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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Disposicion
NUmero: DI-2021-2243-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 22 de Marzo de 2021

Referencia: EX-2020-81327756-APN-DGA#ANMAT

VISTO e Expediente EX-2020-81327756-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion
Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma DR LAZAR Y CIA SA.Q. el solicita la aprobacion de
nuevos proyectos de rétul os, prospectos e informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada ECAPRIRETIC Nombre Genérico. MALEATO DE ENALAPRIL -
HIDROCLOROTIAZIDA, Forma Farmacéuticay Concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS /
MALEATO DE ENALAPRIL 10,00 mg - HIDROCLOROTIAZIDA 25,00 mg; y MALEATO DE
ENALAPRIL 20,00 mg - HIDROCLOROTIAZIDA 50,00 mg; aprobada por Certificado N° 41.530.

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

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

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

Por €ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA



DISPONE:

ARTICULO 1° — Autorizase alafirmaDR LAZAR Y CIA SA.Q. el propietaria de la Especialidad
Medicinal denominada ECAPRIRETIC Nombre Genérico. MALEATO DE ENALAPRIL -
HIDROCLOROTIAZIDA, Forma Farmacéuticay Concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS /
MALEATO DE ENALAPRIL 10,00 mg - HIDROCLOROTIAZIDA 25,00 mg; y MALEATO DE
ENALAPRIL 20,00 mg - HIDROCLOROTIAZIDA 50,00 mg; € nuevo proyecto de rétulo obrante en
el documento 1F-2021-08060798-APN-DERM#ANMAT; |F-2021-08060669-APN-DERM#ANMAT;
IF-2021-08060545-APN-DERM#ANMAT;  IF-2021-08060430-APN-DERM#ANMAT;  IF-2021-
08060298-APN-DERM#ANMAT e IF-2021-08060113-APN-DERM#ANMAT; el nuevo proyecto de
prospecto obrante en el documento 1F-2021-08061027-APN-DERM#ANMAT; e informacion para el
paciente obrante en el documento 1F-2021-08060902-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en e Certificado N° 41.530, cuando €
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por e Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y rétulos, prospectos e informacion para € paciente.
Girese ala Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EX-2020-81327756-APN-DGA#ANMAT
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LAZAR

PROYECTO DE ROTULO - ENVASE PRIMARIO

ECAPRIRETIC®
Maleato de enalapril 10 mg
Hidroclorotiazida 25 mg
Comprimidos Recubiertos
Industria Argentina
DR. LAZARy Cia S.A.Q. e l.

Bw. LAZAR y Cia.S.A.
Quimica ¢ Industnal

R

DANIELA A. CASAS
FARMACEUTICA
DIRECTORA TECNICA

IF-2021-08060798-APN-DERM#ANMAT
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: |F-2021-08060798-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 28 de Enero de 2021

Referencia: EX-2020-81327756 ROT PRIM 10-25
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LAZAR

ECAPRIRETIC®
Maleato de enalapril 20 mg
Hidroclorotiazida 50 mg
Comprimidos Recubiertos
Industria Argentina
DR. LAZARy Cia S.A.Q. e l.

D, LAZAR y Cia.S.A.
GQuimica ¢ Industrial

g BE a0

DANIELA A. CASAS
FARMACEUTICA
DIRECTORA TECNICA
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Anexo
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LAZAR

PROYECTO DE ROTULO — ENVASE SECUNDARIO

ECAPRIRETIC®
Maleato de enalapril 10 mg
Hidroclorotiazida 25 mg
Comprimidos Recubiertos
Venta Bajo Receta
Industria Argentina

Contenido:
10 comprimidos recubiertos.

Férmula cuali-cuantitativa:
Cada comprimido recubiertos contiene:

Maleato de enalapril ....ccccoeoeveveveccrcennes 10,00 mg
Hidroclorotiazida .......ccccvevevveeveececcecene. 25,00 mg
Lactosa ooveveeie e e 100,00 mg
Almidon de Maiz ....oeveeveeeveceicece e 90,00 mg
AMIEI ettt 6,50 mg
ACTOSIl ettt 5,00 mg
Celulosa microcristalina ........cccceevvenene. 47,00 mg
TalCO e 15,00 mg
Estearato de magnesio ......ccceceeevevennns 1,50 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa ...................... 9,20 mg
Dioxido de titanio .....ccceevvevveveevreivee e, 0,53 mg
Sacaring SOAICa covevveeveeeveeeeeeee e 0,17 mg
Laca de amarillo 0caso ......ccceveceeeeennee. 0,10 mg
Posologia

Ver prospecto adjunto.

Conservacion:
Conservar entre 15° y 30°C, protegido de la luz. Mantener los comprimidos en su
envase original, lejos del calor, la humedad y la luz solar directa.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N2: 41.530.

DR. LAZARy Cia S.A.Q.e l.
Av. Vélez Sarsfield 5855 — B1605 EPI Munro
Directora Técnica: Daniela A. Casas, Farm. y Bioq.
Dw. LAZAR y Gia.S.A.

Quimicz ¢ Indusiriatl
G TN

62021—0 060545-A Pgl/_;g)ERM #ANMAT

DANIELA A.CA
FARMACEUTICA
DIRECTORA TECNICA

Paginalde?2



LAZAR

Nota:

El mismo texto acompafiard a las presentaciones conteniendo 20, 30 y 60, 500 y 1000
comprimidos recubiertos, siendo los dos ultimos de uso exclusivo de hospitales.

v, LAZAR y Cia.S.A.
Quimicz ¢ Industrial

IF-2021 (%60545 APQI QERM#ANMAT

ANIELA A.CA
FARMACEUTICA
DIRECTORA TECNICA
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2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Hoja Adicional de Firmas
Anexo
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CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 28 de Enero de 2021
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LAZAR

ECAPRIRETIC®
Maleato de enalapril 10 mg
Hidroclorotiazida 25 mg
Comprimidos Recubiertos
Venta Bajo Receta
Industria Argentina

Contenido:
500 comprimidos recubiertos.

Férmula cuali-cuantitativa:
Cada comprimido recubiertos contiene:

Maleato de enalapril ....cccevveveeveceieveenne 10,00 mg

Hidroclorotiazida .......cccvevvveeceeceeceienen. 25,00 mg

Lactosa ooveeeie e 100,00 mg

Almidon de Maiz ....oeveeveecvecece e 90,00 mg

AMIEI ettt 6,50 mg

ACTOSIl ettt 5,00 mg

Celulosa microcristalina ........cccccevvvennne. 47,00 mg

TalCO o 15,00 mg

Estearato de magnesio ......cccevevvevenennns 1,50 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa ...................... 9,20 mg @
DioXido de titanio w.....eeeeeeeeeeeseeereereenees 0,53 mg e @
Sacaring sOdiCa .....ceeeveveveereeeee e 0,17 mg

Laca de amarillo 0Caso .......ccocvevvuvveenenne. 0,10 mg @

Posologia @ 2 @
Ver prospecto adjunto. Q
Conservacion:

Conservar entre 15° y 30°C, (prgtegi la luz. Man z prlmldos en su
envase original, lejos del calgr,dapfmedad yI directa.

j @@TENER FUER@QANCE DE LOS NINOS

Especialg I autorizada por el Ministerio de Salud.
Certlflcado Ne2: 41.530.

DR.LAZARy Cia S.A.Q. e l.
Av. Vélez Sarsfield 5855 — B1605 EPI Munro
Directora Técnica: Daniela A. Casas, Farm. y Bioq.

Quimicz ¢ Indusiriatl

i
62021 o \1060439 éP@l DERM#ANMAT
= ‘FARM;\ULUTI A

DIRECTORA TECNICA
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LAZAR

Nota:

El mismo texto acompafiara a las presentaciones conteniendo 1000 comprimidos
recubiertos.

Br, LAZAR y Cia.S.A.
Quimicz ¢ Industrial

P20 P40 ARDARERMAANMAT
FARMACEUTICA
DIRECTORA TECNICA
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: |F-2021-08060430-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 28 de Enero de 2021
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LAZAR

ECAPRIRETIC®
Maleato de enalapril 20 mg
Hidroclorotiazida 50 mg
Comprimidos Recubiertos
Venta Bajo Receta
Industria Argentina

Contenido:
10 comprimidos recubiertos.

Férmula cuali-cuantitativa:
Cada comprimido recubierto contiene:

Maleato de enalapril ....ccccoeveveveeeeverccnns 20,00 mg
Hidroclorotiazida .......cccvevvveeceeceeceienen. 50,00 mg
Lactosa ooveeeie e 135,00 mg
Almidon de Maiz ....oeveeveecvecece e 96,00 mg
AMIEI ettt 9,00 mg
ACTOSIl ettt 6,30 mg
Celulosa microcristalina ........cccccevvvennne. 62,00 mg
TalCO o 20,00 mg
Estearato de magnesio ......cccevevvevenennns 1,70 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa ...................... 13,80 mg
Didxido de titanio ......cccceceveeveceveserieenen, 0,80 mg
Sacaring sOdiCa .....ceeeveveveereeeee e 0,25 mg
Laca de amarillo 0Caso .......ccocvevvuvveenenne. 0,15 mg

Posologia
Ver prospecto adjunto.

Conservacion:

Conservar entre 15° y 30°C, protegido de la luz. Mantener los comprimidos en su
envase original, lejos del calor, la humedad y la luz solar directa.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N2: 41.530.

DR. LAZARy Cia S.A.Q. e l.
Av. Vélez Sarsfield 5855 — B1605 EPI

Munro

Directora Técnica: Daniela A. Casas, Farm. y Bioq.

Dv. LAZAR y Cia.S.A.
Quimicz ¢ Indusiriatl
—

o

DANIELA

62021—0 OGOpZQ%éEQI};QERM #ANMAT

FARMACEUTICA
DIRECTORA TECNICA
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LAZAR

Nota:

El mismo texto acompafiara a las presentaciones conteniendo 20, 30 y 60 comprimidos

recubiertos.

Br, LAZAR y Cia.S.A.
Quimicz ¢ Industrial

IF-2024, 0000298 ARRARERM#ANMAT
FARMACEUTICA
DIRECTORA TECNICA
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Hoja Adicional de Firmas
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Providencia

Numero: PV-2021-09310133-APN-INAME#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 2 de Febrero de 2021

Referencia: Creacion de documento, peticion desde Expediente Electronico EX-2020-81327756- -APN-
DGA#ANMAT

DR.LAZARY CIASA.Q.el.

Modificacién de prospecto por Declaracién Jurada.
Cert. 41.530.

ECAPRIRETIC / MALEATO DE ENALAPRIL -
HIDROCLOROTIAZIDA.

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

SR. ADMINISTRADOR NACIONAL

Farm. MANUEL R. LIMERES

SD.
Se eleva el expediente de la referencia con informe en orden 18 de la Direccion de

Evaluacion y Registro de Medicamentos, adjuntandose el correspondiente proyecto de Disposicion en |F-2021-
09019686-APN-DERM#ANMAT (embebido en orden 28), para la intervencion legal y técnica.

INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS

DIRECCION NACIONAL
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LAZAR

PROYECTO DE PROSPECTO

ECAPRIRETIC®
Maleato de enalapril
Hidroclorotiazida
Comprimidos Recubiertos
Venta Bajo Receta
Industria Argentina

Formula cuali-cuantitativa:

ECAPRIRETIC® 10/25

Cada comprimido recubiertos contiene:

Maleato de enalapril .......cceevveveeeceee 10,00 mg
Hidroclorotiazida .......ccceeeevevecvcceesiienees 25,00 mg
= [01 (0 1Y H OO PRRPPRO 100,00 mg
Almidon de Maiz ......cooeevveveeceeceeeene 90,00 mg
AMIBEl oo, 6,50 mg
ACTOSIl o 5,00 mg
Celulosa microcristalina .......ccccceeveveeenn. 47,00 mg
TalCO et 15,00 mg
Estearato de magnesio ......c.ccccveeeeceennnne. 1,50 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa ...................... 9,20 mg
Didxido de titanio ......cccceceveeceveveserieenen, 0,53 mg
Sacarinag sOdiCa .....ccovevveveireeceeeee e 0,17 mg
Laca de amarillo 0Caso .......ccocvvevvevvenenne. 0,10 mg
ECAPRIRETIC®20/50

Cada comprimido recubiertos contiene:

Maleato de enalapril ......cveveeceveeceene 20,00 mg
Hidroclorotiazida .......ccceeeeveveeecceiniiennes 50,00 mg
= [o1 (0 1Y OO PU RO PRRPORR 135,00 mg
Almidén de Maiz ...cccveeveceveieeeeeee e, 96,00 mg
AMIZEI e 9,00 mg
FX =] o 1Y 1 TR 6,30 mg
Celulosa microcristaling ........cocevevvennneee 62,00 mg
TAICO vttt 20,00 mg
Estearato de magnesio ......c.cceveevevenneene. 1,70 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa ...................... 13,80 mg
Didxido de titanio ......ccceeeveeveeceneeereeeennenns 0,80 mg
Sacaring SOAICa .....uveveereeceeneecre e, 0,25 mg
Laca de amarillo 0caso ......cccceveeveeeennenee. 0,15 mg

o, LAZAR y Cia. S.A.
Quimica @ Industrial

DANIELA A
FAQMA\,tLTI A
DIRECTORA TECNICA

62021 0%61027 APQI E)ERM #ANMAT
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LAZAR

Accion terapéutica
Antihipertensivo. Vasodilatador. Diurético.

Indicaciones
ECAPRIRETIC® est4 destinado al tratamiento de la hipertensidn arterial.

Via de administracion
Via oral.

Accién farmacoldgica

El Enalapril es un inhibidor de la enzima conversora de la angiotensina (ECA) con
efectos antihipertensivo y vasodilatador. La Hidroclorotiazida es un diurético tiazidico.
Los estudios clinicos realizados con la asociacidon de pequeiias dosis de drogas
antihipertensivas, han demostrado que se obtienen efectos similares a los obtenidos
con dosis mayores de las drogas por separado, pero con una menor incidencia de
reacciones adversas.

Farmacocinética

Los alimentos no alteran la absorcion de Enalapril maleato. La concentracion
plasmatica maxima se alcanza a la hora de la administracion por via oral. Su forma
hidrolizada, el enalaprilato, con accion farmacolégica mas potente, alcanza la
concentracion plasmatica maxima a las 3 0 4 horas de la administracion por via oral.
La vida media efectiva del enalaprilato, luego de multiples dosis de Enalapril, es de 11
horas y la unién a las proteinas plasmaticas es de 50 - 60%. La eliminacion se realiza
bajo la forma de Enalapril y enalaprilato principalmente por la orina.

En la insuficiencia renal la farmacocinética es comparable al individuo normal hasta 30
ml/min de filtrado glomerular, con clearance de creatinina menores comienzan a
incrementarse los niveles séricos.

La Hidroclorotiazida alcanza la concentracién plasmatica maxima a las 4 horas de la
administracion por via oral. La vida media de eliminacién plasmatica es variable entre
5,6 y 14,8 horas y presenta una union a las proteinas plasmaticas de 40%. La
eliminacidn se realiza en forma inalterada en la orina (90%).

Posologia y forma de administracién

ECAPRIRETIC® 10/25: 1 comprimido por dia.

ECAPRIRETIC® 20/50: 1 comprimido por dia.

En aquellos pacientes que, recibiendo la dosis maxima de ECAPRIRETIC® 20/50,
necesiten un mayor control, se deberan indicar dosis adicionales de Enalapril o el
agregado de otros agentes antihipertensivos no diuréticos.

Insuficiencia renal: En pacientes con clearance de creatinina > 30 ml/min/1,73 m?
(creatinina sérica aproximada < 3 mg/dl) no es necesario efectuar ajustes de la dosis.
En pacientes con menor grado de filtracién glomerular normalmente se utilizan
diuréticos del asa, por lo cual no se recomienda el uso de ECAPRIRETIC®.

’ Frl.e ©C {
. LAZAR y Cia. S.A.

Quimica ¢ M"‘u*""d“'
62021- %61027 APQI E)ERM#ANMAT
DANIELA A
FAQMA\,tUTI A

DIRECTORA TECNICA
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LAZAR

Contraindicaciones

ECAPRIRETIC® esta contraindicado en los individuos con antecedentes de
hipersensibilidad al Enalapril o a otros inhibidores de la ECA y a la Hidroclorotiazida o a
los derivados sulfanilamidicos. Encefalopatia hepatica, anuria, hiperaldosterismo
primario y en presencia de estenosis adrtica y estenosis bilateral de la arteria renal o
estenosis en rifion Unico. Embarazo, lactancia.

Precauciones y advertencias

La evaluacion del paciente debe incluir el estudio de la funcidn renal antes de la
iniciacion del tratamiento y durante su transcurso cuando resulte apropiado.

Se recomienda precaucion en el uso de ECAPRIRETIC® en pacientes deplecionados de
sodio (pacientes bajo tratamiento previo con diuréticos, dietas hiposddicas estrictas,
didlisis, diarrea o vomitos) en quienes la primera dosis, aun pequefa, puede causar
hipotensidn ortostatica. Este riesgo es mayor en pacientes con insuficiencia cardiaca,
en quienes es frecuente la disminucién del "pool" de sodio por tratamiento previo con
diuréticos. En general, compensado el déficit de sodio, es posible reiniciar

sin inconvenientes la administraciéon de ECAPRIRETIC®.

Es imprescindible un control estricto de los parametros que evaluan la funcién renal o
se correlacionan con la misma (creatinina sérica, clearance de creatinina, potasio
sérico) en caso de insuficiencia renal, estenosis de la arteria renal, en pacientes con
insuficiencia cardiaca cuya funcién renal dependa del eje renina - angiotensina -
aldosterona o en pacientes tratados con diuréticos. En estos casos podria observarse,
en raras ocasiones, un empeoramiento de la funcién renal que obliga a suspender la
medicacion.

Se deberd tener precaucion en pacientes con insuficiencia renal severa, se recomienda
suspender la administracion de ECAPRIRETIC® con clearance de creatinina < 30
ml/min.

Administrar con precaucion a pacientes con cardiopatia isquémica o insuficiencia
vascular cerebral, en quienes puede resultar perjudicial el descenso brusco de la
presidn arterial, especialmente al iniciar el tratamiento.

Las tiazidas deben emplearse con precaucidn en pacientes con alteracidn de la funcion
hepatica pues pequefias alteraciones del balance hidroelectrolitico pueden precipitar
el coma hepatico.

Se han comunicado raros casos de edema angioneurdtico de la cara, las extremidades,
los labios, la lengua, la glotis y/o la laringe en pacientes tratados con inhibidores de la
ECA. En tales casos debe interrumpirse la administracién de ECAPRIRETIC® e
instaurarse el tratamiento adecuado de inmediato.

Durante la cirugia y la anestesia debe vigilarse la aparicion de hipotensién arterial que
puede ser corregida con expansores de volumen.

Se ha observado un aumento del riesgo de cancer cutaneo no melanocitico (carcinoma
basocelular y carcinoma de células escamosas) con la exposicidn a dosis acumuladas
crecientes de hidroclorotiazida, Los efectos fotosensibilizantes de la hidroclorotiazida
podrian actuar como un posible mecanismo del cancer cutdneo no melanocitico. Se
informara a los pacientes tratados con hidroclorotiazida de tal riesgo y se les indicara

DANIELA A. CA
FARMACEUTICA
DIRECTORA TECNICA
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LAZAR

gue se revisen de manera periddica la piel en busca de lesiones nuevas y que informen
de inmediato cualquier lesién de la piel sospechosa. Se indicaran a los pacientes las
posibles medidas preventivas, como limitar la exposicién a la luz solar y a los rayos UV
y, en caso de exposicién, utilizar proteccién adecuada para reducir al minimo el riesgo
de cancer de piel. Las lesiones de piel sospechosas se deben evaluar de forma rdpida,
incluidos los analisis histoldgicos de biopsias. Ademas, puede ser necesario
reconsiderar el uso de hidroclorotiazida en pacientes que hayan experimentado
previamente un cdncer cutaneo no melanocitico.

Embarazo: Los estudios toxicoldgicos preclinicos han evidenciado efectos perjudiciales
sobre el producto de la concepcién. Por tal motivo, ECAPRIRETIC® estd contraindicado
durante el embarazo. Si se detectara un embarazo el tratamiento con ECAPRIRETIC®
debera ser interrumpido lo antes posible.

Lactancia: El Enalapril y su metabolito el enalaprilato se eliminan en la leche humana
en cantidades minimas. Por lo tanto, se recomienda no administrar ECAPRIRETIC® a
mujeres que se encuentren amamantando. Si el médico considerara que el uso de
ECAPRIRETIC® es esencial, deberd considerar la posibilidad de interrupcién de la
lactancia.

Uso pedidtrico: No se dispone de estudios sobre la seguridad y eficacia del Enalapril en
nifios, por lo tanto su uso no esta recomendado.

Uso geriatrico: Administrar con precauciéon pues algunos pacientes ancianos han
presentado una respuesta mayor al Enalapril que los sujetos jévenes.

Insuficiencia Renal: Se recomienda utilizar ECAPRIRETIC® con filtrado glomerular > 30
ml/min. En caso de mayor deterioro de la funcién renal se prefiere utilizar diuréticos
de asa, por lo cual ECAPRIRETIC® no estd recomendado.

Interacciones medicamentosas

En caso de asociarse a otros medicamentos hipotensores, especialmente diuréticos,
puede resultar una potenciacién de la accién del medicamento, por lo que la
asociacién debe realizarse con prudencia. Debe administrarse con precaucion en
pacientes que reciban suplementos de potasio, diuréticos ahorradores de potasio
(espironolactona, amilorida, triamtireno), o sustitutos de la sal que contengan potasio,
pues puede producirse un aumento significativo del potasio sérico, particularmente en
pacientes con deterioro de la funcidn renal. Tanto el Enalapril como la
Hidroclorotiazida reducen la eliminacién renal de litio e incrementan el riesgo de
toxicidad. Se ha descripto muy excepcionalmente un aumento en la sensibilidad a la
insulina o a los diabeticostaticos orales en los pacientes diabéticos que ademas
recibieron Enalapril, lo que hipotéticamente podria determinar la aparicién de
sintomas de hipoglucemia. La Hidroclorotiazida puede interactuar con drogas
antidiabéticas (agentes orales e insulina) pudiendo requerir reajuste de dosis.

La administracion concomitante de resinas de intercambio anidnico (colestiraminay
colestipol) reduce la absorcién de la Hidroclorotiazida. Los corticoides y la ACTH
pueden potenciar su efecto kaliurético. La administracion de antiinflamatorios no
esteroides puede disminuir el efecto diurético, natriurético y antihipertensivo de los
diuréticos tiazidicos.
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Reacciones adversas

No se han descripto reacciones adversas especificas para la asociacién de Enalapril
maleato e Hidroclorotiazida, siendo las reacciones observadas las mismas que las
comunicadas previamente con los principios activos por separado. Las reacciones
adversas fueron generalmente leves y transitorias. Las reacciones adversas que
ocurrieron con mayor frecuencia (> 2%) fueron: vértigos, cefalea, fatiga, tos, calambres
musculares, nauseas, astenia, efectos ortostaticos, impotencia y diarrea.

Con menor frecuencia (0,5 a 2%) se han informado:

Generales: Sincope, dolor toracico, dolor abdominal. Angioedema (ver Precauciones y
Advertencias).

Cardiovasculares: Hipotensién, hipotension ortostdtica, taquicardia, palpitaciones.
Digestivas: Vémitos, dispepsia, constipacidon, meteorismo, sequedad bucal.
Hematoldgicas: Raros casos de neutropenia, trombocitopenia y depresién medular.
Neuroldgicas/Psiquiatricas: Insomnio, nerviosismo, parestesias, somnolencia, vértigos.
Respiratorias: Tos, broncoespasmo, disnea, rinorrea, ronquera, asma.

Piel: Rash, prurito.

Otros: Gota, lumbalgia, artralgia, diaforesis, tinnitus, infeccién urinaria, disminucién de
la libido.

Hallazgos en los exdmenes de laboratorio: Se han informado incrementos de la
creatinina y la urea sanguinea, de las enzimas hepaticas y/o de la bilirrubina sérica,
generalmente reversibles luego de la interrupcion del tratamiento. También se han
informado casos de hiperkalemia, de hiponatremia y de disminucidon de la
hemoglobina y del hematocrito.

Ademas, se han informado las siguientes reacciones adversas con el uso de los
componentes por separado:

Enalapril: Generales: Reacciones anafilactoides, edema angioneurético.
Cardiovasculares: Paro cardiaco, infarto de miocardio o accidente cerebrovascular
(posiblemente secundarios a hipotension excesiva en pacientes de alto riesgo),
embolismo e infarto pulmonar, trastornos del ritmo cardiaco, palpitaciones, dolor
precordial, fendmeno de Raynaud. Digestivas: {leo, pancreatitis, hepatitis
(hepatocelular o ictericia colestatica), anorexia, dispepsia, constipacion, glositis,
estomatitis.

Hematoldgicas: Raros casos de neutropenia, trombocitopenia y depresion medular.
Anemia hemolitica, incluyendo hemdlisis en pacientes con déficit de G-6-PD.
Neuroldgicas/Psiquiatricas: Depresidn, confusion, ataxia, neuropatia periférica,
trastornos del sueio. Urogenitales: Insuficiencia renal, oliguria, disfuncion renal, dolor
lumbar, ginecomastia, impotencia. Respiratorias: Infiltrado pulmonar, broncoespasmo,
neumonia, bronquitis, rinorrea, ronquera, asma, infeccién respiratoria superior.

Piel: Dermatitis exfoliativa, diaforesis, eritema multiforme, sindrome de Stevens-
Johnson, necrolisis tdxica epidérmica, urticaria, prurito, alopecia, fotosensibilidad.
Organos de los sentidos: Visidén borrosa, disgeusia, anosmia, conjuntivitis, ojo seco,
lagrimeo. Otros: Se ha comunicado un complejo sintomatico que puede incluir
anticuerpos antinucleares positivos, aumento de la eritrosedimentacion,
artralgia/artritis, mialgia/miositis, fiebre, serositis, vasculitis, leucocitosis,
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eosinofilia, fotosensibilidad, exantema y otras manifestaciones dermatoldgicas.
Hidroclorotiazida: Generales: Debilidad. Digestivas: Ictericia colestatica intrahepatica,
pancreatitis, sialadenitis, gastritis, dolor abdominal, anorexia. Hematoldgicas: Anemia
apldsica, agranulocitosis, leucopenia, anemia hemolitica, trombocitopenia.
Hipersensibilidad: Puarpura, fotosensibilidad, urticaria, vasculitis, fiebre, distrés
respiratorio incluyendo neumonitis y edema pulmonar, reacciones anafilacticas.
Osteomusculares: Espasmos musculares. Neuroldgicas/Psiquiatricas: Inquietud.
Dermatoldgicas: Eritema polimorfo, sindrome de Stevens-Johnson, dermatitis
exfoliativa, alopecia.

Nefrouroldgicas: Insuficiencia o disfuncién renal, nefritis intersticial.

Organos de los sentidos: Visién borrosa transitoria.

Metabdlicos: Hiperuricemia o incluso la precipitacion de una crisis aguda de gota en
pacientes predispuestos, hiperglucemia, hipermagnesuria e hipomagnesemia,
hipocalciuria, hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia.

Frecuencia no conocida: Cancer de piel no-melanoma (carcinoma basocelular y
carcinoma de células escamosas.

Sobredosificacion

No se conocen las manifestaciones clinicas de la sobredosis de Enalapril maleato e
Hidroclorotiazida. La reaccidn mds probable atribuible al Enalapril es la hipotensidn
arterial que se puede tratar con infusion intravenosa de solucién salina normal. Los
signos y sintomas atribuibles a la Hidroclorotiazida son los causados por la deplecién
de electrolitos (hipokalemia, hipocloremia, hiponatremia) y la deshidratacion
resultantes de la diuresis excesiva. Si también se administré digital, la hipokalemia
puede acentuar las arritmias cardiacas. Interrumpir el tratamiento y controlar
cuidadosamente al paciente. Luego de la cuidadosa evaluacién clinica, de la valoraciéon
del tiempo transcurrido desde la ingesta o administracion, de la cantidad de téxicos
ingeridos y descartando la contraindicacidon de ciertos procedimientos el profesional
decidira la realizacidn o no del tratamiento general de rescate: evacuacion gastrica
(emesis o lavado gastrico), correccién de la deshidratacion, del desequilibrio
hidroelectrolitico y de la hipotension. El enalaprilato puede ser removido de la
circulacion mediante hemodialisis. No se han descripto antidotos especificos.

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

Presentacién: Envases conteniendo 10, 20, 30, 60, 500 y 1000 comprimidos
recubiertos, siendo los dos ultimos de uso exclusivo de hospitales.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

CONSERVAR ENTRE 15° Y 30°C, PROTEGIDO DE LA LUZ. MANTENER LOS COMPRIMIDOS
EN SU ENVASE ORIGINAL, LEJOS DEL CALOR, LA HUMEDAD Y LA LUZ SOLAR DIRECTA
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Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N2: 41.530.
DR. LAZARy Cia S.A. Q. el.
Av. Vélez Sarsfield 5855 - B1606 ARI — Carapachay.
Directora Técnica: Daniela A. Casas, Farm. y Bioq.

Fecha ultima revision del prospecto.............
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PROYECTO DE INFORMACION PARA EL PACIENTE

ECAPRIRETIC®
Maleato de enalapril
Hidroclorotiazida
Comprimidos Recubiertos
Venta Bajo Receta
Industria Argentina

INFORMACION PARA EL PACIENTE
LEA CON CUIDADO ESTA INFORMACION ANTES DE TOMAR EL MEDICAMENTO

¢Qué contiene ECAPRIRETIC®?

Cada comprimido de 10/25 contiene: Maleato de enalapril 10,00 mg; Hidroclorotiazida
25,00 mg. Excipientes c.s.

Cada comprimido de 20/50 contiene: Maleato de enalapril 20,00 mg; Hidroclorotiazida
50,00 mg. Excipientes c.s.

Accidn Terapéutica:
Este medicamento es un antihipertensivo que contiene dos farmacos, uno de ellos un
diurético, para reducir la presion arterial elevada.

éPara qué se usa ECAPRIRETIC®?

ECAPRIRETIC® es una combinacién de enalapril e hidroclorotiazida en un comprimido y
se utiliza para el tratamiento de la presidn arterial elevada (hipertensién).

El enalapril es un medicamento con accién vascular, perteneciente al grupo de los
inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina (ECA) con efectos
antihipertensivo y vasodilatador.

La hidroclorotiazida es un diurético que aumenta suavemente la produccién de orina 'y
posee efectos hipotensores propios, potenciando la accién de otras sustancias
hipotensoras como enalapril.

¢Qué personas no pueden recibir ECAPRIRETIC®?

No use este medicamento si Ud. sabe que es alérgico a algunos de los ingredientes del
medicamento.

Debe informar a su médico si estd embarazada (o si piensa que pudiera estarlo) o en
periodo de lactancia. Su médico le aconsejard tomar otro medicamento en lugar de
ECAPRIRETIC® ya que éste no se recomienda durante el embarazo y lactancia.

No tome ECAPRIRETIC® si usted padece una o mas de las siguientes alteraciones:
Encefalopatia hepdtica, anuria, hiperaldosterismo primario y en presencia de estenosis
adrtica y estenosis bilateral de la arteria renal o estenosis en rifién unico.

No se recomienda el uso de ECAPRIRETIC® en nifios y adolescentes debido a la
ausencia de datos sobre el uso de este medicamento en este tipo de pacientes.
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éQué cuidados debo tener antes de tomar este medicamento?
Si Ud. esta tomando algun otro medicamento o si estd dando pecho a su bebé, consulte
a su médico antes de tomar este medicamento.

Informe a su médico si padece algunos de los siguientes:

- Alteracién de la funciéon hepatica.

- Cardiopatia isquémica o insuficiencia vascular cerebral.

- Insuficiencia cardiaca.

-Tratamiento previo con diuréticos, dietas hiposédicas estrictas, didlisis, diarrea o
vomitos.

- Insuficiencia renal, estenosis de arteria renal.

- Si ha tenido cédncer de piel o si le aparece una lesién inesperada de la piel durante el
tratamiento. El tratamiento con hidroclorotiazida, en particular su uso a largo plazo a
dosis altas, puede aumentar el riesgo de algunos tipos de cancer de piel y labios (cancer
de piel no-melanoma). Proteja la piel de la exposicion al sol y a los rayos UV mientras
esté tomando ECAPRIRETIC®.

¢Qué cuidados debo tener mientras estoy tomando este medicamento?

Pueden aparecer efectos no deseados causados por el medicamento.

Las reacciones adversas que ocurren con mayor frecuencia son: vértigos, cefalea, fatiga,
tos, calambres musculares, nduseas, astenia, efectos ortostaticos, impotencia y diarrea.
Ante cualquier duda o aparicidn de algun sintoma durante el tratamiento, consulte con
su médico.

¢Como se usa ECAPRIRETIC®?

Siga exactamente las instrucciones de administracién de ECAPRIRETIC® indicadas por su
médico. Consulte a su médico o farmacéutico si tiene dudas. Pida a su médico que le
aclare cualquier cuestion que no entienda contenida en el prospecto que acompana al
medicamento.

ECAPRIRETIC® se administra oralmente en un comprimido una vez al dia con un poco de
agua, con o sin alimentos. La dosis puede ser modificada por el médico de acuerdo a la
necesidad de cada paciente. Si olvidd tomar su dosis a su hora, tdmela lo antes posible,
y después continue con el esquema de dosificacidén habitual. No tome una dosis doble
para compensar las dosis olvidadas.

No se auto-medique con ECAPRIRETIC®. Es importante que usted no ingiera mayor
cantidad de ECAPRIRETIC® que lo indicado por su médico.

No se espera que una sobredosis accidental cause problemas graves. No obstante, si
toma mas ECAPRIRETIC® del que le han indicado, pdngase en contacto con su médico.

¢Qué debo hacer ante una sobredosis o si tomé mas cantidad de la necesaria?
Llame por teléfono a un Centro de Intoxicaciones, o vaya al lugar mas cercano de
asistencia médica.
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Hospital de Pediatria “Ricardo Gutiérrez :(011) 4962-6666 / 2247
Hospital A. Posadas : (011) 4654-6648 / 4658-7777

Hospital de Pediatria Dr. Garrahan: (011) 4941-8650

Hospital de Clinicas Gral. San Martin: (011)4961-6001

¢éTiene Ud. alguna pregunta?
Laboratorio Dr. Lazar
011-5550-2900
www.lazar.com.ar

ANMAT Responde
0800-333-1234

Presentaciones:
Envases conteniendo 10, 20, 30, 60, 500 y 1000 comprimidos recubiertos, siendo los
dos ultimos de uso exclusivo de hospitales.

MANTENGA ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

CONSERVAR ENTRE 15° Y 30°C, PROTEGIDO DE LA LUZ. MANTENER LOS COMPRIMIDOS
EN SU ENVASE ORIGINAL, LEJOS DEL CALOR, LA HUMEDAD Y LA LUZ SOLAR DIRECTA

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N2: 41.530.
DR. LAZARy Cia S.A.Q.e l.
Av. Vélez Sarsfield 5855 - B1606 ARI — Carapachay.
Directora Técnica: Daniela A. Casas, Farm. y Bioq.

Fecha ultima revision del prospecto.............
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