaciones a tener en cuenta:
Antldepr_e "|'vos lmtpramlnlcos (triciclicos), neurolépticos: -Aumentan el . efecto
antxhxpertensrvo y el riesgo de hipotensién ortostéatica (efecto admvo)

~Relacionadas con Perindopril:

Los datos de-los estudios clinicos han demostrado que el blogueo dual del sistema
renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) mediante -el uso combinado de
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, antagonistas de los.
réceptores de angiotensina II o aliskirén Se asocia con una mayor frecuencia de
acontecimientos adversos tales como hipotension, hiperpotasemia y disminucion
vide la funcién: renal (incluyendo insuficiencia renal aguda) en comparacmn con el
“uso de un- solo ‘agente con efecto--sobre el SRAA- (ver Contraindicaciones;
b Advertencuas y. precauciones: y ACCIOI’I Farmacologica).

Medicamentos inductores de hiperpotasemia

‘A!gunos medlcamentos 0 clases terapéuticas pueden aumentar la aparicion de
hiperpotasemia: allskiren, sales - de- potasio, diuréticos ahorradores de potasio,
inhibidores de la ECA, antagonistas de receptores de angiotensina II, AINEs,
heparinas, agentes: inmunosupresores como- ciclosporina o tacrolimus,
trimetoprima. La combinacién de estos farmacos aumenta el riesgo de
-hiperpotasemia.

Uso. concomitante contraindicado:
Aliskirén: en pacientes diabéticos o con insuficiencia renal, riesgo de.
hlperpotasemla -empeoramiento dela funcion renat y. aumento de la morbilidad:
y mortahdad cardiovascular.

Asoaaaones desaconseladas
'Allsklren' en pacientes qe no. presentandiabetes o insuficiencia renal, riesgo
de hiperpotasemia empeoramiento. de. la funcidon renal y aumento de la
morbilidad y- ‘mortalidad cardiovascular (ver seccion4:4).
Terapla concomitante con: inhibidores de- la ECA y antagonistas de los
‘receptores de anglotensma' seha descrito en: la bibliografia gue en
p’aciente‘s con-enfermedad ateroesclerotlca establecxda insuficiencia cardiaca, o
con diabetes con lesién de: Grganos diana, la terapia concomitante - con
mhlbldzores de. la:ECA-y -afitdgonistas de .los- receptores ‘de angiotensina esta
asociada a una mayor frecuencia de hipotensién, sincope, hiperpotasemia y
empeoramiento de“la funcion renal (incluyendo insuficiencia renal aguda) en
comparacion con el uso-de un (nico agente .del sistema renina- anglotensma—
aldosterona. El doble blogueo (p.-eji,.al.combinar un inhibidor deda ECA con-un
antagomsta del receptor de ‘angiotensina II):debe hmltars a casos. definidos

A Téenien”
* Argenting 8 4
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individualmente con :monitorizacién estrecha ‘de la funcién renal, niveles de\?ﬁn%‘. :

potasio y tension arterial {ver seccién 4.4).
- Estramustina: riesgo: de “aumento de redtciones -adversas tales como edema
‘angioneurotico: (angioedema)

, .-Ietal), partlcularmente ‘en combinacién. con insuficiencia. rénal (efectos
‘hiperpotasemicos :aditivos). ‘Se. desaconseja la ‘combinacién de perindopril «con
Jos medicamentos citados (verseccién 474). No obstante, si-estuviera-indicado el
S0 concomltante se;administrardn con: precaucion y bajo-frecuente supervision.
del: potasio. sérico. Para el uso de gspironolactona en insuficiencia cardiaca; ver
"Uso concomitante que requiere uha precaucion espécial de empleo”.

Asociaciones que requieren una precaucion especial.de empleo:
Ant1d|abet|cos. (/nsu//na, aLntes

{ ncomltante ‘de’inhibidores.de

pr meras semanas del tratamlento combinado y-en pacientes con-insuficiencia
renal.

- Dluretlcos no ahorradores: .dé potasio: los pacientes que estah tomando
diuréticos, y. especnalmente aquellos' que presentan hipovelemia y/o
'hlponatremla pueden experimentar Una reduccidn excesiva de la tensién
arterial despues del inicio det tratamiento con ‘inhibidores de la ECA. La
posibilidad de-efectos hipotensores puede reducirse suspendiendo el diurético,
aumentando la- volemia o el-aporte de sales antes de iniciar el tratamiento con
dosis bajas Y progres:vas de: permdopnl

En - hipértension. arterial, cuando.un tratamtento previo- con diurétices puede:

R 2ol

_ Dluretlcos ahorradores de. potasio: (triamtireno,: ‘Hiperpotasemia- (potenciaimente.

h/Doalucem/antes _.orales): . estudies:

'mas, agentes. hxpoglucemlante&
'encnar eI efecto de d|smmuc10n dela‘glucosa en sangre con:
Iucemna Este- efecto: parece ser mas probable durante las.

haber ocasionado: hlpovolemla/ hiponatremia; .o se debe interrumpir el diurético:

antes d
podra poste rrmente readmlmstrar un dluretlco no ahorrador de potasio; o se
debe iniciar el tratamiento con el inhibidor de la ECA ¢on una doésis baja-e ir
aumentdndola’progresivamente:

~En msuf/c:enaa cardzaca “congestiva tratada con diuréticos, el inhibidor de la
ECA debe ImCIarse a una-. dos&s muy baJa y sr es pOSlb|e después: de reducir la

“En todoes: los casos, Ia funcxon renal: (nlveles de creatmlna) se debe monitorizar

~durante las primeras semanas del tratamiento con-el inhibidor:de la ECA.

o Dlure_t;cos ahorradores de potasio (eplerenona, espironolactona): con
: eple’reh'on'a 0. € p.lronolactona a dosis entre. 12,5 mg a SO mg por dia y con

'dOSlS bajas de inhibidores de la ECA:

En el tratamiento ‘de insuficiencia cardiaca de ¢lase IL.o IV (NYHA) con una

iciar el tratamiento con un inhibidor de la ECA, en CUY0 Caso,. se;

fraccion“de eyeccién <40 %, y.previamente tratada con inhibidores-de la ECA y -

diuréticos del - asa; riesgo de hiperpotasemia, -potencialmente letal,
_&specialmente ‘en. .caso de mcumpllmlento de las recomendaciohes de

prescripcion en esta asociacion.

Antes de iniciar la “asociacidon, comprobar la ausencia de hiperpotasemia e
_ msuﬁuenua renal. T
» trecha supervtsnon de-la potasemia y la ;reatnnemi -enel

meénsualmeénte.
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- Racecadotril: inhibidores. de 14 ‘ECA (p.-ej., perindopril) son causa conbeida de
angioedema. Este nesgo puede .estar.aumentado: durante: el uso concomitante
can-racecadetril. (un medlcamento utilizado para la diarrea aguda)

-“Inhibideres de-mTOR. (p.ej,; swohmus everolimus, temsirolimus): los: pacientes
- ‘en tratamiento: concomitante con’ mhlbldores de mTOR pueden tener ‘un mayor
riesgo-de anguoedema

Asocnacnones a tener en cuenta:

e Antlhlpert” nsivos y vasodllatadores el uso- concom|tante de.estos agentes
" puede- potencrar los efectos hipoterisores del ‘perindopril: La -administracion
_simultanea de mtroghcerma y-de-otros:-nitrates, -u-otros: vasodllatadores -puede
reducir todavia:mas-la presion arterlal

A//opur/no/ a_gentes citostaticos o-inmunosupresores, corticosteroides sistémices o
/ ida: La administracion concomitante .con 1ECAs puede .conllévar un:
.sgo de !eucopema

1 __js (Imagllpt _'a, saxaghptma, sxtagllptma vﬂdagllptlna) aumento
del riesgo de angioedéma, debido al descenso de la actividad de la: dipeptidil
.peptldasa IV (DDP- IV)-por la-gliptina en. pacientes tratados concomitantemerite

. con-inhibidores dela ECA.

- Slmpatlcomlmetlcos Jdos- s;mnat/com/met/cos pueden disminuir_[os: efectos

v ant/hmertenswos de»/os IECA.

« Oro: raramente -se “han-reportado reacciones nitritoides (los sintomas incluyen
calores - faCIaIes, nauseas, -vomitos- e hlpotens idn) -en ‘pacientes gue estan
recibiendo tratamiento con oro inyectable (orotiomalato de sodio) y terapia

: concom}tante con inhibidor de la ECA que incluye ‘perindopril.

‘Farmacos que 'd"ucen torsn@n éi- Dunta Debldo aI nesgo de hlpopotasemna la
indapamida debe:administrarse €on precauciontcyando, se asocie a:medicamentos
queinducen torsidn:de punta, tales como los antiarritmicos de clase IA (quinidina,
hidro, umldma disopi amlda) los: ant(amtmfcos de clase IIT (amiodarona,
; lbutmda ' tilio, sotalol); algunos neuroleptncos (clorpromazina,
_,Ievomepromazma, tioridazina, tr|fluoperazma), ‘benzamidas:.
da, sulpirida, tiaprida), butirofenonas’ (droperidol, haloperidol); -otros
uroleptlcos (plmoz:da), otros -farmacos. tales - como- bepridil, cisaprida,
difemam!o erxtromlcma v, halofantrma mlzolastma moxtﬂoxacmo pentamidina,
vmcam:na IV metadona aste zol terfenadma Prevenir la

tetracosachda laxantes estImulantes
f\e‘co adltxvo) Vigilarla potasemla V,=Si €s
speaalmente en caso de terapia con
& ,r laxantes no estlmu!antes

_ popotaseniia favorece 105 efectos toxicos .de. los
gluc05|dos cardlacos Vlgll.ar la potdsemia, ECG. y, si es nécesario, volver a
considerar el tratamierito.

Asoc1aC|ones atener en:Cuenta:
Dluretlcos ahorradores

de potasno (amllorlda, fesplronolact”
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Ui el s) o hnperpotasemla Debe controlarse Ia ’
._p “tasemla yel ECG y, si fuera necesario, adaptar el tratamiento.

, Metformma Acidosis [actica deblda a la ‘metformdina, desencadenada- por .una
posible msuﬁaenc;a renal funcional: relacionada: con los diuréticos y, en particular,
con- los diuréticos-del asa: No emplear metformma cuando la creatininemia: es
mayor: de 15: mg/htro (135 pmoles/lztro) en el hombre v 12 mg/litro (110
pmoles/htro) en fa-mujer.

Medios. ide contraste - vodados En caso de deshidratacion provocada por los
duuretlcos es mayor-el - riesgo “deinsuficiencia renal aguda, en particular si se
utilizan . dosis elevadas: de medios de contraste yodados. Se debe hidratar al
paciente antes de la istracion del producto yodado.

‘Cal o,. (sales: de) Rles e hl,percalcemla por “disminucién de la elim'inacién
‘urinaria: de calcio: '

Ci "losporma tacrohmus Riesgo de aumento-de:la: creatininemia. sin-modificacién
de los. niveles c1rculantes de oclosporma incluso- en ausencia de reduccidn
. hldrosalma

= Corticoesteroides, tetracosactida (sistémicos): disminucién del efecto
~antihipertensor (reten¢iéin de sodioy agua-ocasionada ‘por los corticoides).

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

Debido a los. efectos de los componentes-individuales de:esta asociacion ‘sobre el
embarazo y la lactancia, Preterax 10, no estd recomendado durante.el primer
‘trimestre 'de” emibarazo. Preterax 10; esta contraindicado durantesel: segundo Y
“tercer: trimestres. de.embarazo.: »

‘Preterax 10, esta. ontramdlcado durante la lactancia. Por tanto'se debé tomar una
decision entre abandonarla: Iactanoa 0. interrumpir el tratamiento con Preterax:-10;
teme_ndo ‘en:cuenta ,la_ importancia-del tratamiento para la madre.

Embarazo:

' As_c'rcia,do;-c:on,:pAerindOpriI;:

TEr uso. de IECA'S" no est'é' 'rec'omenda”d'o durénte el primer"tri"més't'r'é de‘l'émb'arazo B

“:La evidencia epidern ca relativa-al-riesgo de teratogenicidad tras la exposicion
a IECAs durante ek prlmer trimestre del embarazo no ha-sido concluyente; sin
0 puede-excliirse un pequeno aumento del riesgo. A menos:.que. se
onsidere:indispensable la continuacion del tratamiento con IECAs, las pacientes
que p!aneen un embarazo deben ser cambiadas aun tratamxento antihipertensivo
alternativo -que tenga un perfil de. seguridad:establecido para su uso durante el
émibarazo.-Cuando se confirma un embarazo, debe interrumpirse.inmediatamente
el tratamiento con. ‘IE‘CAS y, si se considera adecuado, debe iniciarse un
 tratamiento alternativo. :

_Se sabe:que la exposicién: a IECAS durante el sequndo y . tercer ttimestres del
““embaraze: induce: fetotdx‘i‘d'd'ad mana (disminucion  de la* funcion renal,
" oligohidramnios, = retraso de- osificacion . craneal) y to><|<:|d;ad necnatal
(msufraenaa_ renal, hlpotensmr\ hlperpotasemla) : e

Se recomlenda una exploracnon egcografica-de la-funcign:renal y. dél craneo: si sA ha
producido una. exposxcxon a IECAs desdeel segundo trimestre. de’f embatdzo: '
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Se-debewejercer uha ‘observacion estrecha .en relacion a hlpotensmn en lactantes
euyas.madres hayanitomado JECAS.

~ Relacionado a la indapamida

No existen-datos o-son-muy lirmnitados (mienos de 300 resultados de-embarazo) con
el uso de indapamida en mujeres ‘embarazadas. La .exposicién prolongada a
diuréticos  tiazidicos durante:el tercer trimestre de embarazo puede-disminuir el
’volumen plasmatlco_materno y el f|UJO sangumeo utero - placentarlo pudlendo

rep; .oductlva (ver “Datos precllmcos sobre. segurldad”)
A Como medida de preeaucion, es preferible.evitar-el-uso:de mdapamlda durante el
“.embarazo.

V'EAGTANC'IA : »
Preterax.estad-contraindicado durante la lactancias

Asociado con perindopril:

: Debldo a que no se dispone de informacidén:sobre el-uso.de périndopril durante la-
!actancxa, ‘permdoprll no. estd recomendado 'y 'son preféribles tratamientos
_alternativgs con perfiles de seguridad mejor establecidos durante.la lactancia,
espec:almenzte en lactantes neonatos.y pretérmino.

' Aso‘éiad‘oztcon inda'p"aihida
“No existe: informacién suﬁctente sobre: la-excrecion de: indapamida/metabolitos en
“la leche matérna. Podria aparecer una. hipersensibilidad a medncamentos derivados-
de silfonamidas e hlpopotasemla e, No se puede exéluir un riesgo para los recién
_ nacides/lactantes.

:'La indapamida estd estrechamente relacionada:con los diuréticos tiazidicos; los:
cuales se ‘han asociado, durapte 1a lactancia; con la disminucidn o incluse 1a
supresién: de la lactancia. v

- Larindapamida estd contraindicada durante la lactancia:

Fertilidad
Comunes a.perindopril & indapamida

Losestudios de toxicidad reproductlva no:- han mostrado:éfectos ‘sobre Ha fertilidad
_en atas macho y hembra (ver seccién 5.3). No se anticipan efectos sobre la
fertilidad humana.

’EFECTOS ‘SOBRE LA CAPACIDAD DE CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR
j‘.MAQUINAS
- kes do componentes actfvos, md|v1dualmente o comblnados en Preterax no-

: I reaccnones mdcvrduales relauonadas con la
-de’ la presnon arterial, sobre todo al comienzo del tratamiento o al
 medicamento antihipertensor. o
Por-tanto, Ja ‘capacidad para conducxr vehiculos y utilizar ma"“
alterada. :
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REACCION ES ADVERSAS
a. Resumen del perfil de seguridad
La administracion de perindopril inhibe el eje-rénina = angiotensina - aldosterona’
y tiende a reducir la pérdida de potasio inducida por la indapamida. En el 6%-de
los: pacientes tratados con Preterax 10 se observa hipopotasemia (concentracién
de potasio <3,4 mmol7l):

Las reacciones: adversas observadas mas frecuentes notificadas-son:

.- con perindop mareos; cefalea, parestesia, disgeusia, alteraciones visuales,

vertlgo acufe_nos'fhlpetensmn tos, dishea, dolor ‘abdominal, estrefiimiento,
dxspepsna, d|arrea, nduseas,  vémitos, prurito, erupciones, calambres

_ musculares y astenia:

& . con mda_pamlda reacciones de hipersensibilidad, sobre todo: dermatoic’igicas,
en pacientes con predisposicion a reacciones alérgicas y asméticas vy
erupciones maculopapulares, - '

a. ‘Listado tabulado de reacciones adversas

Las siguientes reacciones advVersas :podrian observarse durante el tratamiento vy
clasificarse segun-lag siguientes frecuencias:
. Muy frecuentes (>1/10), frecuentes (>1/1OO a <1/10), poco frecuentes

. frecuenma no conoc1da (no puede estlmarse a parttr delos datos dlspombles)

: Clasmcacmn de » |Frecuencia
:4?:3;2 del sistema|Reacciones adversas Perin.dop,ril- Indapanjida
_In.fecc19_ne§ ®Rinitis Muy rara -
.|infestaciones o
i e Po6co
| .Eosmoﬁlla , \frecuenta® -
|Agranulocitosis Muy rara -{Muy.rara
fTrastornos de lalAnemia aplasnca v S Muy.rara
sangre y del sistema|Pancitopenia MUy rara =
linfatico Leucopenia Muy rara My rara:
Neitropenia Muy rara w
Anemia hemolitica Muy rara Muy rara
; Trombocitopenia Muy rara  |Muy rara’
“|Trastornos -dellHipersensibilidad - ’
"~ |sistema |(reacciones
_linmunolégico mayoritariamente
' dermatoldgicas, eni= Erecuente
pacientes con una
tpredispoesicion a. reacciones
alérgicas y asmaticas) ,
Vo . Poco
‘ Hlpoglucgmla_ frecuente* =
Trastornos del Hiperpotasemia, que|Poco-
metabolismo-y de la|revierte con la suspensién{frecuente® s
‘Inutricién del tratamiento ]
Hiponatremia Poco . 7
R frecuente:<
' gleres
IF-2018-23335503-APN-DERMHEA!
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pacientes de:alto: rlesgo

Clasrflcaclon de Frecuencia
.lérganos del sxstema Rea_c iones-adversas G .
BF B v : Perindopril Indapamida
|Me A E ) :
Hipercalcemia # Muy rara
Reduccion  de potasio con
hipopotasemia .
p p o . Frecuencia
especialmente  grave enj- .
1 o , . no-conocida
clertas poblaciones con alto
Fiesgo
L Alteraciones del humor Poco frécuente. |~
Trastornos B rersanee o
Ry Altéraciones del suefio Poco frecuente |-
psiquiatricos e
E , Confusion Muy rara s
Mareo . .:|Frecuente =
{Cefaléa Frecuente IRara
Parestesia Frecuente |Rara
|Disgeusia -|Frecuente =
‘Sominolencia Poco e
' : fiecuente*
. Poco Frecuencia
. : Sincope % B
Trastornos del frecuente no-conocida
sistema nervioso Ictus posiblemente[Muy rara -
secundario a una
hlpotensmn ~excesiva  en;

Posibilidad de aparicion del

Frecuencia

encefalopatia. ‘hepatica enl|
caso de insuficiencial no-conocida
hepética .
J|Alteraciones visuales: |Frecuente Frecuenc,a_
: v no conocida
g . e o Frecuencia
Trastornos oculares [Migpia = v 3
S ' : no . cornocida
e Frecuencia
Vision borrosa - R
: : : no:conocida
_ [Trastornos del oido Veértigo Frecuente Rara
ly del laberirnito Aclifenos Frecuerite -
' Palpitaciones .P'.O o =
LT ‘ frecuente*
L Poco
Tagticardia fracliente* -
Angina de pecho Muy rara = _
N [|Arritmia (incluyendo{Muy rara Muy rara
~|Trastornes cardiacos|bradicardia, taquicardia
: |ventricular 'y -fibrilacién
Jauricular) -
“|Infarto de miocardio,|Muy rara
posiblemeiite: secundario. .a .
una-hipotensidn excesiva-en :
los pacientes de alto riesgo ,x*”’”‘\\/
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Y

Clasificacién de Frecuencia
|6rganos-del sistemalReacciones adversas . o
MedDRA Perindopril Indapamida
' “Torsade de pointes” Frecuencia
(potencialmente fatal). 3 no:-conocida
Hipotensién -(y  efectos Muy rara
Sl |refacionados con la|Frecuente ’
“|Trastornos Sl e N
Ivasciilates hipotenision)(
- {Vasculitis foco. =
T frecuente* '
Trastornos Tos Frecuente =
respiratorios, Disnea Frecuente -
.|toracicos y|Broncoespasmo Poco frecuente |+
mediastinicos Néumonia eosinofilica Muy rara -
1 Dolor abdominal Frecuente -
Estrefiimiento Frecuente Rara
Diarrea Frecuente - =
[Trastornos N e
-|gastrointestinales ———— A
- o Vémitos Frecuénte Paco
: frecuente
Sequedad de boca Poco frecuente {Rara
Pancreatitis Muy: rara Muy rara
-|Trastornos Hepatitis _ Muy rara Frec,uen‘c!a
: RIS , ‘ Ino conocida
hepatobiliares e
i o Funcion hepatica-anormal |« Muy rara:
Prurito Frecuente -
Erupcion . Frecuente -
- |Erupciones maculopapulares|- |Frecuente
~[Urticaria ' Poco frecuente |Muy rara
Angioedema Poco frecuente |Muy.rara
{Pu r.pu ra = cho
frecuente
Trastoriios de la piel vHip'erhidﬂrOsis Poco frecuente |-

y- de los tejidos|Reacciones de . Frecuencia
g ey : T Poco frecuente )
|subcutaneos fotosensibilidad " no conocida

Pemfigéid_e I:oco frecuente|
“|Empeoramiento de  la|Rara * R
psoriasis
Eritema multiforme. .. IMuy. rara < o
Necrélisis epidérmica téxica |- ' Muy rara
Sindrome Stevens-Johnson |- {Muy rara
. ‘|Calambres musculares Frecuente -
‘Tra‘_s‘tornovs ‘Poslble emp,eorarr?lj_ento de | Frecuencia
musculoesqueléticosiun lupus eritematosol~ o
. : B S no conocida
del tejido|diseminado-ya establecido e
_|conjuntivo Artralgia : Poco f \M
L ' frecuente* o N

1F-201~8-23335503-A§_ :
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: Clasxflcacmn
-|[organos del s:stema
M;edDRA

d*e”

Rea cciones adversas

Frecuencia

Perindopril

Indapamida

[Mialgia

Trastornos renales'y

Poco:

i frecuente* i
Insuficiencia-renal {Poco frecuente |+

Insuficiencia renal aguda

IMuy rara

Muy rara

Tr_astornos del
aparato reproductor

Disfuncion‘eréctil

Poco frecuente

Fatlga _

frecuente*-

y de.la mama_
1Astenia Frecuefte =
. . Poco
Dolor toracico _ - -
Gt . T frecuente
Trastornos e .
‘lgenerales lalestar.genéral Poco:
. |alteraciones’ en : - :
. S Poco
“{lugar de Edemagpenfer!co * s
, ,frecuente
admmlstracmn ; .
Péco
Plrex1a =

' |Exploraciones
complementarias

Urea elevada en sangre

Poco - frecuente

¥

|Creatinina:
sangre

elevada en

i

Poco frecuente|

|Bilirrubina
sangre

en

“{Rara

Enzimas ‘hepaticas

Rara

Frecuencia
no:conocida

aumentadas.

de la
moglobma y disminugcion

del hematocrlto

Muy rara

A

Glucemia aumentada

Frecuencia:

Uricemia aumentada

no conocida .
3 Frecuencia

no conocida

Intervalo QT
elec rocardlograma
preolohgado

~ del

- |Frecuencia

no conocida

Lesxones
tra umatlcas, _

-co-m-p.llcafc‘:ion es
|procedimientos
terapéuticos,

“def

[Poco  frecuente]

*

*Frecuenc:/a calculada a partir de ensayos-clinicos de- acontecirmnientos adversos
; detectados por. notificacion ‘espontanea

'Nohf"cacnon de sospechas de reacmones adversas
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L)
ar las: sospechas de reacciohes-adversas a traves:del sistema-de: notlﬁcacmﬁ)\; “?‘w. L
onal. "

not]

: 'S"OB'R'EZD’O:S'I'S

Ante la eventuahdad de una sobredosificacién. concurrir al hospital més cercano o
: comunicarse con los centros.de tox1co|ogta Hospltal de Pediatria R. Gutiérrez T.E.:

(011) 4962- 6666/2247 Hosp. A. Posadas, T.E.:. (011) 4654-6648/4658-7777,

Catedra de Toxicologia Fac..de-Medicina UBA, T.E..(011) 4962-3822/4263, Centro

de Asistencia Toxicoldgica de La Plata, T.E.«(0221) 451-5555.

La reagcién :adversa mas probable,-en caso de sobredosis, .es la. hipotension, a

veces asoc:ada con nauseas; vomites, calambres, vertlgos samnolencia, estados

de .confusion, oliguria; la cual puede progresar a anuria. (por hipovolemia). Se
- pueden: producur ‘trastornos: hldroelectrolltlcos (hiponatremia, hipopotasemia).
- Las primeras medidas consisten en eliminar rapldamente los.. productos ingeridos:
- mediante.lavado gastrico y/o admlmstracmn de carbon activado; luego se- debe:
- restablecer el -equilibrio: ‘hidroelectrolitico en un centro especializado hasta la
normalizacién del estado: del paciente.

Si sobreviene una hlpotenswn importante; se  puede cembatir colocando al
" paciente- en. deciibito, con.la cabeza baja y, si es necesario, mediante una
perfuswn intravenosa de: solucmn salina. isotonica o -mediante cualqwer otro medio
de expansion de la volemla

EL permdoprllato, la forma activa del perindopril, es dializable.

’PRESENTACIONES _
rvases de.30 comprlmtdos

E CONDICIONES DE: CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
A temperatura no mayor-de. 300C y en-su:envase originalperfectamente cerrado.
No utilizar-pasada la fecha de vencimiento indicada en el envase.

Mantener los: medlcamentos fuera:del alcance de los: nifios.

Especnalldad Medlcmal autorizada: por el Ministerio de Salud.

Certificado: No 47504.

Elaborado en Servier (Ireland) Industries Ltd Gorey Road - Arklow - Co. chklow -
Irlanda.

. Representante e importador: SERVIER ARGENTINA S:A.

Av.del Libertader 5930 8° Piso (C1428ARP). Capntal Federal.

0800:777-SERVIER. (7378437) k

: Dnrectora Técenica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.

 Versién:-Fecha aprobacién ANMAT

{ “Na g{ﬁ\\ abbatelia
IF-2018-23335503-APN-DERM# MST
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IN‘FORMACI()N PARA EL PACIENTE

PRETERAX 10 ®
PERINDOPRIL - INDAPAMIDA
Comprlmldos recubiertos
Venta bajo: receta
Industria Irlandesa

:COMPOSICION:

.€ada comprimido:contiene: Permdoprll arginina-10 mg: (Equivale.a 6,79 mg de Perindopril
‘base). Indapamida 2;5 mg. Excipientes: Lactosa "'monohidrato; Maltodextrina;  Silice
coloidal’ ‘anhidra;’ glicolato sodico de almidon; Glicerol; Hipromelosa; Macrogol 6000;
Esteéarato de magnesio, Diéxido de titanio. : '

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

». Copnserve este prospecto, ya gue puede tener gue volver a leerlo.

« Sitiene alguna duda, consulte a'su médico.

-~ Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe dérselo a otras personas,
a,unque tengan |65 mismos sintomas.

-» S| considera.que- alguno de los -efectos adversos que sufre es grave o si aprecia
‘eualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a su médico o
farmaceutico.

$Qué s Preterax 107y para. qué se utiliza?.
{Qué necesita saber-antes de empezar a tomar: Preterax 10?
,cCom@ tomar Preterax 107
Posiblés efectos adversos
By Conservacién de Preterax 10
6. Informacion adicional

1. &¢Qué es Preterax 10 y para qué se utiliza?

0ié 65 PRETERAX 107?

RAX 10, es una asocidcion de dos ‘principios actives; perindopril e indapamida. Es un
v Zipertensivo v esta indicado-en el -tratamiento de la tensién arterial alta (hipertension).

'PRETERAX: 10mg, se prescnbe a pacientes que ya reciben 10 mg-de perindopril y 2,5:mg
de indapamida en comprxmldos separados. En su lugar, -estos. pacientes pueden recibir un
comprimido:de PRETERAX 10,-que contiene ambos-ingredientes.

¢Para-qué se utiliza PRETERAX 10?

‘Perindopril. pertenece al grupo de medicamentos: denominados inhibidores de la ECA
(enznma convertldora de. anglotensma) Actuan ensanchando fos vasos sangumeos por lo’

_ ¥ dducida por los
rinones: Sm embargo mdapamlda es dzferente de otros dluretlcos ya que s61d ‘produce un
f;le_y_e a_u_mento en’ la. cantidad de orina- formada. Cada. uno ide los ‘principios ‘activos

IF-201_-23335677 ARN;JQE ANMAT
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. o
’@hsmmuye la tension arterial y actian de manera conjunta para controlar su tensm%@f

»-arternal
2. ¢Qué necesita saber antes de empezar-a tomar Preterax 107

Notome: PRETERAX 10

=sireg alérgico-al perindopril. o a cualquier otro inhibidor de la ECA, a la indapamida o a
_cualqurer otra sulfonamida, o-a'cualquiera de los demas componentes de PRETERAX 10,
"= si ha experimentado sintomas como. réspiracion con pitos, inflamacion de la cara o
lengua, picor intenso-o. érupciones. cutdneas graves con. algun tratamiento previo con
‘inhibidores de la-ECA, o si usted o alglin miembro de su familia ha tenido estos sintomas
en cualguier otra:circunstancia (un trastorno denominado angioedema);,
- Sitiene diabetes o insuficienciarenal y le estan tratando con un medicamento para bajar
. la presioharterial que: contiene aliskirén,

= gl--padece- una enfermedad grave del higado o -sufre una- afeccidn denominada
necef Iopatla hepdtica (enfermedad degenerat:va del cerebroy,
~pa:dece una enfermedad grave de rifién-o. si‘esta. recibiendo dialisis,
ene-bajas 0 altas concentraciones de: potasio.en sangre,
sospecha que pueda ‘temer una insuficiencia -cardiaca descompensada no tratada
neion grave de: Ilquldos dificultad respiratoria),
sta embarazada de més.de 3 meses (ver “Embarazo y lactancia®),
- si:estd en periodo de lactancia;

‘Tenga-especial cuidado con PRETERAX 10:

e dan alguna de las siguientes circunstancias consulte con su médico.-antes de tomar
PRETERAX-10: _

=5l padece estenosis -adrtica: (estrechamiento-del principal vaso sanguineo que sale del
,,,ce‘raz'on) o cardiomiopatia hlpertroﬁca (enfermedad del musculo del corazén) o estenosis
de la arteria renal (estrechamiento de la artéria-que lleva: sangre-al rmon)

ér:padece msuﬁoenma card-liaca o cualquier otro problema de corazon,

”f—-sx padece problemas de. hlgado
='si sufre una: enfermedad del colageno (enfermedad de la piel).como un lupus eritematoso
“sistémico.0  escleroderma, _
= sl padece ;aterosclerosis-fendurecimiento de las arterias),
= sikpadece: hlperparatlrmdnsmo (hlperactlwdad de la:gldndula paratiroidea),
- si-tiene gota,
= sj'tiene diabetes; :
si-esta siguiendo: una ‘dieta-baja- en- sal o -estd utilizando sustitutos ‘de la sal que
¢otitengan. potasio;

“Lowesiesta temando litioso diuréticos: ahorradores de potasio (espironolactona, triamtereno) o

;suplementos de potasio;.ya:gue debe evitarse el uso simultaneo con PRETERAX 10mg, (ver

“PUso-de otros:medicamentos®).

%) estun paciente de-edad avanzada,

ha tenido reacciones de fotosensibilidad,

tiene: reacciones-alérgicas graves con mﬂamacxon de la cara, labigs, boca, lengua o

I rganta que pueden c¢ausar dificultad al- tragar o resplrar (angioedema).. .Esto puede
aparecer en-.cualguier- memento durante: el :tratamiento. Si usted desarrolla estos
sintomas; interrumpa-el tratamiento y contacte con su médico inmediatamente.

s=iglh esta tomando -alguno delos siguientes-medicamentos-utilizados para t tar [a“presion

f.,--aarterial alta (hlpertensmn) ,,r*' »
- - un antagonlsta ‘de fos:receptores de-angiotensina I’ (ARA) (tambien ‘condeidoes como
"sartanes’ - por: ejemplo,. va!sartan telmisartan, lrbesartan' enparticular si sufre
problemas renales relacionados con la diabetes

IF-201 8 23335677—APN @
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- gliskirén. :
Puede quesu medico- le-controle. ta funcidn renal, la presién arterial y los niveles de
ctrolitos en |la sangre (por gjemplo, potasio), a intervalos regulares.

,zVer tamblen la informacion bajo el tltulo *No tome PRETERAX 10”.
Lsivesde procedencia negra ya.que puede tener mayor: rlesgo de angicedema y este
' medicamento. .puede: ser . menos-eficaz ‘para disminuir su tensidn arterial que en
pacientes: que no=son-de ra-Za_- negra,
- si-es:un paciente-dializado por-hemodidlisis.con.membranas de alto flujo,
. sioestd tomando alguno de. los siguientes medlcamentos el riesgo de .angioedema
< aumentas
= ‘racecadotril’ (utilizadozpara-el tratamaento de la diarrea),
- sirolimus,; everolimus, temsirolimus y otros medicamentos pertenecientes.a la clase
llamiada “inhibiddres mTor” (utHuzados para evitar el rechazo en trasplante de
Organos).

Angioédema

’ pacientes tratados con inhibidores de la' ECA, incluyendo Preterax 10mg, se ha

~.not1ﬁcado angioedema (reaccion alérgica grave:con hinchazén-de la cara, labios, lengua o

‘ nta con dlﬁcultad para tragar o.respirar). Esto puede ocurrir en cualquier momento
- tratamlsento Si usted desarrolla dichos sintomas, debe interrumpir el

: nto con Preterax 10y acudir al médico mmedlatamente Ver también POSlBLES
- EFECTOS ADVERSOS

""‘e.mformar a-su. médico si cree que-estd o puede estar-embarazada. PRETERAX 10mg,
‘ne:se recomienda aliinicio-del embarazo y puede causar un dafio-grave a su-hijo después
del tercer mesidel embarazo (ver “Embarazo v lactancia”).

iquando esté tomando PRETERAX 10 debe informar a su medlco

- siha sufrldo recsentemente dlarrea o- vomltos o estd deshidratado,
. ss vasa- someterse ‘a didlisis 0-a-una aféresis de LDL (eliminacion. del colesterol de su
jre medrante una maquzna),

-5 tiene alteraciones en su Visién.o dolor en uno de sus 0jos mientras toma Preterax

o 10mg Esto- puede ser un signo de .que usted. estd. desarrollando glaucoma un aumento

~ ide la presion en’ 5U(s) ojo(s). Debe interrumpir el tratamiento con Preterax 10mg vy
“buscar atencion médica:

' “eportlstas deben saber-que-PRETERAX 10 contiene un principio activo (indapamida)-
puede dar pOSlthO en un-control de dopaje.

in OSTY addlejsj'cen'tes
ETER’AX 10;:no debe administrarse a nifios ni-adolescentes.

'de otros medlcamentos .
Informe-a su medlco si esta utilizando o ha utilizado recnentemente
incluso los adquiridos sin receta. '

niedicamentos,

.Debe ;e-vltaﬁ tomar PRETERAX-:LO con:
¢ s=litio (utilizade:para tratar la-mania o la depresion);

H#ANMAT
Hfrqenting 8.4
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a}l;i-_‘skivrén-. (medjcamento-utilizade-para tratar la hipertensién) si usted ro-padece diabe ‘w
‘ni.problemas de rifion,

i diuréticos aho,rradofres de potasio (por ej:, triamtereno;. amilorida), sales de petasio.

' - e;vsfcp_amusti;na_'- (utilizado en el tratamiento del cancer),

a el tratamiento de la. presion arterial alta: .inhibidores .de-la

ros farmacos utmzado

:-:medlcamentos, ya que puede precnsar uh cuidado espec&al

otros medicamentos -para el tratamlento de 'la -hipertension arterial, incluyendo
.,;_';antagomstas de los receptores de angiotensina II' (ARA),»allsklren (ver fambién ‘la
i formaczon bajo los tltulos “No tome PRETERAX 107y “Advertencncas y Precauc;ones ) a

Nacos ahorkadéFés dé pota516 utlllzados en el tratamlento de insuﬁcxencna cardlaca
eplerenonay esplronolactona a . dosis entre: 12,5 mg v 50 mgaldia, :
edicamentos-que son utmzados de forma frecuente-para -el tratamiento- de da diarrea
'(fira_c,ecad_,otrxl) 0. pard prevemr,eﬁl rechazo:-del trasplante.de érganos (s:rohmu,s( everolimus,
temsirolimus:y otros ‘medicamentos pertenecientes: a la clase Ilamada’*“Vinhi_b'ifd'ores de
mTor"). Ver seccidon "Advertencias y precatciones”,

medicamentos:anestésicos;

vage_‘n_.te de‘contraste yodado,

: moxifloxacino, -esparfloxacino (antibidticos: medicamentos \tilizados .para tratar
L infecciones);

5

ado para: el tratamlento de Ia adtccnon)

'rtlcoestermdes utillzados para tratar diferentes trastornos- incluyendo-asma grave y
itis: reumatoxde
mmunosupresores utlllzados pata-eltratamiento de trastornos autoinmiunes. o:despuéside
trasplante para evitar un rechazo (por ejemplo, oclosporma tacrolimus),
romicing |nyectable tun antlblOtICO),
lo ntrma (utllzzado para tratar algunos: tipos de: malaria),

T ilizado para el tratamiento de [a-neumonia),
tilizado para ‘€l tratamiento .de -alteraciones cogmtlvas sintomaticas ‘en-
-avanzada incluyendo pérdida-de memoria),
. 'o para el tratamlento de angma de pecho),

oprramlda, amlodarona sotalol)
";;aprlda dlfemamto (utmzados para el tratam|ento de problemaés gastrmntestmales),
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- laxantes estimulantes (por:ejemplo; sen), 3
E antunﬂamatorlos no esteroideos (por ejemplo, |buprofeno) o dosis altas de salicilatos (por"
-ejemplo, acxdo acetllsallcmco),
otericina B myectable (para el tratamiento de enfermedades ‘graves por-hongos),
medicamentos ‘para -tratar problemas mentales - tales: como depresion, ansiedad,
quizéfrenia (por ejemplo, antidepresivos:triciclicos; neurolépticas),
- ‘racosactida (para el tratamiento de la enfermedad de Crohny),
' f’r~ trimetoprima (para el trate flento de infecciones),
,sodnatadores mcluyendo nitratos. {(medicamentos para hacer los vasos:sanguineos-mas
i ‘anchos);.
s=rheparina: (medlcamentos que se:utilizan para fluidificar'la sangre),
= medicamentos utilizados para el tratamiento-de la tension arterial baja, shock 0 asma
{por-ejmplo; -efedrina, noradrenalina o adrenalina).

“Alimentos y bebidas:
Es preferible tomar PRETERAX 10, antes-de una comida.

e Embiarazoylactanma '
‘a embarazada o en periodo de’lactancia, cree gue podria estar embarazada o tiene:

le tencron de quedarse: embarazada, consulte: a su médico antes .de utilizar este
g._medlcamento

‘Embarazo

‘Debeinformaria su médico si cree que estd o podria quedarse embarazada.
“Su. médico le acorisejard generalmente que deje de tomar PRETERAX 10, antes de‘
-»:quedarse embarazada o tan pronto como sepague-esta embarazada y-le-aconséjara tomar’
‘otro: medlcamento en:lugar de PRETERAX 10.

PRETERAX 10, no esta recomendado al: principio del embarazo y-no- debe tomarse después
: delstercer mes.-de embatdze, ya que puede causar un’'dafio grave assu hijo-si;seiutiliza
después del tercer mes de embarazo.

Lactancna
' rme-a sy ‘médico si estd en periodo de lactancia o va a comenzar la lactancia..
ERAX 10, estd contraindicado para madres en periodo-de lactancia, y“su médico
de. eleg|r otro tratamiento para usted si desea-dar de. mamiar-a su hijo, especialmente
sisu bebé esireciéninacido o preraturo.
~ Consulte con st médicorinmediatamente.

ORETERAX 10, normalmente no modlﬁca el estado:de alerta, pero debido a.la bajada-de
tensnon arterial algunos pacientes pueden.notar diferentes réacciones tales como mareos:o
dad. . Si. e ‘ocurre lo-anterior, su ‘capacidad para conducw o usar maqumana puéde

-f.verse alterada

N

ormacion lmportante sobre algunos de los componentes de PRETERAX 10
ETERAX 10, contiéne lactésa: (un' tlpo de azucar). Si su -médico -le ‘ha mdlcado que"
padece una intolerancia -a <ciertos azlcares, consulte con ¢l antes de tomar este
‘medicaniento:

3. &{Como-tomar Preterax 10? ‘
; S(gavv;'xactamente las mstruccxones de admmlstrac:on de PRETERAX 10 md’t "‘,_as por su
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.,;_entero con:la ayuda de unvaso de. agua,
;;;La ranurano:debe utilizarse: para fraccnonar el.comprimido.

'TSI toma ‘mas PRETERAX 10 del que‘debiera

Sivingiere demasiados comprlrmdos, contacte inmediatamente con -su medlco o-acuda- al
~servicio de urgencias de su hospital mads cercano.

“El.sintoma mas. frecuente.en caso de sobredosis es la disminucién de la tensién.arterial.
‘»se 'produce ‘una dlsmlnuuon dezla tenSIOn artenal importante (sintomas como mareos o

Si. ol\‘ndo tomar PRETERAX- 10

‘Es importante tomar gste medicamento cada dia.ya.que un tratamiento continuo es mas
?veﬂcaz Sinembargo;.siolvidd-tomar una- dosis de PRETERAX 10, tome la siguients dosis a
ora habitual. No: tome una dOSlS doble para compensar Ia dosns olvidada.

= Si mterrumpe eI tratamiento.con.PRETERAX 10
“Como-el 1te: hipertension arterial normalmente -es de porvida; debe hablar
“con su medlco antes de deJar ‘detomar-este medicamento.

'»t;i::en‘e cualqu_i_e_r' otra-duda sobre el-uso de este producto, consulte:a su médico:

4. . .P:osib_le.sze,fe‘c‘t,osv'adjversos

igual quetodo
: aungue no: todas la

tos medicamentos; PRETERAX 10, puede. producir efectos adversos,
ersonas los sufran.

fDe‘je de“to-mar inmediatamente este. medicamento-y contacte inmediatamente a
su’ med|co 'si experimenta alguno-de-los sngwentes efectos adversos que pueden
:'j'f;"‘ser graves:

-fuertes ‘mareos o desmayos debido a la tensién arterial baja (Frecuentes) (pueden

' afectar hasta 1'de cada 10 personas),

broncoespasmio (opresisn-en el pecho, falta de aliento o: dnﬁcultad para.respirar) (Poco

'vfrecuente) (puede afectar- hasta 1 de-cada 100. personas)

hinchazon de la cara, los labios, laiboca; la lengua -o+la garganta, dificultad Fespiratoria

gioe ‘Wer “Advertencias y precaucrones ). (Poco frecuentes) (pueden afectar

hasta 1. de 100 personas)

‘réacciones graves ‘de la piel que incluyen eritema multiforme ‘(erupcion cutanea que a.

“menudo comienza con manchas rojas que pican en la cara; brazos o piernas) o eripcién:
cutdnea intensa; habones, enrojecimiento de la piel por todo el -cuerpo;--picor intenso,
‘formacion de a‘m,pollas descamacion e inflamacién ‘de la piel inflamacién de las
membranas: mucosas.: (sindromeé ‘de-Stevens Johnson) U otras reacciones -alérgicas )

o (May raras) {pueden ‘afectar hasta 1.de cada 10000 personas),

“: o trastornos | iovasculares (latido cardiaco: irregular; angina de .pecho (dolor en ‘el

: ’pecho, en la mandibula’ y en la espalda, producndos por el esfuerzo. fisico), infarte:de:

. miocardio) (Muy:-raras) (pueden afectar hasta 1 de cada 10 000 personas),

.+ debilidad de brazos.o piernas, o problemas ‘en el habla que podrian ser sefal de un

- 'posible-ictus (Muy raras) G pueden afectar hasta 1 de cada 10 !OO perso'nas_),

e 'Jnflamac'on_ del pancreas qu D

. ‘acompahat

-}cada 10 OOO personas),
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= enfermedad del cerebro. causada ‘por una-enfermedad del higado (encefaiopatla
hepatica) (FrecuenCIa ne: conocuda)

En:orden.decreciente de frecuencia; los efeéctos adversos pueden-incluir:

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

Reacciones cutaneas en: personas predlspuestas a reacciones .alérgicas 'y asméticas,
dolor ‘de ‘cabeza, mareo, vértigo, hormigueo, alteraciones de la vista, aclfenos
(sensacion .de ruidos en los oidos), tos, dificultad para respirar (disnea), trastornos
digestiy S (nauseas vémitos, dolor abdominal, alteraciones del ‘gusto, -dispepsia o
dificultad” para la digestién, dlarrea estremm|ent0), reaccnones a!erglcas (como

- erupciones cutaneas, picor), calambres musculares, sensacién-de cansancio.

- Poco frecuentes (pueden afectar-hasta 1 de cada 100 personas):
Camblos de humor; trastornos - del suefio, urtlcarla, purpura (puntos rojos en la piel),

"formacuon de ampollas; - problemas de Trifidn, impotencia, sudoracién, un exceso de
_eosinofiles (un tipo “de célilas “blancas sanguineas), cambios en los pardmetros de
‘I:é’borator-io_:ﬁ aumento ‘de: los niveles sanguineos de potasio reversible al suspender el
‘ ft;faﬁ:fgrmiento, descenso de los niveles sanguineos .de sodio, somnolencia, desmayo,
_“palpitaciones (sentir los latides del corazon), taquicardia (latido del corazén ‘rapido),
:":‘i,pogl'Ucemia' (niveles muy bajos de azlcar en sangre) en los pacientes diabéticos,
-ulitis (mﬂamacno ‘de los vasos: sangumeos), ‘bocarseca, reacciones da fotosensibilidad
umento de la sensﬂmhdad ‘de la piel al sol), artralgia (dolor de‘las articulaciones), mialgia
(dolor muscular), dolor en-el pecho, ‘sensacion de-malestar, edema periférico, fiebre,
'..elevamon de Ja urea sanguinea, elevacion de lacreatinina en sangre, caida.

= Raras (pueden afectar hasta 1 de cada 1000 personas): Empeoramiento de la
psoriasis, -cambios en los resultados analiticos? aumento. del nivel de enzimas
hepaticas, nivel alto de bmrrubma sérica, fatiga:

- Muy raras (menos de 1/10 OOO) confusion, trastornos cardmvasculares (latido
‘cardiaco; [rregular, angina de pecho, infarto de miocardio), neumonia eosindfilica
(un tipo raro de neumonia), rinitis (nariz. congestxonada 0 con Moqueo), problemas
graves de rifién, cambio en los valores sanguiness como déscenso del niimero-de
células blancas.- y rojas sanguineas, descenso de la hemoglobina, descenso en- el
numero: de plaquetas aumento de los niveles de calcio en-sangre, funcion anormal’
del hngado

- Frecuyencia no copnocida (no. puede estimarse lafrecuencia.a partir de los datos
d!’spohibles) Trazado -anormal del ECG cardiaco, cambios en los parémetros
-sangumeos niveles bajos de- potasio, niveles altos de acido rico y:de azicar en la
sangre, cortedad de la vista (miopia), vision borrosa, alteraciones visuales. Si suffe
un-lupus eritematoso sistémico- (un tipo de enfermedad del colageno)

«f:Pueden aparecer trastornos de la sangre, rifion, higado o pancreas y-cambios. en los.
: nall ' lisis: de: sangre). Su.médico puede:necesitar prescribirte andlisis
_angre para: controlar su ‘estado.

“Comunicacion de efectos:adversos-

.;._‘Sl. ‘experimenta. cualquier tipo de efecto adverso; consulte a:su médico, inclusa.si-se. trata
e posibles efectos adversos que no aparecen-en- este-prospecto:

'ﬁMedlante la comunicacion de efectos adversos-usted puede contnbuur 3 proporc:onar mas.
“informacion sobre la seguridad de este medicamento. %

‘5. Conservacién de Preterax 10
‘Mantener fuera del alcance y'de la vista de los nifios. L Napie LAl

saier Argenting ‘S.A.‘
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N” ivutlhce Preterax 10 después:de la: fecha de caducidad que aparece en envase.
onservar a temperatura entré 15°°C a 30° C y'en su envase original-perfectamente
- .cerrado.

-6, Informacion-Adicional

Aspecto de Preterax 10:

“oilos.comprimidos recubjertos de PRETERAX. 10 mg, son blancos; con forma redonda. Un
_,m'pri'mido'co‘ntien'é-cl?.O’ mg de perindopril arginina y 2,5 mg-de indapamida.

f,;ﬁClahdad Medicinal autoriZzada por-el Ministerio de Salud.
ficado N9: 47504
ado en Les Laboratoires Servier Industrie - Francia
'Representante e Importador:

'SERVIER ARGENTINA S.A.
el Libertador 5930 Piso 8 - (C1428ARP) Capital Federal
0800 777-SERVIER (7378437)

Directora Técnica: Nayla Sabbatella (Farmaceutlca)

ima‘revisién: Fecha de aprobacion por la ANMAT.

rayia Sabbatslia
MIN. 14783
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