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!

1037~' ,

BUENOSAIRES, 19 SET. 2016

Visto el Expediente N° 1-0047-0000-017511-14-1 del Registro de esta

Administración Nacional

Médica(ANMAT), y

CONSIDERANDO:

de Medicamentos, Alimentos y Tecnología

I

I
Que por las presentes actuaciones la firma LESLABORATOIRES SERVIER

I

DE FRANCIA, representada en el país por SERVIERARGENTINA S.A. s¿licita se
I
I

autorice la inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales (en ~delante
I

REM) de esta Administración Nacional de una nueva especialidad medici'nal, que
I

será importada a la República Argentina.

Que el producto a registrar no esta autorizado para su consumo público en
I

el mercado interno de ninguno de los paises que integran el Anexo I dellDecreto

NO 150/92 (T.O. 1993), ni existen producto/s similar/es inscriPto/l en la

República Argentina, ni producto/s similar/es autorizado/s para su donsumo

público en ninguno de los paises que integran el Anexo I del referido Dec¡eto.

Que las actividades de importación y comercialización de especi1alidades

medicinales se encuentran contempladas por la Ley NO 16.463 Y los lDecretos

Nros. 9763/64, 1890/92 Y 150/92 (T.O. Decreto NO 177/93) Y normas

complementarias.
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Que la solicitud presentada encuadra en el artículo 50 del De<I:retoN°
I
I

150/92 (T.O. Decreto N° 177/93). I
Que consta la evaluación técnica producida por la Dirección de Gestión de

Información Técnica.

Que se demuestra aptitud para el control de calidad del Produ~to cuya

inscripción en el REM se solicita, contando, con laboratorio de control dJ calidad

propio.

Que consta la evaluación técnica producida por el Instituto Nac1ionalde

Medicamentos, en la que informa que: a) el producto estudiado encuadra en la

definición de especialidad medicinal y reúne los requisitos técnicos conte1mPlados
I

por la norma legal vigente; y b) la información preclínica aportada se cbnsidera

aceptable para los fines terapéuticos propuestos.

Que consta la evaluación técnica producida por la Dirección de Ev¡aluaciÓn
I

y Registro de Medicamentos del Instituto Nacional de Medicamentos, que se

tranScribe en los siguientes párrafos.
,

i Que informa la DERM-INAME que la especialidad medicinal contiene una
I I

asodiación fija de tres principios activos formulado en comprimidos de liberación
I

inmediata para su administración por la mañana en una sola toma diJia, que

son' ATORVASTATINA CALCICA, BESILATO DE AMLODIPINA Y PERI1DOPRIL

ARGININA, drogas de más de dos décadas de uso a nivel internacional y cuya

seguridad y eficacia está ampliamente demostrada.
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Que esta triple asociación fija de una Estatina (ATORVASTATINA) como

hipólipemiante, un antagonista de calcio (AMLODIPINA) para la enférmedad
I

arterial coronaria y/o hipertensión arterial y un inhibidor de la enzima

convertidasa (ECA) para la hipertensión arterial está indicada como terapia de
i

sustitución para el tratamiento de la hipertensión idiopática y/o de la enférmedad

artJ~ial coronaria estable asociada a hipercolesterolemia pri~aria e

h. l' I"d . . iIper Ipl emla mixta. !
I

Que en consonancia con las guías terapéuticas europeas de la Sociedad de

Hipertensión (ESH por sus siglas en inglés) y la Sociedad Europea de Cardiología

(ESC por sus siglas en inglés), la combinación de dos fármacos de dos grupos
,

hipÓtensores potencian el descenso de la tensión arterial en comparació[n con el

uso de una monodroga (estas asociaciones están autorizadas desde el año 2008

y fueron avaladas por el Congreso Internacional de Cardiología en 2009 J 2011).
, I
i Que la asociación ATORVASTATINA + BESILATO DE AMLODIPINA está

apr0bada con el nombre comercial de CADUET, desde el año 2005.
I
I Que el añadido de estatinas agrega un beneficio en pacientes con, ,

dislipemia mixta con alto riesgo cardiovascular (avalada por el estudio ASCOT

Ang,lo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial de enorme repercusión científica por

sus !conclusiones positivas). I

Que la Asociación de dosis fijas se presenta en cinco concentraci'Ones de

comprimido de liberación inmediata que son: 1 -ATORVASTATINA J mg +

/1
I

1:
i,
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de 105 resultados de aprobación de la triple asociación de cada estudio.

AMLODIPINA 5 mg + PERINDOPRILARGININA 5 mg; 2 -ATORVASTATINA 20 mg

+ AMLODIPINA 5 mg + PERINDOPRILARGININA 5 mg; 3 -ATORVAST,JINA 20
. . i

mg + AMLODIPINA 5 mg + PERINDOPRILARGININA 10 mg; 4 -ATORVASTATINA

20 mg + AMLODIPINA 10 mg + PERINDOPRIL ARGININA 10 mgj y 5 -
I

ATORVASTATINA 40 mg + AMLODIPINA 10 mg + PERINDOPRIL ARGININA 10
i

mg.

Que para adecuarlas a la severidad del cuadro clínico y a las dosis de

mantenimiento, la CHMP (Comité de Medicamentos de Uso Humano de la

Agencia Europea de Medicamentos-EMA) fijó en las asociaciones ¡fijaS la

demostración de la bioequivalencia entre las dosis fijas y sus comdonentes

I
suficientes si 105 fármacos constan de una amplia experiencia terapéutica y la

relación beneficio/riesgo está documentada.
I

Que la DERM además analiza el resumen de 105 estudios farmacotinéticos
I
I

Y 105 métodos analíticos asociados realizados por el Instituto de Investigaciones

de Servier (ARIS) 50 Rue Carnot 92284, Suresmes Cedex, Francia y el ~esumen

I

Que asimismo se presenta la sinopsis de 105 estudios clínicos comparativos

de la Biodisponibilidad de la Asociación fija frente a sus componentes

individuales.

Que en el congreso internacional de cardiología del año 2013 se c:onfirma

la recomendación del CHMP sobre la eficacia de las triples asociacio~es y la
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mayor adherencia que generan al tratamiento, factor esencial en la terapia de la

hipertensión arterial y la dislipemia.

iQue por ello, la DERM-INAME concluye su informe sugiriendo dar curso

favorable a la aprobación de la Nueva Especialidad Medicinal. I
Que los datos identificatorios característicos a ser transcripto~ en los

I

proyectos de la Disposición Autorizante y del Certificado correspondie~te, han

sido convalidados por las áreas técnicas precedentemente citadas.

Que la Dirección General de Asuntos Jurídicos de esta Administración

Nacional dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y
I

formales que contempla la normativa vigente en la materia. I

Que corresponde autorizar la inscripción en el REM de la especialidad

medicinal objeto de la solicitud.

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por los !Decretos

1490/92 Y 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.

Por ello;

ELADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE
I
I

MEDICAMENTOS,ALIMENTOSY TECNOLOGÍAMÉDICA

DISPONE:

ARIICULO 10: Autorízase la inscripción en el Registro Nacional de Especialidades~r::;'00'" (REM)de " Adm,"'''~,'Ó" N"iooo' de Medi"meo'", Al"'"," y
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forma

y de

Tecnología Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial TRI'(ERAM y
I

nOnibre/s genérico/s ATORVASTATINA +. AMLODIPINA + PERliDOPRIL

AR(;ININA, la que será importada a la República Argentina de acuerdo a lo
: I

soli¡::itado en el tipo de Trámite NO 1.2.5. por LES LABORATOIRESSER~IER DE
,,

FRANCIA representada en el país por SERVIERARGENTINAS.A., con lOs Datos

Identificatorios Característicos que figuran como Anexo I de la presente

Disposición y que forma parte integrante de la misma. I

ARTICULO 2°: Autorízanse los textos de los proyectos de rótulois

prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposición y que

parte integrante de la misma.

ARTICULO 30: Extiéndese sobre la base de lo dispuesto en los Artículos

prededentes, el Certificado de Inscripción en el REM, figurando como ~nexo III,

"ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE, SALUD,
,

CERTIFICADONO ... ", con exclusión de toda otra leyenda no contemplab en la

norma legal vigente.

ARTICULO5°: El titular del Certificado deberá comunicar a la ANMAT la fecha de

inicio de la comercialización de la nueva especialidad medicinal, en suJ formas

farmacéuticas autorizadas por la presente Disposición.' l~ r A"::;-O 6" " "9'"''' d,1 C,rtificodo meoc;o",do eo ,1 Arti",o 3' oc, 'oc
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cinco (5) años, a partir de la fecha impresa en el mismo. I

ARTICULO 70: Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de Especialidades

Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifíquese al intbresado,

haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente DiShosición,

conjuntamente con sus Anexos I, Il, Y IIl. Gírese a la Dirección de GJstión de

10'''m,d'0 Téml" , lo, "O" d, ooot,a;oo" ,1 ""jo oo;",+",m,

Cumplido, archívese. I

EXPEDIENTE N0 1-0047-0000-017511-14-1

DISPOSICIÓN NO:,' O 5.
t '1 3 7 "

Dr. RODERTO LUDE
Subadmlnlstrador Nacional

A.N.M.A.T.
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERÍSTICOS

NOl1j1brecomercial: TRIVERAM

Nombre/s genérico/s: ATORVASTATINA + AMLODIPINA + PERINDOPRIL
,

ARGININA.

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORtTOIRES

SERVIER INDUSTRY.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARA~, GIDY,

45520, FRANCIA.
I

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIEMBRE DE

1889 N° 1774, CABA

Los ,siguientes datos identificatorios autorizados por la presente

detallan a continuación:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: TRIVERAM.

Clasificación ATC: C10BX11.

disposición se
I
¡,

8

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRAT.A,MIENTO

SUS~ITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD AkTERIAL

~ CORONARIA ESTABLE CON HlPERCOLESTEROLEMIA PRIMARIA O HlPERllPEMIA

JI,
/(
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MIXTA EN PACIENTES ADULTOS QUE YA SE CONTROLAN ADECUADAME~TE CON

LAS¡MISMAS DOSIS DE PERINDOPRIL AMLODIPINA Y ATORVASTATINA ~UE LAS
, I

DE LA ASOCIACION.

Concentración/es: 6.935 mg de AMLODIPINA BESILATO, 10 mg de

ATCjRVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO), 5 mg de

PERINDOPRIL ARGININA.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Gen~rico/s: 10 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 10.82 mg DE

ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 5 mg DE AMLODIPINA (equivalente a
I

6.935 mg DE BESILATO DE AMLODIPINA) Y 5 mg DE PERINDOPRIL AiGININA

(eq~ivalente a 3,40 mg DE BASE PERINDOPRIL). I
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 0.9768 mg, DIOXIDO DE TITANIO

0.65016 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 52.545 mg,

HIDROXIPROPILCELULOSA 3 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 27,46 mg) OXIDO
I I

I! I
DE HIERRO AMARILLO 0.0756 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICo. 9 mg,

I

CARBONATO DE CALCIO 33 mg, GLICEROL 0.2268 mg, HIPROMELOSAB.76992

mg, ,MALTODEXTRINA 1,49 mg, MACROGOL 60000.24072 mg.
,1

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL.

Envase/s Primario/s: TUBO DE PROPILENO EQUIPADO CON UN REDUC~OR DE{ r FLUJO DE POUETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETIt1NO DE

/{
9
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BAJA DENSIDAD CONTENIENDO 2GR. DE GEL DESECANTE.

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100
I

COMPRIMIDOS

EXCLUSIVO.

RECUBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100
. I

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO EL ULTIMO PARA USO HOSPI¡rALARIO

I

hasta: 30 oc.

Período de vida Útil: 24 meses I

Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE desd",:

I
Condición de expendio: BAJO RECETA.

País de origen de elaboración: FRANCIA

15 oc.

País de procedencia: FRANCIA

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LAB01TOIRES

SERVIER INDUSTRY. I
I

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, GIDY,

45520, FRANCIA.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIE~BRE DE
I

1889 N° 1774, CABA

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: TRIVERAM.

10
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Clasificación ATC: C10BX11.
I

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRAT MIENTO

SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD 1RTERIAL

COIRONARIAESTABLE CON HIPERCOLESTEROLEMIAPRIMARIA O HIPEF¡.LIPEMIA,

MIXTA EN PACIENTESADULTOS QUE YA SE CONTROLANADECUADAMENTECON

LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRIL AMLODIPINA Y ATORVASTATINA bUE LAS

DE ~ ASOCIACION, 1

Concentración/es: 6,935 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 20 mg de

ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO), 5 mg de

PERINDOPRILARGININA,

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: 20 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 21.64 mg DE

ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 5 mg DE AMLODIPINA (eqUiV~lente a

6,9~5 mg DE BESlLATO DE AMLODIPINA) Y 5 mg DE PERINDOPRIL A~GININA

(equivalente a 3.40 mg DE BASE PERINDOPRIL),I

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.9536 mg, DIOXIDO DE TITANIO

1.3d032 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 115,535' mg,

HIDROXIPROPILCELULOSA 6 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 54,92 mg, OXIDO

DE HIERRO AMARILLO 0,1512 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICO 18 mg,

CARBONATO DE CALCIO 66 mg, GLICEROL 0.4536 mg, HIPROMELOSA ; ,53984~t~~ALTOOEXTRINA 4.47 mg, MACROGOL6000 0,48144 mg.

11
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Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL.

Envase/s Primario/s: TUBO DE PROPILENOEQUIPADO CON UN REDUQ:TORDE
!

FLUJO DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETILENODE

BAJADENSIDAD CONTENIENDO2GR. DE GEL DESECANTE.

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMPRIMIDOS
. ,

RECUBIERTOS,SIENDO EL ULTIMO PARAUSO HOSPITALARIOEXCLUSIV10.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 96 Y 100. . !

::;:u::I:.OS RECUBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO HOSPlrLARIO

I
¡

Forma de conservación: CONSERVARA TEMPERATURAAMBIENTE desde.: 15 oc.

hasta: 30 oc.
Condición de expendio: BAJORECETA.

País de origen de elaboración: FRANCIA

País'de procedencia: FRANCIA
I

Nombre o razón socia! de los establecimientos elaboradores: LES LABORATOIRES

SERVIERINDUSTRY.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, GIDY,

45520, FRANCIA.

Dornicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIEMBREDE
I

12
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1889 N° 1774, CABA

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
I

Nombre Comercial: TRIVERAM.

Clasificación ATC: C10BX11.

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO
1

SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD ARTERIAL

CORONARIA ESTABLE CON HIPERCOLESTEROLEMIAPRIMARIA O HIPEJUPEMIA

MIXTA EN PACIENTESADULTOS QUE YA SE CONTROLANADECUADAMENTECON

LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRILAMLODIPINA Y ATORVASTATINA bUE LAS

DE LA ASOCIACION.

Con~entración/es: 6.935 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 20 mg de

ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRI HIDRATO, 10 mg de

PERINDOPRILARGININA.
I

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: 20 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 21.64 Img DE

I 1ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 5 mg DE AMLODIPINA (equivalente a
I

6.935 mg DE BESlLATO DE AMLODIPINA) Y 10 mg DE PERINDOPRILA~GININA

(equivalente a 6.79 mg DE BASE PERINDOPRIL). I
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.9536 mg, DIOXIDO DE tITANIO

~ 1.30032

~/l

mg, CELULOSA MICROCRISTAUNA

13

112.025 mg,
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HIIDROXIPROPILCELULOSA6 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 54,92 mg, OXIDO
l'

DE HIERRO AMARILLO 0.1512 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICO 18 mg,
I

CARBONATO DE CALCIO 66 mg, GLICEROL 0.4536 mg, HIPROMELOSA 7.53984

mgli MALTODEXTRINA2,98 mg, MACROGOL60000.48144 mg.

Ori~en del producto: Sintético o Semisintético
,

Vía/s de administración: ORAL, I
EnJkse/s Primario/s: TUBO DE PROPILENO EQUIPADO CON UN REDUCTOR DE

FLdJO DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETIJENO DE,

BAJA DENSIDAD CONTENIENDO2GR. DE GEL DESECANTE,
iI

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMPRIMIDOS

REduBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARAUSO HOSPITALARIO EXCLUSIVP,

Coritenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100
I ,

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO

hasta: 30 oC.
11

Condición de expendio: BAJO RECETA,

paíslde origen de elaboración: FRANCIA

paíslde procedencia: FRANCIA
I

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABOAATOIRES

1
14
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SERVIER INDUSTRY.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, GIDY,

45520, FRANCIA.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIE~BRE DE

1889 N° 1774, C.A.BA

I

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: TRIVERAM.

Clasificación ATC: Cl0BX11.

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO

SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD A1RTERIAL

CORONARIA ESTABLE CON HIPERCOLESTEROLEMIAPRIMARIA O HIPEJUPEMIA,
I

MIXTA EN PACIENTESADULTOS QUE YA SE CONTROLANADECUADAMENTECON

LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRILAMLODIPINA Y ATORVASTATINA ~UE LAS

DE LA ASOCIACION. I

Concentración/es: 13.87 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 20 mg de

ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO, 10 mg de

PERINDOPRILARGININA.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: 20 mg DE ATORVASTATINA. (equivalente a 21.64 Img DE

ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 10 mg DE AMLODIPINA (equivalente a
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Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.9536 mg, DIOXIDO DE TITANIO

1.30032 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 105.09 mg,

HIDROXIPROPILCELULOSA 6 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 54.92 mgl, OXIDO

DE HIERRO AMARILLO 0.1512 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICol18 mg,

CARBONATO DE CALCIO 66 mg, GLICEROL 0.4536 mg, HIPROMELOSA7.53984

mg, MALTODEXTRINA2.98 mg, MACROGOL60000.48144 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL. I

Envasels Primario/s: TUBO DE PROPILENO EQUIPADO CON UN REDUch-ORDE
I

FLUJO DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETILENO DE

BAJA DENSIDAD CONTENIENDO2GR. DE GEL DESECANTE. I
Presentación: X30 60 90 Y100UH. I

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMPRIMIDOS
, I

RECUBIERTOS,SIENDO EL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVf'

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100
, I

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO EL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO

EXCLUSIVO.

Período de vida Útil: 24 meses I
Forma de conservación: CONSERVARA TEMPERATURAAMBIENTE desde,

I
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DE LA ASOCIACION.

~ Concentración/es:

~/l

Condición de expendio: BAJO RECETA.
1

País de origen de elaboración: FRANCIA

País de procedencia: FRANCIA

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORATOIRES

SERVIER INDUSTRY.
I

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, GIDY,

45520, FRANCIA.

Don\icilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIEMBRE DE

1889 N° 1774, CABA

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: TRIVERAM.

Clasificación ATC: C10BX11.

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATJl<MIENTO
I

SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD ArERIAL

CORONARIA ESTABLE CON HIPERCOLESTEROLEMIAPRIMARIA O HIPERLIPEMIA
I I

MIXTA EN PACIENTESADULTOS QUE YA SE CONTROLANADECUADAMENTECON

LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRILAMLODIPINA Y ATORVASTATINA dUE LAS

I
I13.87 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 40 Iillg de
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ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO, 1 mg de

PERINDOPRILARGININA.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:
,,

Genérico/s: 40 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 43.28 i mg DE
i

ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 10 mg DE AMLODIPINA (equi~alente a

I
13.87 mg DE BESlLATO DE AMLODIPINA) y 10 mg DE PERINDOPRIL A~GININA

(equivalente a 6.79 mg DE BASE PERINDOPRIL).

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3.9072 mg, DIOXIDO DE iTITANIO

2.60064 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 231.07 mg,

Vía/s de administración: ORAL.

HIDROXIPROPILCELULOSA 12 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 109.84 mg, OXIDO

DE HIERRO AMARILLO 0.3024 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICO 136 mg,
i

CARBONATO DE CALCIO 132 mg, GLICEROL 0.9072 mg, HIPRO'MELOSA

15.07968 mg, MALTODEXTRINA8.94 mg, MACROGOL60000.96288 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

I
Envase/s Primario/s: TUBO DE PROPILENO EQUIPADO CON UN REDUCTOR DE,

I

FLUJb DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETILbNO DE

BAJA DENSIDAD CONTENIENDO 2GR. DE GEL DESECANTE.

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMP~IMIDOS
, I

RECUBIERTOS,SIENDO EL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIV<D.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 901 Y 100
,1

/G
I

"
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COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO

EXC,LUSIVO.

Período de vida Útil: 24 meses

I
I
1

Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE desde! , 15 oc.

45520, FRANCIA.

hasti¡l: 30 oc.

País de origen de elaboración: FRANCIA

SERV1ER INDUSTRY.

Condición de expendio: BAJO RECETA.

I
I
I
I

País de procedencia: FRANCIA i
I

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORATOIRES
I
i

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, 1 GIDY,

1

1

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIEMB,RE DE
I

I
I
I

I
1

1889 N° 1774, CABA

DISPOSICIÓN NO: • lo 1 O 3 7 5

Dr. FlOBEI'lTO LeO¡:
Subadrnlnlstrador Nacional

A.:N.M.A.T.
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TEXTO DEL/LOS RÓTULO/S y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S I

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANtE, I
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Proyecto de Prospecto

TRIVERAMilil

Atorvastatina 10 mgJAmlodipina 5 mgJ Perindopril Arginina 5 mg
Atorvastatina 20 mgJAmlodipina 5 mg/ Perindopril Arginina 5 mg .•
Atorvastatina 20 mg/ Amlodipina 5 mgJ Perindopril Arginina 10 mg •
Atorvastatina 20 mgJAmlodipina 10 mg/ Perindopril Arginina 10 mg .
Atorvastatina 40 mgJAmlodipina 10 mg/ Perindopril Arginina 10 mg

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
Industria Francesa

COMPOSICiÓN
TRIVERAM10 mg/SmgJSmg: cada comprimido recubierto contiene 10 mg
de atorvastatina (equivalente a 10,82 mg de atorvastatina calcio trihidrato),
5 mg de amlodipina (equivalente a 6,935 mg de besilato de amlodipina) y
5 mg de perindopril arginina (equivalente a 3,40 mg de perindopril).
TRIVERAM20mgJSmg/Smg: cada comprimido recubierto contiene 20 mg
de atorvastatina (equivalente a 21,64 mg de atorvastatina calcio trihidrato),
5 mg de amlodipina (equivalente a 6,935 mg de besilato de amlodipina) y
5 mg de perindopril arginina (equivalente a 3,40 mg de perindopril).
TRIVERAM20mg/SmgJ10mg: cada comprimido recubierto contiene 20 mg
de atorvastatina (equivalente a 21,64 mg de atorvastatina calcio trihidrato),
5 mg de amlodipina (equivalente a 6,935 mg de besilato de amlodipina) y
10 mg de perindopril arginina (equivalente a 6,79 mg de perindopril).
TRIVERAM 20mg/10mg/l0mg: cada comprimido recubierto contiene 20
mg de atorvastatina (equivalente a 21,64 mg de atorvastatina calcio
tri hidrato), 10 mg de amlodipina (equivalente a 13,87 mg de besilato de
amlodipina) y 10 mg de perindopril arginina (equivalente a 6,79 mg de
perindopril).
TRIVERAM 40mg/10mg/10mg: cada comprimido recubierto contiene 40
mg de atorvastatina (equivaiente a 43,28 mg de atorvastatina calcio
trihidrato), 10 mg de amlodipina (equivalente a 13,87 mg de besilato de
amlodipina) y 10 mg de perindopril arginina (equivalente a 6,79 mg de
perindopril).
Excipientes:
Núcleo: Lactosa; Carbonato de calcio (E,170); Hipromelosa (E463);
carboximetilalmidón sódico; Celulosa microcristalina (E460); Maltodextrina;
Estearato de magnesio (E572).
Recubrimiento: Glicerol (E422); Hipromelosa; Macrogol 6000; Estearato de
magnesio (E572); Dióxido de titanio (El71); Óxido de hierro amarillo (El72).

INDICACIÓNTERAP~UTICA
Triveram está indicado para el tratamiento sustitutivo de la hipertensión
esencial y/o enfermedad arterial coronaria establ n hipercolesterolemia
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primaria o hiperlipidemia mixta en pacientes adultos que ya se controlan
adecuadamente con las mismas dosis de perindopril, amlodipina y
atorvastatina que las de la asociación.

PROPIEDADESFARMACOLÓGICAS:

Propiedades farmacodinámicas

Mecanismo de acción:

Atorvastatina
Atorvastatina es un inhibidor selectivo y competitivo de la flMG-CoA
reductasa, la enzima Iimitante responsable de la conversión de la 3-hidroxi-
3-metil-glutaril-coenzima A a mevalonato, un precursor de 105 esteroles,
incluyendo el colesterol. Lostriglicéridos y el colesterol se incorporan a las
Iipoproteínas de muy baja densidad (VLDL)en el hígado y se liberan ai
plasma para su distribución por los tejidos periféricos. las lipoproteínas de
baja densidad (LDL) se forman a partir de las VLDL y se catabolizan
principalmente a través del receptor con elevada afinidad por las LDL
(receptor LDL).

Amlodipina
Amlodipina es un inhibidor del aflujo de los Iones de caicio que pertenece
al grupo de las dihidropiridinas (bloqueador de los canales lentos o
antagonistas del calcio) e Inhibe el aflujo transmembranario de los iones de
calcio hacia los músculos lisos cardíaco y vascular.

Perindopri/
Perindopril es un inhibidor de la enzima que transforma la angiotensina I en
angiotensina 11(enzima convertidora de la angiotensina, ECA). La enzima
convertidora, o quinasa, es una exopeptidasa que facilita la conversión de
[a angiotensina I en el vasoconstrietor angiotensina 11y que descompone el
vasodilatador bradiquinina en un heptapéptido inactivo. La inhibición de la
ECAreduce la angiotensina 11en el plasma, con lo que aumenta la actividad
plasmática de la renina (al inhibirse la retroalimentación negativa de la
liberación de renina) y reduce la secreción de aldosterona. Como la ECA
inactiva la bradiquinina¡ la inhibición de la ECA aumenta además la
actividad de los sistemas calicreína-quinina circulante y local (Y, en
consecuencia, también la activación del sistema prostaglandínico). Es
posible que este mecanismo contribuya a ia acción hipotensora de los lECA
y responda, en parte, a algunos de sus efectos secundarios (p. ej., tos).
Perindopril actúa a través de su metabolito activo, el perindoprilato. los
demás metabolitas no inhiben la actividad de la ECAin vitro.

Efectos farmacodinámicos:

AtofVQstatina
Atorvastatina reduce las concentraciones plasmáticas de colesterol y de
iipoproteínas inhibiendo en el hígado la la
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subsiguiente biosíntesis hepática de coiesterol, aumentando el número de
receptores hepáticos para la LDLen la superficie celular, io que da lugar a
un incremento de la absorción yel catabolismo de las LDL.
Atorvastatina reduce la producción de LDl y el número de partículas LDL.
Atorvastatina produce un profundo y sostenido aumento en la actividad de
los receptores para la lDl, junto con una modificación beneficiosa en la
calidad de las LDL circulantes. Atorvastatina es eficaz en la reducción del
colesterol-LDl en pacientes con hipercolesterolemia familiar homocigótlca,
una población que no responde habitualmente al tratamiento con fármacos
hipolipemiantes.

Am/odipina
El mecanismo de la acción antihipertensrva de amlodipina se debe a un
efecto relajante directo del músculo liso vascular. El mecanismo concreto
por el que la amlodipina alivia la angina no se ha establecido por completo,
no obstante ia amlodipina reduce la carga isquémica total a través de estas
dos acciones:

1) dilatando las arteriolas periféricas y reduciendo así la resistencia
periférica total (poscarga) contra la que trabaja el corazón. Como la
frecuencia cardfaca se mantiene estable, esta descarga del corazón reduce
el consumo energético y los requerimientos de oxígeno del miocardio.

2) probablemente también dilatando las principales arterias y arteriolas
coronarias, tanto en las regiones sanas como en las isquémicas. Esta
dilatación aumenta la liberación de oxígeno al miocardio de los pacientes
con espasmo de fasarterias coronarias (angina de Prinzmetal o variante).

Perindopri/
Hipertensión:
Perindopril actúa frente a todos los grados de hipertensión: leve.•moderada
y grave, observándose un descenso de las presiones arteriales sistólica y
diastólica tanto en decúbito supino como en bipedestación.
Perindopril reduce las resistencias vasculares periféricas y disminuye la
presión arterial. En consecuencia, aumenta el flujo sanguíneo periférico sin
modificar la frecuencia cardíaca.
En general, el flujo sanguíneo renal aumenta, mientras que la tasa de
filtración glomerular (TFG)no suele cambiar.
Insuficiencia cardíaca:
Perindopril reduce el trabajo cardíaco, al disminuir la precarga y la
poscarga.

Eficaciac1fnicay seguridad:

No se ha investigado el efecto de Triveram sobre la morbimortalidad.

Atorvostatina
En un estudio de dosis-respuesta, atorvastatina ha demostrado reducir las
concentradones del colesterol total (30% - "), el colesterol LDl (41% -

".:.'
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61%), la apolipoprotelna B (34% - 50%) Y los triglicéridos (14% - 33%), Y
producir aumentos variables en el HDL-Cy la apolipoprotelna Al. Estos
resultados concuerdan con lo observado en pacientes con
hipercolesteroiemia familiar heterocig6tica, diversas formas de
hipercolesterolemia no familiar y en la hiperlipidemia mixta, incluyendo
pacientes con diabetes mellitus no insulinodependiente.
Seha demostrado que las reducciones en el colesterol total, colesterol LDl
y apolipoproteína B reducen el riesgo de episodios cardjovasculares y
mortalidad cardiovascular.

Hiperco/estero/emia familiar homacigótica
Se incluyeron 33S pacientes en un estudio de uso compasivo, abierto y
multícéntrico de 8 semanas con una fase de ampliación opcional de
longitud variable; de ellos, 89 fueron identificados como pacientes con
hipercolesteralemia familiar homocigótica, de entre 105 cuales¡ el
porcentaje medio de reducción del colesterollDL fue de aproximadamente
un 20%.Atorvastatina seadministró en dosis de hasta 80 mg/día.

Prevención de la enfermedad cardiovascular
ASCOT (Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial) es un ensayo
aleatorizado e rnternacional con un diseño factorial 2x2. EnASCOTse trató
de comparar el efecto de dos tratamientos antihipertensivos en 19.257
pacientes (rama antihipertensiva, ASCOT-BPLA),y los efectos de la adición
de 10 mg de atorvastatina, en comparación con placebo, sobre los
episodios coronarios mortales y no mortales en 10.305 pacientes (rama
hipolipemiante, ASCOT-lLA).
Se evaluó el efecto de atorvastatina sobre los episodios coronarios
mortales y no mortales en pacientes hipertensos con edades comprendidas
entre 40 y 79 años, sin antecedentes previos de infarto de miocardio ni de
angina tratada y con valores de colesterol total S 6,S mmol/l (251 mg/dl).
Todos lbs pacientes presentaban al menos 3 de ros siguientes factores de
riesgo cardiovascular predefinidos: sexo masculino, edad ~ SS añosl
tabaquismo, diabetes, antecedentes de cardiopatla coronaria (CC) en un
familiar de primer grado, índice CT:C-HDl > 6, enfermedad vascular
periférica, hipertrofia ventricular izquierda, episodio cerebrovascular
previo, anomalía específica en el ECG,proteinuria/albuminuria.
Los pacientes recibieron tratamiento antihipertensivo con amlodipina o
atenolol. Para alcanzar el control deseado de la presión arterial « 140/90
mmHg en pacientes no diabéticos, < 130/80 mmHg en pacientes
diabéticos), se podía añadir. perindopril al grupo de amlodipina y
bendroflumetiazida al grupo de atenolol.
Los pacientes fueron tratados con terapia antihipertenslva (tratamiento
con amlodipina o atenolol) y con 10 mg/día de atorvastatina (n=S.168) o
con placebo (n=5.137).
la combinación de atorvastatina y amlodipina redujo significativamente la
variable principal de episodios coronarios mortales e infarto de miocardio
no mortal en un S3%(IC del 9S% [0,31; 0,69], p <0,0001), en comparación
con la rama de placebo + amlodipina y en un , (ICdel 9S% [0,08; 0,59], p
<0,016), en comparación con la rama de a rvast ina + atenolol.

armoNAYtASABBATEltA
M. . 14783

DIRE ORA TeCNICA
RVIEA ARGENTINA S.A:
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En un subgrupo de pacientes de ASCOT-LLA,definido en un análisis o
posterior;, que habían recibido tratamiento concomitante con
atorvastatina, amlodipina y perindopril (n=1814), hubo un descenso del
38% en los episodios coronarios mortales y el infarto de miocardio no
mortai (ICdel 95% [0,36; 1,08)), en comparación con atorvastatina, atenolol
y bendroflumetiazida (n=1978). Asimismo, hubo una reducción significativa
del 24% en el total de episodios y procedimientos cardiovasculares (lC del
95% (0,59;0,97)), una reducción del 31% en el total de episodios coronarios
(lC del 95% [0,48;1,00]) Y un descenso significativo del 50% en ios ictus
mortales y no mortales (ICdel 95% (0,29;0,86)), del 39% en la combinación
de infarto de miocardio no mortal, episodios coronarios mortales y
procedimientos de revascularización coronaria (ICdel 95% (0,38;0,97]) Ydel
42% en la combinación de mortalidad cardiovascular, infartos de miocardio
e ictus (ICdel 95% [0,40;0,85)).

También se evaluó el efecto de atorvastatina sobre la enfermedad
cardiovascular mortal y no mortal en el ensayo aleatorizado, doble ciego,
multicéntrico y controlado con placebo Collaborative Atorvastatln Diabetes
5tudy (CAROS),en pacientes con diabetes tipo 2 de edades comprendidas
entre 40 y 75 años, sin antecedentes previos de enfermedad cardiovascuJar
y con un C-LDL~ 4,14 mmol/L (160 mg/dL) y TG,; 6,78 mmol/L (600 mg/dL).
Todos los pacientes tenían al menos uno de los siguientes factores de
riesgo: hipertensión, tabaquismo actual, retinopatía¡ microalbuminuria o
macroalbuminuria.
Los pacientes fueron tratados con 10 mg/día de atorvastatina (n=1.428) o
placebo (n=1.410) durante un seguimiento de 3,9 años (mediana).
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A continuación, se muestra el efecto de atorvastatina sobre la reducción.
del riesgo absoluto y relativo:

Acontecimiento Reducción Nede Reducción Valor
del riesgo aconteci mientas del riesgo dep
relativo (atorvastatina absoluto
(%1 vs placebo) U) (%)

Acontecimientos 37% 83 vs 127 3,2% 0,0010
cardjovasculares
mayores (IAM mortal y
no mortal, 1M silente,
muerte por CC aguda,
angina Inestable, CABG,
PTCA, revascularización,
ielus)

1M (1M mortal y no 42% 38 vs 64 1,9% 0,0070
mortal, 1M silente)

lelus (mortal y no mortal) 48% 21 vs 39 1,3% 0,0163

(1) Basado en la diferencia entre las tasas brutas de acontecimientos
durante un seguimiento (mediana) de 3,9 años.
IAM = infarto agudo de miocardio; CABG = injerto de derivación de arteria
coronaria; ce = cardiopatía coronaria; 1M = infarto de miocardio; PTCA ;;;;
angioplastia coronaria transluminal percutánea.

No se observaron diferencias en el efecto del tratamiento en base al sexo
del paciente, edad o nivel de colesterol LOl inicial. Se observó una
tendencia favorable respecto a la tasa de mortalidad (82 muertes en el
grupo placebo frente a 61 muertes en el grupo de atorvastatina, p=0,OS92).

Amlodlplna:
En pacientes hipertensos, la administración de una dosis diaria reduce de
manera clínicamente significativa la presión arterial en decúbito supino y
en bipedestación durante 24 horas. Debido al inicio lento de los efectos, la
hipotensión aguda no es una característica de la administración de
amlodipina.

En pacientes con angina de pecho, la administración de amlodipina una vez
al día aumenta la duración total del ejercicio, el tiempo hasta el comienzo
de la angina y el tiempo hasta la depresión del segmento ST de 1 mm, y
disminuye la frecuencia de las crisis de angina y el consumo de
comprimidos de nitroglicerina.

Amlodípina no se ha asociado con ningún efecto metabólico adverso ni
variaciones en los Iípidos plasmáticos, y resulta adecuada para tratar a
pacientes con asma, diabetes y gota.
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Uso en pacientes con enfermedad arterial coronaria (EAC)
la eficacia de amlodipina para prevenir los episodios clínicos e!1 pacientes
con enfermedad arterial coronarla (EAC) se ha evaluado en un estudio
independiente, mu[ticéntrico, aleatorizado, doble ciego y controlado con
placebo en 1.997 pacientes: Comparison of Amlodipine vs. Enalapril to
Limit Occurrences of Thrombosis (CAMELOT). De estos pacientes, 663
recibieron tratamiento con S-lO mg de amlodipina, 673 con 10.20 mg de
enalapril y 655 con un placebo, además del tratamiento habitual con
estatinas, betabloqueantes, diuréticos y ácido acetilsalicilico, a lo largo de 2
años. En el cuadro siguiente se ofrecen los resultados principales de
eficacia. los resultados indican que el tratamiento con amlodipina se asoció
con menos hospitalizaciones por angina y procedimientos de
revascularización en pacientes con EAC.

Incidencia de resultados clínicos significativos en CAMELOT
Tasas de Amlodipina vs placebo

eplsodl osea rd iovascul a res
N'I%I

Resultados Amlodipina. Placebo Enafapril Hazard Ratio Valor de P
(ICdeI9S%)

Variable principal

Episodios 110 (16,6) 151 136 0,69 (0,54-0,88) 0,003
cardiovasculares (23.1) 120,2)
adversos

Componente~
individuales

Revascularrzación 78 (11,8) 103 95 (14,1) 0,73 (0,54.0,98) 0,03
coronaria (15,7)

Hospitalización por 51(7,7) 84 (12,8) 86 (12,8) 0,58 (0,41.0,82) 0,002
angina

1M no mortal 14(2,1) 19 (2,9) 11 (1,6) 0,73 (0,37.1,46) 0,37

Ictus o AIT 6(0,9) 12 (1,8) 8 (1,2) 0,50 (0,19-1,32) 0,15

Muerte 5 (0,8) 2 (0,3) 5(0,7) 2,46 (0,48.12,7) 0,27
cardiovascular

Hospitalización por 3 (0,5) 5 (0,8) 4 (0,6) 0,59 (0,14-2,47) 0,46
ICC

Paro cardíaco con O 4 (0,6) 1 (0,1) NP 0,04
reanimación

Enfermedad vascular 510,8) 2(0,3) 8 (1,2) 2,6 (0,50'13,4) 0,24
periférica de nuevo
inicio

Abreviaturas: ICC;:: insuficiencia cardíaca congestiva; le = intervalo de
confianza; 1M :;;infarto de miocardio; AIT:;; accidente isquémic:o transitorio.

/

Uso en pacientes con insuficiencia cardíaca
Los estudios hemodinámicos y los ensa
la realización de ejercicios en pacien

ínicos controlados basados en
suficiencia cardíaca de clase

BATELLA
M.N. 14783

DIRECTORA T~CNI
SERVIER ARGENT S.A,
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IHV de la NYHAhan mostrado que amlodipina no produce ningún deterioro
clínico en cuanto a la tolerancia al esfuerzol la fracción de eyección
ventricular izquierda y la sintomatología clínica.
En un estudio controlado con placebo (PRAISE)diseñado para evaluar a
pacientes con insuficiencia cardíaca de clase lil-IV de la NYHAtratados con
digoxina, diuréticos e inhibidores de la ECA,se comprobó que amlodipina
no incrementaba el riesgo de mortalidad ni de morbimortalidad combinada
en la insuficiencia cardíaca.
En un estudio de seguimiento a largo plazo y controlado con placebo
(PRAISE-2)de amlodipina en pacientes con insuficiencia cardíaca de clase 111
y IV de la NYHA, sin síntomas clínicos ni datos objetivos que pudieran
sugerir una enfermedad iSQuémica subyacente, y que recibían dosis
estables de inhibidores de la ECA,digitálicos y diuréticos, amlodipina no
modificó la mortalidad cardiovascular total. En esta misma población,
amlodipina se asoci6 con un aumento de las notificaciones de edema
pulmonar.

Ensaya de tratamientos de prevención del infarto de miocardio (ALLHATi
Se realizó un estudio aleatorizado y doble ciego de morbimortalidad
denominado Antihypertensive and Lipid-Lowering Treatment to Prevent
Heart Attack Trial (ALlHAT) para comparar nuevos tratamientos
farmacológicos: amlodipina, 2,5-10 mg/día (antagonista de los canales del
calcio) o lisinopril, 10-40 mg/día (inhibidor de la ECA),como tratamientos
de primera línea frente al diurético tiazídico clortalidona, 12,5-25 mg/día,
en pacientes con hipertensión leve o moderada.

Un total de 33.357 pacientes hipertensos de 55 o más años fueron
aleatorizados y vigilados durante una media de 4,9 años. Los pacientes
tenían al menos un factor adicional de riesgo coronario incluyendo: infarto
de miocardio o Ictus previo (> 6 meses antes del reclutamiento) o
documentación de otra enfermedad cardiovascular aterosclerótica (en
total, 51,5%), diabetes tipo 2 (36,1%), colesterol-HDL < 35 mg/dl (11,6%),
hipertrofia ventricular izquierda diagnosticada por electrocardiograma o
ecocardiograma (20,9%), consumo actual de cigarrillos (21,9%).
la variable principal fue una combinación de cardiopatía coronaria mortal e
infarto de miocardio no mortal. No hubo diferencias significativas en la
variable principal entre el tratamiento basado en amlodipina y el
tratamiento basado en clortalidon¡;: RR0,98, ICdel 95% (0,90-1,07) p=0,65.
Con respecto a las variables secundarias, la incidencia de insuficiencia
cardíaca (componente de una variabie cardiovascular combinada) fue
significativamente mayor en el grupo de amlodipina que en el de
clortalidona (10,2%frente a 7,7%, RR1,38, ICdel 95% [l,25-1,52J p<O,OOl).
Sin embargo, no hubo ninguna diferencia significativa en la mortalidad por
todas las causas entre el tratamiento basado en amlodipina y el basado en
clortalidona (RR0,96, ICdel 95% [0,89- p=0,20).

Perlndoprl/
Hipertensión:

Farm.NAYLASABBATElLA
M.N. 14783 .

DIRECTORA T~CNICA
SERVIER ARGENllNA .A.



La actividad antihipertensiva máxima se da entre 4 y 6 horas después de
administrar una sola dosis¡ y se mantiene durante al menos 24 horas: los
efectos valle son aproximadamente 87-100 %de los efectos pico.
El descenso de la presión arterial ocurre rápidamente. En pacientes con
respuesta adecuada, la normalización se alcanza en el plazo de un mes y se
mantiene sin la aparición de taquifilaxia.
la suspensión del tratamiento no causa ningún efecto rebote.
Perindopril reduce la hipertrofia ventricular izquierda.
En la especie humana, perindopril posee propiedades vasodllatadoras
confirmadas, mejora la elasticidad de las grandes arterias y reduce el
cociente media:lumen de las pequeñas arterias.
El tratamiento adyuvante con un diurético tiazídico produce un efecto
sinérgico de tipo aditivo. La asociación de un inhibidor de la ECAy una
tiazida reduce además el riesgo de hipopotasemia inducido por el
tratamiento diurético.

Pacientes con enfermedad arteria! coronaria estable:
El estudio EUROPAfue un ensayo clínico multicéntrico, internacional,
aleatorizado y doble ciego controlado con placebo de 4 años de duración.
Se aleatorizó a 12.218 pacientes de más de 18 años, quienes recibieron 8
mg de perindopril tert-butilamina (equivalente a 10 mg de perindopril
arginina) (n-6.110) o un placebo (n-G.108).
La población del ensayo presentaba signos de enfermedad arterial
coronaria pero ningún signo clínico de insuficiencia cardíaca. En conjunto,
el 90% de los pacientes habían sufrido un infarto de miocardio previo y/o
se habían sometido a una revascularización coronaria previa. La mayoría de
los pacientes recibió la medicación en estudio además del tratamiento
convencional que incluía antiagregantes plaquetarios, hipolipemiantes y
betabloqueantes.
El criterio principal de eficacia fue la combinación de mortalidad
cardiovascular, infarto de miocardio no mortal y/o paro cardíaco con
respuesta a la reanimación. El tratamiento con 8 mg de perindopril tert~
butilamina (equivalente a 10 mg de perindopril arginina), una vez al día,
produjo una reducción absoluta significativa en la variable principal del
1,9% (descenso del riesgo relativo del 20%, IC del 9S% !9,4; 28,6] -
p<O,OOl).
En pacientes con antecedentes de infarto de miocardio y/o
revascularización se observó una reducción absoluta del 2,2%, lo que
corresponde a una RRRdel 22,4% (le del 95% [12,0; 31,G]- p<O,OOl),en la
variable principal, en comparación con placebo ..

NI( Si'lBBATELLA
M.N. 14763

DIRECTORA T~CNICA
SERVIER IIRGENTIN .11.

Población pediátrica
No hay datos disponibles sobre ei uso de Triveram en la Infancia.
La Agencia Europea de Medicamentos ha concedido una exenclon
espedfica para el producto Triveram en todos los subconjuntos de la
población pediátrica para el tratamiento de los trastornos isquémicos de las
arterias coronarias, la hipertensi6n y co terol ele:vado (ver sección 4.2
con información sob ..eLusopediá lCO).

a"l.le\ pradere
r' I. Qitector G.en&fa
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Propiedades farmacocinéticas

En un estudio de interacción farmacocinética en sujetos sanos, la
coadministración de 40 mg de atorvastatina, 10 mg de amlodipina y 10 mg
de perindopril arginina incrementó en un 23% la AUC de atorvastatina, lo
que no es clínicamente relevante. la concentración máxima de perindopril
aumentó en un 19%, pero la farmacocinética de perindoprilato, el
metabolito activo, no se vio afectada. La velocidad y la magnitud de
absorción de amlodipina coadministrada con atorvastatina y perindopril no
fue significativamente diferente de la velocidad y grado de absorción de
amlodipina administrada sola.

AtoNostotlno:

Absorción
Atorvastatjna se absorbe rápidamente tras su administración oral; las
concentraciones plasmáticas máximas (Cmiuc) se alcanzan al cabo de 1 a 2
horas. El grado de absorción aumenta en proporción con la dosis de
atorvastatina. Tras su administración oral, los comprimidos recubiertos con
película de atorvastatina tienen una biodisponibilidad del 95% al 99%,
comparado con las soluciones orales. La biodisponibilidad absoluta de
atorvastatina es de aproximadamente un 12% y la disponibilidad sistémica
de la actividad Inhibitoria de la HMG-CoA reductasa es de
aproximadamente un 30%. la baja disponibilidad sistémica se atribuye a un
aclaramiento presistémico en la mucosa gastrointestinal vIo a un
metabolismo hepático de primer paso.

Distribución
El~olumen medio de distribución de atorvastatina es de aproximadamente
381 lo Atorvastatina se une a las proteínas plasmáticas en ;::98%.

Biotransformación
Atarvastatína se metaboliza por el citocromo P4S0 3A4 a sus derivados
orto- y parahidroxHados y a distintos productos de la beta-oxidación.
Aparte de utilizar otras rutas meta bólicas, estos productos son
posteriormente meta balizados mediante glucuronidación. In vitro, la
inhibición de la HMG-CoA reductasa por los metabolitos orto- y
parahidroxilados es equivalente a la de atorvastatina. Aproximadamente, el
70% de la actividad inhibitoria circulante de la HMG-CoA reductasa se
atribuye a los metabolitos activos.

Excreción
Atorvastatina se elimina principalmente por la bilis tras el metabolismo
hepático y/o extra hepático. No obstante, atorvastatina no parece sufrir una
recirculación entero hepática significativa. La semivida de eliminación
plasmática media de atorvastatina en I pecie humana es de

. aproximadamente 14 horas. La semivida d a acti ¡dad inhibitoria para la
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HMG-CoA reductasa es de aproximadamente 20-30 horas debido al efecto
de los metabalitos activos.

Poblaciones especiales
Personas de edad avanzada: Las concentraciones plasmáticas de
atorvastatina y sus metabolitos activos son mayores en los ancianos sanos
que en los adultos jóvenes, mientras que los efectos sobre los lípidos
fueron comparables a los observados en poblaciones de pacientes más
jóvenes.
Sexo: las concentraciones de atorvastatina y sus metabolitos activos en
mujeres difieren de las de los hombres (la Cm~1( es aproximadamente un
20% mayor y la AUC un 10% inferior, en mujeres). Estasdiferencias entre
hombres y mujeres no fueron clínicamente significativas, ni produjeron
diferencias clínicamente significativas en los efectos sobre los Iípidos.
Insuficienda renal: la enfermedad renal no afecta a las concentraciones
plasmáticas de atorvastatina y sus metabolitos aetivos¡ ni a sus efectos
sobre los lípidos.
Insuficiencia hepótica: Lasconcentraciones plasmáticas de atorvastatina y
sus meta bolitas activos aumentan notablemente (aproximadamente 16
veces la Cm"" Y aproximadamente 11 veces el AUe) en pacientes con
enfermedad hepática alcohólica crónica (Child-PughBj.
Polimorfismo 5LC0181: Laabsorción hepática de todos los inhibidores de la
HMG-CoA reductasa, incluyendo atorvastatina, implica al transportador
OATP181. En pacientes con polimorfismo SLC01Bl, existe el riesgo de un
aumento en la exposición a atorvastatina, que puede llevar a un riesgo
aumentado de rabdomioiisis(ver advertencias y precauciones). El
polimorfismo en el gen que codifica el OATP181 (SLC0181 c.S21CC)se
asocia con una exposición a atorvastatina 2,4 veces superior (AUe) que en
individuos sin esta variante genotípica (c.S21IT). También es posible una
absorción hepática genéticamente alterada de atorvastatína en estos
pacientes. Se desconocen las posibles consecuencias para su eficacia.

Amlodlpino:

Absorción
Después de la administración oral de dosis terapéuticas} la amlodipina se
absorbe bien y los niveles sanguíneos máximos se alcanzan entre 6 y 12
horas más tarde. La biodisponibilidad absoluta varía entre el 64 y el 80%,
según las estimaciones. la biodisponibilidad de amlodipina no se altera con
la ingesta de alimentos.

Distribución
Elvolumen de distribución es de aproximadamente 21 Ukg. Losestudios in
vitro han revelado que aproximadamente el 97,5% de la amlodipina
circulante está unido a las proteínas del plasma.

Biotransformación y eliminación
La semivida de eliminación pias atica
coincide con la administrac' n de
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metaboliza ampliamente en el hígado resultando en metabolitas inactivos;
el 10% del compuesto precursor y el 60% de los metabolitos se excretan en
la orina.

Eliminación

Absorción
Después de su administración oral, el perindopril se absorbe con rapidez y
alcanza una concentración máxima en la primera hora. La semivida
plasmática de perindopril es de 1 hora.

Distribución
El valumen de distribución es de aproximadamente 0,2 L/kg de
perindoprilato no ligado. La unión del perindoprilato a las proteínas del
plasma es del 20%, sobre todo a la enzima convertidora de la angiotensina
(dependiendo de la concentración).

Linealidad
Se ha demostrado una relación lineal entre ia dosis de perindopril y su
exposición plasmática.

Biotransformación
Perindopril es un profármaco. El 27% de la dosis administrada de
perindopril alcanza la circulación sanguínea en forma del metabolito activo
perindoprilato. Además del perindoprilato, el perindoprll produce cinco
metabolitos, todos inactivos. La cancentración plasmática, máxima de
perindopriiato se alcanzaentre la tercera y la cuarta hora.
la ingestión de alimentos disminuye la conversión a perindoprilato y, por
tanto, la biodisponibilidad; en consecuencia, perindopril arginina debe
administrarse por vía oral¡ en una sola dosis diaria, por la mañana, antes
del desayuno.

Poblaciones especiales
Alteraciones de la función hepótica: Existen muy pocos datos clínicos sobre
la administración de amlodipína en pacientes con enfermedad hepática.
los pacientes con insuficiencia hepática tienen un aclaramiento disminuido
de amlodipina, por lo que se prolonga su semivida y aumenta el valor de
AUCen un 40-60%.
Ancianos: El tiempo que tarda la amlodipina en alcanzar la concentración
plasmática máxima es similar en ancianos y en sujetos más jóvenes, El
aclaramiento de amlodipina tiende a disminuir en los ancianos, con los
incrementos consiguientes de AUC y de la semivida de eliminación. El
incremento en el AUC y la semivida de eliminación en pacientes con
insuficiencia cardíaca congestiva se correspondió con el previsible en el
grupo etario examinado.
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I El perindoprilato se excreta en la orina y la,semivida terminal de la fracción
no ligada es de unas 17 horas, por 10 que el estado de equilibrio se alcanza
en cuatro días.

I
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Poblaciones especiales
Ancianos: la eliminación del perindoprilato disminuye en los ancianos y
también en los pacientes con insuficiencia cardíaca o renal.

I
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Insuficiencia renal: Se aconseja ajustar la dosis, en función del grado de
alteración (aclaramiento de creatinina).
Elaclaramiento del perindoprilato durante la diálisis equivale a 70 ml/min.

Pacientes con cirrosis: La cinética del perindopril se modifica en fos
enfermos cirróticos: el aclaramiento hepático de la molécula precursora
disminuye a la mitad. Sin embargo, la cantidad de perindoprilato formado
no se reduce VI por este motivo. no se precisa ningún ajuste posológico.

POSOLOGfA y ADMINISTRACiÓN

i

I
I

I

Posologia

Laposología habitual esde un comprimido, una vez al día.
La asociación en dosis fijas no resulta adecuada para el tratamiento inicial.
Si se precisa un cambio posológico, se ajustará la dosis de cada
componente.

Pacientes con insuficiencia renol
Triveram se puede administrar a pacientes con un aclaramiento de
creatinina ~ 60 mL/min y no resulta adecuado para pacientes con un
aclaramiento de creatinina < 60 mL/min. En este último caso, se
recomienda el ajuste individual de la dosis de cada uno de los
componentes.

Ancianos
Los pacientes de edad avanzada pueden redbir tratamiento con Triveram
de acuerdo con su función renal.

Pacientes con insuficiencia hep6tica
Se extremará la cautela cuando se prescriba Triveram a pacientes con
alteraciones de la función hepática. Triveram está contraindicado en
pacientes con hepatopatía activa.

Farm. NAYLA SA8BATELLA
M,N, 147

DIRECTORA T£C ICA
SERVIEA ARGENTI A S.A.

Población pedlótrica
No se han establecido ni la seguridad ni la eficacia de Tríveram en niños y
adolescentes. No se dispone de datos. Así pues, se desaconseja su uso en
niños y adolescentes.

D

Forma de administración
Vraoral.



El comprimido de Triveram se administrará en una sola toma al día, por la
mañana, antes del desayuno.

I CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a los principios activos, o a cualquier otro inhibldor de
la enzima convertidora de angiotensina (lECA), a los derivados
dihidropiridlnicos, a las estatinas o a cualquiera de los excipientes de
este medicamento;
Enfermedad hepática activa o elevaciones injustificadas y persistentes
de las transamjnasas séricas que superen el triple del valor máximo de
normalidad;
Embarazo, lactancia y en mujeres en edad fértil que no empleen
medidas anticonceptiva"s adecuadas;
Hipotensión grave;
Shock (incluyendo shock cardiogénico);'
Obstrucción del tracto de salida del ventrículo izquier.do (ej. estenosis
aórtica de grado alto);
Insuficiencia cardíaca hemodinámicamente inestable tras infarto agudo
de miocardio;
Antecedentes de angioedema (edema de Quincke) asociados con el
tratamiento previo con un lECA;
Angioedema hereditario a idiopático;
Uso concomitante con aliskiren en pacientes con diabetes melJitus o
con insuficiencia renal (TGF< 60 mL/min/l,73 m').

,

ADVERTENCIASY PRECAUCIONES
Las advertencias y precauciones especiales relacionadas con
atorvastatlna, amlodipina y perindopril son de aplicación para Triveram.
Uso en pacientes con alteraciones de la función hepática:
Debido al componente atorvastatina de Triveram, se deben realizar
pruebas periódicas de la función hepática. También se deberán realizar
pruebas de función hepática a los pacientes que desarrollen cualquier
síntoma o signo que sugiera lesión hepática. los pacientes que presenten
un aumento en los niveles de transaminasas se deberán controlar hasta
que las anomalías queden resueltas. En caso de aumento persistente de las
transaminasas +3 veces del valor máximo de normalidad (LSN), se
recomienda una reducci6n de la dosis de atorvastatina, usando los
componentes individuales, o la retirada de atorvastatina. Triveram debe
administrarse con precaución en pacientes que consuman cantidades
considerables de alcohol y/o refieran antecedentes de hepatopatía.

.N.147
DIAECTORA T£CNICA

ERVIER ARGÉNTINII S

Rara vez los lECA se han asociado con un sfndrome que se inicia con una
ictericia colestásica y evoluciona hacia una necrosis hepática fulminante y
(en ocaslor.>5l muerte. Na se comprende el m . mo de este síndrome.
Aquellos padentes que estén tomando Triv m y qu desarrollen ictericia
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o un aumento notable de las enzimas hepáticas deben suspender Triveram
y ser sometidos a un seguimiento médico apropiado.

No se han establecido recomendaciones posológicas en pacientes con
alteraciones de la función hepática, en los cuales la semivida de amlodipina
se prolonga y los valores AUC son más elevados. Los pacientes tratados
con Triveram que sufran una alteración hepática grave deberán ser
vigilados estrechamente.

Considerando los efectos de atorvastatina, amlodipina y perindopril,
Triveram está contraindicado en pacientes con hepatopatia activa o
elevación injustificada y persistente de las transaminasas séricas que
superen el triple del valor máximo de normalidad. Triveram se debe
administrar con precaución en pacientes con alteraciones de la función
hepática y en aquellos que consuman cantidades considerables de alcohol
y/o refieran antecedentes de hepatopalfa. Si se precisa un cambio
posológico, se ajustará la dosis de cada componente individual.

Efectosen el músculo esquelético:
Atorvastatina, como otros inhibidores de la HMG.CoA reductasa, puede
afectar en raras ocasiones al músculo esquelético y producir mialgia,
miositis y miopatía que pueden progresar a rabdomiolisis, una patología
potencialmente mortal caracterizada por elevados niveles de creatina
quinasa (CK)(> 10 veces el valor máximo de normalidad), mioglobinemia y
mioglobinuria, que puede producir insuficiencia renal.

Determinación de la creatina quinasa:
Losniveles de creatina quinasa (CK)no se deben determinar después
de realizar un ejercicio físico intenso o en presencia de una causa
alternativa que pueda explicar un incremento de la CK,ya que esto
dificulta la interpretación del resultado. Si inicialmente los valores de
CK están significativamente elevados (> 5 veces el valor máximo de
normalidad), la determinación deberá repe,tirse de 5 a 7 días más
tarde para confirmar estos resultados.

Durante el tratamiento:
-Debe indicarse a los pacientes que comuniquen rápidamente

cualquier dolor, calambre o debilidad muscularl especialmente si
seacompaña de fiebre o malestar.

-Si estos síntomas se presentan en pacientes que están en
tratamiento con Triveram, se deben determinar sus niveles de
CK. Si estos niveles resultan significativamente elevados (> 5
veces el valor máximo de normaridad), el tratamiento se debe
interrumpir.

-En los casos en que los síntomas musculares sean severos y
supoñgan molestias diarias para el paciente, se debe evaluar la
interrupción del tratamiento, incluso aunque los niveles de:ex se
encuentren elevados s:5 vec el v or máximo de normalidad.



-Si los sfntomas desaparecen y los niveles de CK se normalizan, se
. puede considerar la reintroducción de atorvastalina o bien la de

otra estatina alternativa, a dosis más bajas y bajo estrecha
vigilanciadel paciente.

-Debe interrumpirse de forma inmediata el tratamiento con
Triveram si se produce una elevación clínicamente significativa
de ios nivelesde CK(> 10 vecesel valor máximo de normalidad)
o si sediagnosticao sospechauna rabdomiolisis.

Tratamjento concomitante con otros medicamentos:
Debido al componente atorvastatina, el riesgo de rabdomiolisis
aumenta cuando se administra de forma concomitante Triveram con
ciertos medicamentos que pueden incrementar su concentración
plasmática, como inhibidores potentes del CYP3A4 o proteinas
transportadoras {p. ej., ciclosporina, telitromicina, claritromicina,
delavirdina, estiripentol, ketoconazol, voriconazol, itraconazol,
posaconazol e inhibidores de la proteasa dei VIH incluyendo
ritonavir, lopinavir, atazanavir, indinavir, darunavir, etc.}. El riesgo de
miopatía también puede verse incrementado por el uso
concomitante de gemfibrozilo y otros derivados del ácido fibrico,
erjtromicina, niacina y ezetimibe. Se deben considerar, cuando sea
posible, terapias aiternativas (que no interaccionen) en lugar de
estos medicamentos.
En los casos en los que la administración conjunta de estos
medicamentos con Triveram sea necesaria, deben evaluarse
cuidadosamenteel beneficio y el riesgodel tratamiento simultáneo.
Durante el tratamiento con medicamentos que aumenten las
concentraciones plasmáticas de atorvastatina, se recomienda una
dosis máxima de atorvastatina más baja, por 10 que se debe
co~siderarun descenso de la dosis de los componentes individuales.
Además, en el caso de Inhibidores potentes dei CYP3A4,debe
considerarse una dosis inicial de atorvastatina más baja, y se
recomienda el seguimiento clínico de estos pacientes.
No se recomienda el uso concomitante de atorvastatina y ácido
fusídico, por lo que puede considerarse la interrupción temporal del
tratamiento con atorvastatina durante la terapia con ácido fusídico.

Enfermedad pulmonar intersticial:
Excepcionalmente, se han notificado casos de enfermedad pulmonar
intersticial con algunas estatlnas, especialmente en tratamientos a largo
plazo. los síntomas que presentan pueden incluir disnea, tos no productiva
y empeoramiento general (fatiga, pérdida de pesoy fiebre). Si sesospecha
de una enfermedad pulmonar intersticial, debe interrumpirse el
tratamiento con Triveram.

Diabetes mellitus:
Algunas pruebas sugieren que las esta tinas, como grupo, elevan la
glucemia, y en algunos pacientes con alto riesgo de diabetes futura pueden
producir un nivel de hiperglucemia qu uiera la atención formal de la



diabetes. Sin embargo, este riesgo se compensa por el descenso del riesgo
vascular de las estatlnas y, por tanto, no debe ser motivo alguno para
suspender el tratamiento con Triveram. los pacientes de riesgo (glucosa en
ayunas de 5,6 a 6,9 mmol/L, IMC > 30 kg/m', elevación de trlglicéridos,
hipertensión) que reciban tratamiento con Triveram requieren una
vigilancia clínica y bioquímica de acuerdo a las guías nacionales.

Losniveles de glucemia en pacientes diabéticos tratados con antidiabéticos
orales o insulina deben ser controlados cuidadosamente durante el primer
mes de tratamiento con medicamentos que contengan un inhibidor de la
ECA,como Triveram.

Uso en pacientes con insuficiencia cardíaca:
los pacientes con insuficiencia cardíaca deben ser tratados con precaución.
En un estudio a largo plazo y controlado con placebo en pacientes con
insuficiencia cardiaca grave (categorías 111y IV de la NYHA), la incidencia
notificada de edema pulmonar fue mayor en el grupo de amlodipina que en
el de placebo. Los medicamentos que contienen antagonistas del calcio,
incluida amlodipina, se deben administrar con precaución en pacientes con
insuficiencia cardíaca congestiva, puesto que pueden incrementar el riesgo
de futuros episodios cardlovasculares y de mortalidad.

Crisishipertensivas
No se han establecido ni la seguridad ni la eficacia de amiodipina en las
crisishipertensivas.

Hipotensión:
Los inhibidores de la ECA, como el perindopril, pueden producir una
disminución de la tensión arterial. Raramente se ha observado una
hipotensión sintomática en pacientes con hipertensión no complicada y es
más probable que suceda en pacientes con hipovolemia debida, por
ejemplo, al tratamiento diurético, la dieta sin sal, la diálisis, la diarrea o los
vómitos, o bien con una hipertensión grave dependiente de renina. Se ha
observado hipotensión sintomática en pacientes con insuficiencia cardiaca
sintomátita, con insuficiencia renal asociada o sin ella. Esto es más
probable que ocurra en pacientes con los grados más avanzados de
insuficiencia cardíaca, que se refleja en la administración de altas dOSiSde
diuréticos de asa, hiponatremia o alteraciones de la función renal. En
pacientes con un riesgo elevado de hipotensión sintomática, se
monitorizarán cuidadosamente el inicio del tratamiento y el ajuste
posológico. Se deben tener en cuenta consideraciones similares en los
pacientes con cardiopatía isquémica o enfermedad cerebrovascular en los
que una cafda pronunciada de la tensión arterial pueda producir un infarto
de miocardio o un accidente cerebrovascular.
Si se produce una hipotensión, deberá colocarse al paciente en posición
supina Y. si fuera necesario, deberá recibir una infusión intravenosa de una
solución de 9 mg/mL de c10rur de sodio (0,9%). Una hipotensión
transitoria no es una contraind' ación ra continuar con el traÚmiento.

I .\
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que puede reanudarse generalmente sin dificultad una vez que aumente la
presión arterial tras restablecerse la volemia.
El perindopril puede reducir aún más la presión arterial sistémica en
algunos pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva y tensión arterial
normal o baja. Este efecto puede anticiparse y no suele ser motivo para
interrumpir el tratamiento. Si la hipotensión se vuelve sintomática, puede
ser necesaria una reducción de la dosis o la interrupción del tratamiento
con Triveram.

Estenosisde la válvula aórtica o mitral / cardiomiopatla hipertrófica:
Al igual que con otros medicamentos que contienen inhibidores de la ECA,
como perindoprll, Triveram se administrará con cautela a los pacientes con
estenosis mitral y obstrucción del tracto de salida del ventrículo izquierdo,
por ejemplo la estenosis aórtica o la miocardiopatía hipertrófica.

Uso en pacientes con insuficiencia renal:
Triveram se puede administrar en pacientes con un aclaramiento de
creatinina ¿,: 60 mL/min, y no resulta adecuado en pacientes con un
aclaramiento de creatinina < 60 ml/min (insuficiencia renal moderada o
grave). En estos pacientes, se recomienda un ajuste individual de la dosis
de cada uno de los componentes. la vigilancia sistemática del potasio y la
creatinina forman parte de la pauta médica habitual en pacientes con
insuficiencia renal.
la hipotensión que sigue ai inicio del tratamiento con i~hibidores de la ECA,
como el perindoprilJ puede alterar aún más la función renal en pacientes
con insuficiencia cardíaca sintomática. En tales circunstancias, se ha
descrito insuficiencia renal aguda, habitualmente reversible.
En algunos pacientes con estenosis bilateral de las arterias renales o
estenosis arterial con un único riñón, que han sido tratados con inhibidores
de la ECA, se ha observado aumento en la uricemia y la creatinina séric3,
normalmente reversibles tras la suspensión del tratamiento. Esto es
especialmente probable en pacientes con insuficiencia renal. Si también
existe una hipertensión renovascular, hay un aumento del riesgo de
hipotensión grave e insuficiencia renal. El tratamiento de estos pacientes
debe Iniciarse bajo una estrecha supervisión médica con dosis bajas y un
cuidadoso ajuste posológico. Como el tratamiento con diuréticos puede
contribuir a lo anterior, éstos se deben interrumpir y se debe monitorizar la
función renal durante las primeras semanasde tratamiento.
Algunos pacientes hipertensos sin aparente enfermedad renovascular
preexistente han experimentado aumentos en la uricemia ven la creatinina
sérica, normalmente leves y transitorios, especialmente cuando perindopril
se ha administrado concomitantemente con un diurético. Esto es más
probable que suceda en pacientes con insuficiencia renal preexistente.
Puede ser necesario reducir la dosis y/o suspender el diurético y/o
Triveram.

A8BATEllA
tJLN. 14783

DIRECTORA T~ ICA
SERVIERAR INA.S.A.
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Amlodipina puede ser administrada a pacientes con insuficiencia renal en
las dosis habituales. Los cambios en la concentración plasmática de
amlodipina no se correlacionan con el grado de insuficiencia renal.

No se ha evaluado el efecto de la asociación de Triveram en las alteraciones
de la función renal. Las dosis de Triveram deben respetar las de los
componentes individuales tomados por separado.

Pacientes hemodializados:
Se han descrito reacciones anafilactoides en pacientes dializados con
membranas de alto flujo que reciben tratamiento concomitante con un
inhibidor de la ECA.En estos pacientes, se debe considerar la utilización de
un tipo diferente de membrana de diálisis o un grupo diferente de
antihipertensivo.

Hipersensi bi¡¡dad/a ngioedema:
Se ha descrito en raras ocasiones angioedema de la caral extremidades,
labios, membranas mucosas, lengua, glotis y/o laringe en pacientes
tratados con inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina,
incluyendo perindopril. Esto puede producirse en cualquier momento del
tratamiento. En estos casos, se debe suspender inmediatamente el
tratamiento con Triveram y se debe establecer una monitorización
adecuada hasta asegurar una completa resolución de los síntomas. En
aquellos casosen los que la inflamación se limitaba a la cara y los labios, el
cuadro clínico desapareció generalmente sin tratamiento, aunque los
antihistamínicos fueron útiles para aliviar los síntomas.
El angioedema asociado a un edema laríngeo puede ser mortal. Cuando
haya una afectación de la lengua, la glotis o la laringe que pueda provocar
una obstrucción de las vías respiratorias, deberá administrarse
inmediatamente un tratamiento de urgencia. Este puede incluir la
administración de adrenalina ylo el mantenimiento de la permeabilidad de
la vía respiratoria. El paciente debe estar bajo estrecha supervisión médica
hasta la resolución completa y sostenida de los síntomas.
Los pacientes con antecedentes de angioedema no relacionado con la toma
de inhibidores de fa enzima convertidora de angiotensina pueden tener un
mayor riesgo de angioedema mientras reciben Triver~m.
Se ha descrito raramente angioedema intestinal en pacientes tratados con
IECAs.Estos pacientes presentaron dolor abdominal (con o sin náuseas o
vómitos); en algunos casos no hubo angioedema facial previo y los niveles
de esterasa C-1 eran normales. El angioedema se diagnosticó mediante
diversos procedimientos induyendo TAe abdominal, ultrasonidos o cirugía¡
y los síntomas revirtieron tras interrumpir el tratamiento con el lECA. El
angioedema. intestinal deberá incluirse en el diagnóstico diferencial de los
pacientes tratados con Triveram que presenten dolor abdominal.

Reacciones anafilactoides durante la aféresis de Iipoproteínas de baja
densidad (LDU:
Raramente, se han notificado reaccion filactoides con amenaza vital
en pacientes tratados con IECAsduran e la af resis de Iipoproteínas de baja
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densidad (LOL) con sulfato de dextrano. Estas reacciones se evitaron
mediante la suspensión temporal del tratamiento con el inhibidor de la ECA
antes de cada aféresis. Por consiguiente, antes de la aféresis de LDL,se
suspenderá Triveram de forma temporal.

Reacciones anafilácticas durante la desensibilización:
Se han comunicado casos de pacientes que experimentaban reacciones
anafilacfoides mientras recibían medicamentos que contienen inhibidores
de la ECA,como Triveram, durante tratamientos de desensibilización (ej.
veneno de himenópteros). En estos pacientes, estas reacciones se pueden
evitar mediante la suspensión temporal del inhibidor de la ECA, pero
reaparecen tras una reexposición inadvertida.

Neutropenia /agranulocitosis /trombodtopenia/anemia:
Se ha comunicado neutropenia/agranulocitosis¡ trombocitopenia y anemia
en pacientes tratados con IECAs.En pacientes con función renal normal y
sin otras complicaciones, raramente se presenta neutropenia. Triveram se
debe utilizar con extrema precaución en pacientes con colagenosis
vascular, terapia inmunosupresora, tratamiento con alopurinol o
procainamida, o una combinación de estos factores de riesgo,
especialmente si hay una alteración renal previa. Algunos de estos
pacientes desarrollaron infecciones graves, de los cuales algunos pocos no
respondieron a una terapia antibiótica intensiva. Si se utiliza Triveram en
este tipo de pacientes, se recomienda una monitorización periódica del
recuento de glóbulos blancos y se deberá dar instrucciones a los pacientes
para que comuniquen cualquier signo de infección (ej. dolor de garganta,
fiebre).

Raza:
Los lECAcausan un mayor porcentaje de angioedema en pacientes de raza
negra en comparación con pacientes de otras razas.
Por contener un lECA como perindopril, Triveram puede ser menos eficaz
en la disminución de la presión arterial en la población de raza negra que
en las poblaciones de otras razas, posiblemente debido a una mayor
prevalencia de niveles bajos de renina en la población hipertensa de raza
negra.

Tos:
Se ha descrito tos con el uso de los lECA. ~sta se caracteriza por ser no
productiva, persistente y que desaparece al suspender el tratamiento. la
tos inducida por los lECAdebe ser considerada como parte del diagnóstico
diferencial de la tos en pacientes tratados con Triveram,

Intervención quirúrgica/anestesia:
En pacientes sometidos a cirugía mayor o durante la anestesia con agentes
que inducen hipotensión, Triveram puede bloquear la formación de
angiotensina 11secundaria a la Ii ción compensadora de renina. El
tratamiento debe suspenderse un ía an esde la int~l\~ir quirúrgica. Si

\"I"~11'S 16'
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tiene lugar una hipotensión y se atribuye a este mecanismo, se puede
corregir aumentando la volemia.

Hiperpotasernia:
Se han observado elevaciones del potasio sérico en algunos pacientes
tratados con inhibidores de la ECA, incluido perindopril. Los factores de
riesgo para desarrollar hiperpotasemia incluyen insuficiencia renal,
deterioro de la función renai, edad (> 70 años), diabetes mellitus,
acontecimientos concurrentes, en particular deshidratación,
descompensación cardiaca aguda, acidosis metabólica y uso concomitante
de diuréticos ahorradores de potasio (ej. espironolactona, eplerenona,
triamtireno o amilorida), suplementos de potasio o sucedáneos de la sal
que contienen potasio; o aquellos pacientes tratados con otros
medicamentos asociados con aumentos del potasio sérico (ej. heparina). El
uso de suplementos de potasio, diuréticos ahorradores de potasio o
sucedáneos de la sal que contienen potasio, particularmente en pacientes
con insuficiencia renal, puede conducir a un aumento significativo del
potasio sérico. la hiperpotasemia puede causar arritmias graves, algunas
veces mortales. Si se considera necesario el uso concomitante de Triveram
y de alguno de los fármacos antes mencionados, deberán utilizarse con
precaución y con una monitorización frecuente del potasio sérico.

Litio:
No se recomienda el uso asociado de litio con medicamentos que
contengan perindopril, como Trlveram.

Medicamentos ahorradores de potasio. diuréticos. suplementos de potasio
o sucedáneos de la sal que contienen potasio:
Se desaconseja la combinación de medicamentos que contienen
perindopril, como Triveram, con estos medicamentos.

Bloqueo dual del sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA):
Se han descrito hipotensión¡ síncope, ietus, hiperpotasemia y cambios de la
función renal (incluida la insuficiencia renal aguda) en personas
susceptibles, sobre todo cuando se combinan medicamentos que modifican
ese sistema. Por tanto, se desaconseja el bloqueo dual del sistema renina-
angiotensina-aldosterona mediante la combinación de un inhibidor de la
enzima convertidora de la angiotensina (lECA) con un antagonista de los
receptores de angiotensina 11(ARA)o el allskiren.
Está contraind,icado el uso concomitante de Triveram y aliskiren en
pacientes con diabetes mellitus o con insuficiencia renal (TGF < 60
mL/min/l,73 m').

Excipientes:
Este medicamento contiene lactosa. los pacientes con problemas
hereditarios raros de intolerancia a galactosa, malabsorción de glu~osa o
galactosa o insuficiencia de lactasa de Lapp no deben tomar Triveram.

INTERACCIONESMEDICAMENTO
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No se han efectuado estudios de interacción farmacológica con Triveram V
otros medicamentos, si bien se han llevado a cabo estudios por separado
con atorvastatina, amlodipina y perindopril. los resultados de estos
estudios se indican a continuación.

Medicamentos inductores de hiperpotasemia:
Algunos medicamentos o grupos terapéuticos aumentan la frecuencia de
hiperpotasemia: aliskiren¡ sales de potasio, diuréticos ahorradores de
potasio, inhibidores de la ECA, antagonistas de los receptores de
angiotensina 11,AINE, heparinas¡ inmunosupresores tales como ciclosporina
o tacrolimus¡ trimetoprima. la combinación de estos medicamentos
aumenta el riesgo de hiperpotasemia.

Usa concomitante contraindicado:

.1

1

,1

,1

,1

;1

Componente Interacción
conocida con el
producto

Perindopril Aliskiren

Uso concomitante no recomendado:

Componente Interacción
conocida con el
producto

Atorvastatina Inhibidores
potentes del
CYP3A4

Interacción con otro
medicamento

El tratamiento concomitante con
Triveram y aliskiren está
contraindicado en pacientes
diabéticos o con insuficiencia
renal, debido al riesgo de
hiperpotasemia, deterioro de la
función renal y aumento de la
morbimortalidad cardiovascular.

Interacción con otro medicamento

Atorvastatina se metaboliza por la vía
del citocromo P4S0 3A4 (CYP3A4)Y es
sustrato de las proteínas
transportadoras, como por ejemplo el
transportador hepático OATP1Bl. la
administración concomitante de
medicamentos que son inhibidores del
CYP3A4 o de proternas
transportadoras puede producir
niveles elevados de las
concentraciones plasmáticas de
atorvastatina y un aumento del riesgo
de miopatía. El riesgo también puede
estar aumentado por la administración
concomitante de atorvastatina con

S medicamentos con potencial

NAYLA SA8BATELLA
< rm. M.N. ' •.••763
DIRECTOAA TéCNICA A

SF.P.VIER ARGENTIN ..



Interacción con otro medicamentoComponente Interacción
conocida con el
producto
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Amlodipina Dantroleno
(Infusión)

Pomeloo jugo de
pomelo

Perindopril Aliskiren

para inducir miopatía, como derivados
del ácido fíbrico y ezetimibe ..
los ínhibidores potentes del CYP3A4
han demostrado que producen
concentraciones notablemente
elevadas de atorvastatína. Debe
evitarse en lo posible la administración
concomitante de Triveram con
inhíbidores potentes del CYP3A4(p.
ej'l ciclosporina, telitromicina,
c1aritromicina, delavirdina,
estiripentol, ketoconazol, voriconazol¡
itraconazol, posaconazol e inhibidores
de la proteasa del VIH incluyendo
ritonavir, lopinavir, atazanavir,
indinavir, darunavir, etc.). En los casos
en que no pueda evitarse la
administración concomitante de estos
medicamentos con Tríverarn¡ se debe
considerar el uso de una dosis inicial y
máxima inferiores de Triveram y se
recomienda el adecuado seguimiento
clínico del paciente.
En animales se observó fibrilación
ventricular mortal y colapso
cardiovascular asociados a
hiperpotasemia tras la administración
de verapamilo y dantroleno por vía
intravenosa. Dado el riesgo de
hiperpotasemia, se recomienda evitar
la coadministración de medicamentos
que contengan antagonistas del calcio,
como Triveram, en pacientes sensibles
a l. hipertermia maligna y como
tratamiento de la.hipertermia maligna.
No se aconseja la administración de
Triveram, que contiene amlodipina,
con pomelo o jugo de pomelo, ya que
la biodisponibílidad de amlodipina
aumenta en algunos pacientes y, en
consecuencia, también los efectos
hipotensores.
Se desaconseja el uso concomitante
de Triveram y aliskiren en pacientes no
diabéticos o sin insuficiencia renal.

YLA SABBATElLA
M.N. 4t1l3

OIREeT '" T~eN leA
SERV AGENtlNA S.A.
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Componente Interacción Interacciónconotro medicamento
conocida con el
producto
Tratamiento Seha descrito en la bibliografía que el
concomitante con tratamiento concomitante con lECA,
lECAy como perindopril en el caso de
antagonistade Jos Triveram, y un antagonista de los
receptores de receptores de angjotensina en
angiotensina pacientes con diagnóstico de

enfermedad aterosclerótica;
insuficiencia cardíaca o diabetes con
daño orgánico conlleva una mayor
frecuencia de hipotensión, síncope,
hiperpotasemia y deterioro de la
función renal (incluida la insuficiencia
renal aguda), si se compara con la
administraciónde un único preparado
con acción sobre el sistema renina-
angiotensina-aldosterona.El bloqueo
dual (p. ej., mediante combinación de
un lECA con un antagonista de los
receptores de anglotensina 11)debe
limitarse a casos definidos
individualmente con una vigilancia
cuidadosa de la función renal, los
nivelesde potasioy la presiónarterial.

Estramustina Riesgode incremento de los efectos
adversos, como edema angíoneurótico
(angioedema).

litio Durante la administración
concomitante con los lECA se han
notificado aumentos reversibles en las
concentraciones séricas de litio y
toxicidad. No se recomienda el uso de
litio con Triveram. Si la asociación
resulta necesaria, se recomienda un
seguimiento cuidadoso de los niveles
sérícos de litio.

Diuréticos Estos fármacos son conocidos por
ahorradores de inducir hiperpotasemia
potasio (p. ej., (potencialmente mortal), sobre todo
triamtereno, asociada a una insuficiencia renal
amilorida), (efectos hiperpotasémicos aditivos).
potasio(sales) Se desaconseja la combinación de

Triveram con estos medicamentos. Si
el uso concomitante estuviera, no
obstante, indicado, se administrarán
Jos medicamentos con cautela y se

Farrn. NAYLA SABBATELLA
M.N. 1:4763

DIRECtORA T~CNICA
E ARGENTINAS.A.



Componente Interacción
conocida con el
producto
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Interacción con otro medicamento

monitorizará el potasio sérico con
frecuencia.

Uso concomitante con cuidado especial:

Componente Interacción
conocida con el
producto

Atorvastatina Inhibidores
moderados del
CYP3A4

manuel Pradera
Director GenEra)

Interacción con otro medicamento

Los inhibidores moderados del
CYP3A4 (p. ej., eritromicina,
.diltiazem, verapamilo y fluconazol)
pueden aumentar las
concentraciones plasmáticas de
atorvastatina. Se ha observado un
aumento en el riesgo de miopatía con
el uso de eritromicina en
combinación con estatinas. No se han
realizado estudios de interacción
para evaluar Jos efectos de
amiodarona o verapamilo sobre
atorvastatina. Se sabe que tanto
amiodarona como verapamilo
inhiben la actividad del CYP3A4y que
su administración concomitante con
atorvastatina puede llevar a una
mayor exposición a atorvastatina. Por
tanto, debe considerarse una dosis
máxima más baja de atorvastatina,
componente de Triveram, y se
recomienda el adecuado seguimiento
clínico del paciente cuando se usa
con inhibidores moderados del
CYP3A4.Se recomienda el adecuado
seguimiento clínico tras el inicio o
tras un ajuste de dosis del inhibidor.

Farm. NAYLA SABBATELLA
M.N. '4763

DIRECTORA T~CNIC
SERVIERARGENTI S.A.
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Componente Interacción
conocida con el
producto
Inductores del
CYP3A4

Digoxina

Ezetimibe

i

Dr. Emmanu€\1Pradera
Director General

Interacción con otro medicamento

la administración conjunta de
atorvastatina con inductores del
citocromo P4S03A (p. ej., efavirenz,
rifampicina, hierba de San Juan)
puede reducir de forma variable las
concentraciones plasmáticas de
atorvastatina. Debido al mecanismo
de interacción doble de la rifampicina
(inducción del citocromo P4S0 3A e
inhibición del transportador
OATP1Bl del hepatocito), se
recomienda la administración
simultánea de Triveram con
rifampicina, ya que la administración
de atorvastatina tras la
administración de rifampicina ~e ha
asociado con una reducción
significativa de las concentraciones
plasmáticas de atorvastatina. Sín
embargo} se desconoce el efecto de
rifampiclna sobre las concentraciones
de atorvastatina en los hepatocítos, y
si no se puede evitar la
administración concomitante, se
debe monitorizar cuidadosamente la
eficacia en los pacientes.
Cuando se administraron
conjuntamente dosis múltiples de
digoxina y 10 mg de atorvastatina, las
concentraciones de digoxina en
estado de equilibrio aumentaron
ligeramente. Los pacientes tratados
con digoxina deben ser
monitorizados de forma adecuada.
El uso de ezetimibe en monoterapia
se asocia con acontecimientos
relacionados con el músculo,
incluyendo rabdomlolisis. El riesgo de
esos acontecimientos puede, por
tanto, estar aumentado con el uso
concomitante de ezetimtbe y
Triveram. Se recomienda una
adecuada monitorización clínica de

os paóentes.

LA SAS TELLA
M.N. '4183

DIRECTORA r NICA
SERV/ERA TINA S.A.



Componente Interacción
conocida con el
producto
Ácido fusidico

GemfibroziloI
derivadosdel
ácidofíbrico

Inhibidoresde las
proteínas
transportadoras

...-----

Emmanuei Pradere
D!rector Gem::,ml
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Interacción con otro medicamento

No se han realizado estudios de
interacción con atorvastatina y ácido
fusrdico.~Como con otras €statinas,
en la experiencia
poscomercialización, cuando
atorvastatina y ácido fusídico se han
administrado concomitante mente, se
han notificado acontecimientos
relacionados con el músculo,
incluyendo rabdomiolisis. Se
desconoce el mecanismo de esa
interacción. Debe monitorizarse
cuidadosamente a los pacientes y
podría ser adecuada la interrupción
temporal del tratamiento con
Triveram.
El uso de fibratos en monoterapia se
ha asociado ocasionalmente con
acontecimientos relacionados con el
músculo,incluyendo rabdomiolisis. El
riesgo de estos acontecimientos
puede aumentar con la
administración concomitante de
derivados del ácido fíbrico y
atorvastatina. Si su administración
concomitante no puede evitarse,
debe utilizarse la dosis más baja
posible de atorvastatina, contenida
en Triveram, para alcanzar el objetivo
terapéutico, y debe monitorizarse
adecuadamente al paciente.
Los inhibidores de las proteínas
transportadoras (p. ej., ciclosporina)
pueden aumentar la exposici6n
sistémica a atorvastatina. Se
desconoceel efecto de la inhibición
de los transportadores hepáticos
sobre las concentraciones de
atorvastatina en el hepatocito. Si su
administración concomitante no
puede evitarse, se recomienda la
reducción de la dosis y el
seguimiento clínico de la eficacia .



Interacción con otro medicamento

En un ensayo clínico en pacientes que
recibían tratamiento crónico con
warfarina, la administración
concomitante de 80 mg al día de
atorvastatina con warfarina produjo
una pequeña reducción de
aproximadamente 1,7 segundosen el
tiempo de protrombina durante los
primeros 4 días de tratamiento, que
volvió a la normalidad en 15 días de
tratamiento con atorvastatina.
Aunque sólo se han notificado muy
raros casos de interacciones
clínicamente significativas con
anticoagulantes, debe determinarse
el tiempo de protrombina antes de
iniciar el tratamiento (on Triveram en
pacientes que reciban
anticoagulantes cumarínicos y con
una frecuencia suficiente al inicio del
tratamiento para asegurar que no se
produzca una alteración significativa
del tiempo de protrombina. Una vez
que se hayadocumentado un tiempo
de protrombina estable, podrán
monitorizarse los tiempos de
protrombina en los intervalos
normalmente recomendados para los
pacientes que reciben
anticoagulantes cumarínicos. Si se
cambia la dosis o se interrumpe el
tratamiento con el componente
atorvastatina de Triveram, debe
repetirse el mismo procedimiento. El
tratamiento con atorvastatina no se
ha asociado con hemorragias o
cambiosen el tiempo de protrombina
en pacientes que no reciben
anticoagulantes.

Componente Interacción
conocidacon el
producto
Warfarina

I
1:



Componente Interacción
conocida con el
producto

Amlodipina Agentes
inhibidores del
CYP3A4

Agentes
inductores del
CYP3A4

Interacción con otro medicamento

El uso concomitante de amlodipina
con Inhibidores fuertes o moderados
del citocromo CYP3A4(inhibidores de
la proteasa, antifúngicos azólicos,
macrólidos como la eritromicina o la
claritromicina, verapamilo o
diltiazem) puede dar lugar a ¡un
aumento significativo en la
exposición a amlodipina. la
traducción' clínica de estas
variaciones de la pK puede ser más
pronunciada en los ancianos. Así,
puede requerirse una monitorización
clínica y un ajuste de dosis.
No se dispone de datos sobre el
efecto de los inductores del
citocromo CYP3A4sobre amlodipina.
El uso concomitante de inductores
del citocromo CYP3A4(por ejemplo,
rifampicina, Hypericum perforatum
(Hierba de SanJuan)) puede producir
una reducción en ia concentración
plasmática de amlodipina. Se debe
tener precaución cuando Triveram se
utiliza con inductores del dtocromo
CYP3A4.

Perindopril

r. Emmanue\ Prader9
I 01 '" ~en~ral

Antidiabéticos
(Insulina,
antidiabétlcos
orales)

Según indican los estudios
epidemiológicos, la administración
concomitante de lECA y
antidiabéticos (insulinas,
antidiabéticos orales) puede
prolongar el efecto hipoglucemiante
con el riesgo de hipoglucemia. Este
fenómeno parece más probable en
las primeras semanas del tratamiento
combinado y en los pacientes con
insuficiencia renal. los niveles de
glucemia deben ser controlados
cuidadosamente durante el primer
mes de tratamiento.

Form. NAYLA SABBATE
M.N. 14763

DIRECTORA T£ A
SERVI INA S.A.



Componente Interacción
conocida con el
producto
Baclofeno

Diuréticos no
ahorradores de
potasio

dara
I
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Interacción con otro medicamento

Potenciación del efecto
antihipertensivo. Debe realizarse una
monitorización de la prestón arterial
y una adaptación de la dosis del
antihipertensivo en caso necesario.
los pacientes tratados con diuréticos
Y, en particular, aquellos con
disminución de volumen y/o sales,
pueden experimentar un descenso
exagerado de la presión arterial
despuésde comenzar el tratamiento
con un lECA.la posibilidad de efectos
hipotensores puede ser reducida
retirando el diurético, incrementando
el volumen o la ¡ngesta de sal antes
de empezar el tratamiento con dosis
bajasy progresivasde perindopril.

En la hipertensi6n arterial: cuando el
tratamiento diurético previo ha
causado una disminución salina o de
la volemia, sesuspenderáel diurético
antes de empezar con Triveram, en
cuyo caso se puede reintroducir más
adelante un diurético no ahorrador
de potasio, o bien se iniciará
Triveram con una dosis baja, que se
aumentará de forma paulatina.

En la insuficiencia cardíaca
congestiva tratada con diurético: se
iniciará el tratamiento con dosis muy
bajas de Triveram, posiblemente
después de reducir la dosis del
diurético no ahorrador de potasio
asociado.

En todos los casos, durante las
primerBs semanas de tratamiento
con Triveram se monitorizará la
función renal (niveJesde creatinina).

Farm. NAYLA BATElLA
. 14763

O TORArtcNICA
VIER ARGENTINA S.A.



Componente Interacción
conocida con el
producto
Antiinflamatorios
no este roídeos
(AINEs)
(incluyendo ácido
acetilsaticílico ~ 3
g/día)

Diuréticos
ahorradores de
potasio
(eplerenona,
espironolactona)

Dr,
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Interacci6n con otro medlcamel1to

Cuando se administran
simultáneamente IECAs con
antijnflamatorios no esteroideos (es
decir, ácido acetilsalicílico con pauta
posológica antiinflamatoria,
Inhibidores de la COX-2 y AINEs no
selectivos), puede producirse una
atenuación del efecto
antihipertensivo.
El uso concomitante de IECAsy AINEs
puede aumentar el riesgo de
empeoramiento de la función renal,
incluyendo un posible fallo renal
agudo, y un aumento del potasio
sérico, especialmente en pacientes
con una función renal deficiente
preexistente. la asociación de
Triveram con AINEs se debe
administrar con precaución,
especialmente en ancianos. Los
pacientes deben ser hidratados
adecuadamente y debe considerarse
un seguimiento de la función renal al
inicio del tratamiento concomitante y
después de forma periódica.
En el tratamiento de la insuficiencia
cardíacade clase II-IV (NYHA)con una
fracción de eyección <40%, y si se ha
administrado tratamiento previo con
lECA y diuréticos de asa, riesgo de
hiperpotasemia, potencialmente
mortal, sobre todo Si no se respetan
las recomendadones para la\
prescripción de esta combinación.
Antes de iniciar el tratamiento
combinado, verificar la ausencia de
hiperpotasemia e insuficiencia renal.
Se aconseja una monitorización
estrecha de la potasemia y de la
creatinemia durante el primer mes
de tratamiento (frecuencia semanal
de los análisis); luego, se continuará
con an mensuales.

Form. NAYLA SAG
M 3
CTORA T£CNICA

SERVIER ARGENTINA S.A,
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Componente

Atorvastatina

Amlodipina

Amlorlipina /
perindopril

Interacción
conocida con el
producto
Colestipol

Anticonceptivos
orales

Slmvastatina

Digoxina,
atorvastatina,
warfarina o
ciclosporina
Agentes
antihipertensivos
y vasodilatadores

10375

Interacción con otro medicamento

las concentraciones plasmáticas de
atorvastatina y sus metabolitos
activos fueron inferiores
(aproximadamente un 25%) cuando
colestipol se administró junto con
atorvastatina. No obstante, los
efectos sobre los lípidos fueron
mayores cuando se administraron
conjuntamente atorvastatina y
colestipol que cuando los fármacos
se administraron por separado.
la administración conjunta de
atorvastatina con anticonceptivos
oralesprodujo un aumento de las
concentracionesplasmáticasde
noretindrona y etinilestradiol.
la coadministración de dosis
múltiples de 10 mg de amlodipina
con 80 mg de simvastatina
incrementó en un 77% la exposición a
la simvastatina, en comparación con
la simvastatina sola. Los pacientes
tratados con medicamentos que
contengan amlodipina, como
Triveram, deben limitar la dosis de
simvastatinaa 20mg al día.
En [os estudios de interacción clínica,
amlodipina no modificó la
farmacocinética de atorvastatina,
digoxina, warfarina o ciclosporrna.
El uso concomitante de estos agentes
puede aumentar 105 efectos
hipotensores de perindopril. El uso
concomitante con nitroglicerina y
otros nitratos u otros vasodiJatadores
puede producir una mayor reducción
de la presión arterial.
Asimismo, los efectos hipotensores
de amlodipina sesumana los efectos
hipotensores de otros medicamentos
con propiedades antihipertensivas.

I



Componente Interacción
conocida con el
producto

Perindopril Gliptinas
(linagliptina,
saxagliptina,
sitagliptina,
vildagliptlna)

Simpaticomiméti-

cos

Antidepresivos
tricíclicos I
Antipsicóticos I
anestésicos

Oro

Interacción con otro medicamento

Aumento del riesgo de angioedema
por el descenso de la actividad de la
dipeptidilpeptidasa IV (DPP-IV)
inducido por la gliptlna en los
pacientes tratados
concomitante mente con un lECA.
Los simpaticomiméticos pueden
reducir los efectos antihipertensivos
de los lECA.
El USo concomitante de algunos
anestésicos, antidepresivos tricíclicos
y antipsicóticos con los inhibidores de
la ECA puede reducir aún más la
presión arterial.
Raramente se han comunicado
reacciones nitritoides (los sintomas
incluyen enrojecimiento facial,
náuseas, vómitos e hipotensión) en
pacientes tratados con oro por vía
inyectable (aurotiomalato de sodio) y
con tratamiento concomitante con
inhibidores de la ECA incluyendo
perindopril.

Recomendaciones de prescripción de las sustancias con interacción:

Sustancias con interacción
Aliskiren

Inhibidores potentes del CYP3A4 o
inhibidores de las proteínas
transportadoras:
Ciclosporina
Telitromicina, claritromicina
Delavirdina
Estiripentol
Ketoconazol, voriconazol, itraconazol,
posaconazol
Inhibidores de la proteasa del V
incluyendo ritonavir, lopi vir,
atazanavir¡1ndinavir, darunavir etc.

Recomendaciones de prescripción
Está contraindicado el uso
concomitante de Triveram con
aliskiren en pacientes con diabetes
mellitus o con insuficiencia renal.
No recomendado en otros
pacientes.
Evitar en la medida de io posible el
uso de Triveram. En casos en que
la administración concomitante
con Triveram sea necesaria,
considerar el cambio a los
componentes individuales y
reducir las dosis de atorvastatina y
amlodipína. Se recomienda la
adecuada monitorización clínica de
tos pacientes.

Farm. NAYtA SABBATELtA
M.N," 83

DIRECTORA ~CNICA
SERVIERA NTINA.S.A.



Sustanciascon interacción Recomendaciones de prescripcJón
Oantroleno Lv. Evitar conTriveram.
Pomelo o jugo de pomelo No recomendado conTriveram
Antagonista de los receptores de No recomendado con Triveram.
angiotensina
Estramustina No recomendado con Triveram.
Litio No recomendado con Triveram.

En casos en que la administración
concomitante con Triveram sea
necesaria} se recomienda la
monitorización cuidadosa de los
niveles de litio.

Sales de potasio No recomendado con Triveram.
Diuréticos ahorradores de potasio: En casos en que la administración
Triamtireno concomitante con Triveram sea
Amilorida necesaria, se recomienda una
Eplerenona monitorización frecuente
Espironolaetona (mensual) del potasio sérico.
Inhibidores moderados del CYP3A4: Puede ser necesario cambiar a los
Eritromicina componentes individuares} ajustar
Diltiazem la dosis de atorvastatina y
Verapamilo amlodipina y realizar un
Fluconazol seguimiento clínico de estos

pacientes
Agentes induetores del CYP3A4: Usar con precaución. En caso de
Efavirenz tratamiento concomitante con
Rifampicina rifampicina, se administrarán los
Hierba de San Juan dos medicamentos de manera

simultánea, Se recomienda vigilar
la eficacia clínica de Triveram.

Digoxina Monitorización clínica adecuada
debido al aumento en la
concentración en estado de
equilibrio de digoxina.

Ezetimibe Monitorización clínica adecuada
debido al aumento del riesgo de
rabdomiolisis.

Ácido fusídico Monitorización estrecha de los
pacientes. Puedé considerarse una
interrupción temporal del
tratamiento conTriveram

Farm. NAYLASASSAT LA.
M.N. 14783

DIRECTORA TtcNI
SERVIER ARGENT

-mmanuel Pradera
Directo, GenHQI
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Sustancias con interacción Recomendaciones de prescripción
Gemfibrozilof derivados del ácido Evitar en la medida de lo posible el
fibrico uso de Triveram. En casos en que

la administración concomitante
con Triveram sea necesaria,
cambiar a los componentes
individuales y reducir la dosis de
atorvastatina a la mlnima posible
en función del objetivo
terapéutico. Se recomienda la
monitorización clínica adecuada de
estos pacientes.

Anticoagulantes cuma'rínicos (p, ej., Monitorizar el tiempo de
warfarina) protrombina
Simvastatina Adaptar la dosis de simvastatina a

20 mg al dla en pacientes tratados
con Triveram.

Antidiabéticos (insulina, Vigilar de cerca el control
antidiabétlcos orales) glucémico durante el primer mes

de tratamiento con Triveram.
Baclofeno Vigilar la presión arteriai. Si fuera

necesario, cambiar a los
componentes individuales y
adaptar la dosis del
antihipertensivo.

Dr¡ -mmanuel Pradora
I Director G.nm;ral

~
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Farm. NAYLA SABBAiELLA
M.N. 14763

DIRECTORA T£CNI
SERVIER A S.A,
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Sustancias con interacción Recomendaciones de prescripción
Diuréticos no ahorradores de potasio En caso de efectos hipotensores,

suspender el diurético o aumentar
la volemia o las sales antes del
tratamiento con Triveram.
En ia hipertensión arterial, cuando
el tratamiento diurético previo ha
causado una disminución salina o
de la volemia, se suspenderá
temporalmente el diurético antes
de empezar con Triveram; luego,
se reintroducirá el diurético. Otra
posibilidad es iniciar el tratamiento
con una dosis baja de Triveram,
que se irá aumentando
paulatinamente .
. En caso de insuficiencia cardíaca
congestiva tratada con diurético,
comenzar el tratamiento con una
dosis muy baja de Triveram,
posiblemente después de reducir
la dosis del diurético.
En todos los casos, -durante las
primeras semanas de tratamiento
se monitorizará la función renal.

AINEs (inciuyendo ácido Administrar con ..precaUClOn,
acetilsalicílico ~ 3 g/dial especialmente en andanos. Debe

considerarse un seguimiento
periódico de la función renal.

Diuréticos ahorradores de potasio Antes de iniciar el tratamiento
(dosis comprendidas entre 2,5 mg y combinado, verificar la ausencia de
50 mg al dial y con dosis bajas de hiperpotasemia e insuficiencia
lECA para tratar la insuficiencia renal.
cardíaca de clase II-IV (NYHA)con una Se aconseja una monitorización
fracción de eyección < 40%, ya estrecha de la potasemia y de la
tratada previamente con lECA y creatininemia durante el primer
diuréticos de asa: mes de tratamiento (frecuencia
Eplerenona semanal de los anáiisis); luego, se
Espironolactona continuará con análisis mensuales.

Colestipoi Administrar con precaución.
Anticonceptivos orales Administrar con precaución.
Agentes antihipertensivos y Administrar con precaución.
vasodilatadores

r .manual Prl?dere
. DlrectOf Genera'

I
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Sustancias con interacción Recomendaciones de prescripción
Gliptinas: Administrar con precaución.

linagliptina
saxagliptina

sitagliptina
vildagliptina

Simpaticomiméticos Administrar con precaución.
Antidepresivos tricíclicos/ Administrar con precaución.
Antipsicóticos / anestésicos
Oro Administrar con precaución.

FERTlUDAD,EMBARAZOY LACTANCIA

Triveram está contraindicado durante el embarazo y la lactancia.

Mujeres en edad fértil
Lasmujeres en edad fértil deben utilizar las medidas anticonceptivas
adecuadas durante el tratamiento con Triveram.

Embarazo:
Atorvastatina
No se ha establecido la seguridad en mujeres embarazadas. No se han
realizado ensayos cHnicoscontrolados con atorvastatina en esta población.
Raramente se han recibido notificaciones de anomalías congénitas tras la
exposición intrauterina a inhibidores de la HMG-CoA reductasa. Los
estudios en animales han mostrado toxicidad sobre la reproducción.
El tratamiento de la madre con atorvastatina puede reducir los niveles
fetales de mevalonato, que es un precursor en la biosíntes;s del colesterol.
la aterosclerosís es un proceso crónico, y normalmente la interrupción del
tratamiento hipolipemiante durante el embarazo debe tener poco impacto
sobre el riesgo a largo plazo asociado con la hipercolesterolemia primaria.
Por esta razón, no se debe utilizar atorvastatina en mujeres embarazadas,
que intentan quedarse embarazadas o sospechan que pudieran estarlo. El
tratamiento con atorvastatina debe suspenderse durante el embarazo o
hasta que se determine que la mujer no está embarazada.

Amlodipina
No se ha establecido la seguridad de amlodipina durante el embarazo en la
especie humana. En estudios con animales se observó toxicidad para la
función reproductora en dosisaltas (ver sección 5.3).

Perindopril
La evidencia epidemiológica sobre el riesgo de teratogenia tras la
exposición a inhibidores de la ECAdurante el primer trimestre de embarazo
no ha sido conduyente; sin embargo, no se puede excluir un pequeño
aumento del riesgo. Las pacienfes e estén planificando quedar
embarazadas deben cambiar a un trat ient antihipertensivo alternativo
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que tenga un perfil de seguridad conocido para su uso durante el
embarazo. Cuando se diagnostique un embarazo, deberá interrumpirse
inmediatamente el tratamiento con lECA Y. si procede, iniciar un
tratamiento alternativo.
Se sabe que la exposición a lECAdurante el segundo y el tercer trimestre
induce fetotoxicidad humana [disminución de la función renal,
oligohidramnios, retraso de la osificación craneal) y toxicidad neonatal
(failo renal, hipotensión, hiperpotasemia). Si se produce una exposición a
lECAa partir del segundo trimestre del embarazo, se recomienda realizar
una prueba de ultrasonidos de la función renal y del cráneo. Los lactantes',
cuyas madres hayan sido tratadas con IECAsdeberán ser cuidadosamente
monitorizados por sí se produce hipotensión.

Lactancia:
Atorvastatina
Se desconoce si atorvastatina o sus metabolitos se excretan a través de la
leche humana. En ratas, las concentraciones plasmáticas de atorvastatina y
sus metabolitos activos eran similares a las encontradas en la leche. Debido
a su potencial para causar graves reacciones adversas, las mujeres que
reciban atorvastatina no deben amamantar a sus hijos. Atorvastatina está
contraindicada durante la iactancia.

Amlodipina
Sedesconoce si la amlodipina es eliminada en la leche materna.

Perindopril
No se recomienda el uso de perindopril durante la lactancia, ya que no se
dispone de información en relación a su uso durante la misma y son
preferibles los tratamientos alternativos que tengan un mejor perfil de
seguridad establecido para su uso durante la lactancia, especialmente si el
niño es recién nacido o prematuro.

Fertilidad:
Atorvastatina
En estudios en animales, atorvastatina no tuvo efectos sobre la fertilidad en
machos ni hembras.

Amlodipina
Se han notificado casos de cambios bioquímicos reversibles en la cabeza de
los espermatozoides en algunos pacientes tratados con bloqueantes de los
canales de calcio. los datos clínicos son insuficientes con respecto al
posible efecto de amlodipina sobre la fertilidad. En un estudio en ratas, se
encontraron efectos adversos en la fertilidad de los machos.

Perindopril
No se ha apreciado ningún
reproductora o la fertilidad.

D Emmanuel Praderar.
Dlr

función

F NAYLA SABBATELLAarmo 63M.N. 147
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Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas

No sehan efectuado estudios sobre los efectos de Triveram en la capacidad
para conducir o utilizar maquinaria.

Atorvastatina tiene un efecto insignificante sobre la capacidad para _
conducir y utilizar máquinas. ~.
Amlodipina puede influir de forma leve o moderada sobre la capacidad
para conducir o utilizar maquinaria. Si un paciente tratado con
amlodipina sufre mareos, cefalea, fatiga o náuseas, su capacidad de
reacción podría verse alterada.
Perindopril no influye directamente en la capacidad para conducir y
utilizar máquinas, si bien algunos pacientes presentan reacciones
individuales relacionadas con el descenso de la presión arterial, sobre
todo al inicio del tratamiento o combinado con otra medicaci6n
antihipertensiva.

Por este motivo, la capacidad para conducir y utilizar máquinas podría
verse alterada en los pacientes tratados con Triveram. Se recomienda
precaución, sobre todo al iniciar el tratamiento.

REACCIONESADVERSAS

Resumendel perfil de seguridad:

las reacciones adversas notificadas más frecuentemente con atorvastatina,
amlodipina y perindopril administrados por separado incluyen:
nasofaringitis, reacciones alérgicas, hiperglucemia, cefalea, dolor
faringoJaríngeo, epistaxis, estreñimiento, flatulencia, dispepsia, náuseas,
diarrea, mialgia, artralgia, dolor en las extremidades, espasmos musculares,
hinchazón articular, dolor de espalda, anomalías en las pruebas de función
hepática, creatina quinasa en sangre elevada, somnotencia, mareos,
palpitadones, rubefacción, dolor abdominal, edema periférico, cansancio,
parestesia, alteraciones visuales, acúfenos, hipotensión, tos, disnea,
vómitos, disgeusia, erupción cutánea, prurito, calambres musculares,
astenia.

lista tabulada de reacciones adversas:
las siguientes reacciones adversas han sido observadas durante el
tratamiento con atorvastatina, amlodipina, o períndopril administrados de
forma separada, y según la frecuencia y clasificación por órganos y sistemas
MedORAbasado en la siguiente convención:
Muy frecuentes (~1/10), frecuentes (~1/100, <1/10), poco frecuentes
(~1/1000, <1/100), raras (H/10.000, <1/1000), muy raras «1/10.000);
frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos
disponibles).

Clasificación Reacciones adversas Frecuencia

SABBATELLA
M.". 763

RECTORA T£C"ICA
SERVIER ARGENTINA
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de órganos AtolVastatlna Amlodlplna Perlndopril
del
sistema
MedDRA
Infecciones e Nasofaringitis Frecuentes - -
infestaciones
Trastornos de Trombocitooenla Raras Muy raras Muy raras
la LeUCODe oial neut ropen ia - Muy raras Muy raras
sangre y del Eosinofilia Poco
sistema frecuentes •.
linfático Agranulocitosrs o - - Muy raras

oancitopenia
Anemia hemofitica en - MUy raras
pacientes con una
peficlencia congénita de
G-6PDH

Disminución en la - - Muy raras
hemoglobina y
hematocrito

Trastornos Reacciones alérgicas Frecuentes Muy raras -
del sistema Anafilaxia Muy raras - -
inmunológico
Trastornos Hiperglucemia Frecuentes Muy raras
del Hipoglucemia Poco - Poco
metabolismo frecuentes frecuentes"
ydela Hiponatremia Poco
nutrición frecuentes •.

Hiperpotasemia, - - Poco
reversible al suspender el frecuentes.
tratamiento
Anorexia Poco -

frecuentes
Trastornos Insomnio Poco Poco -
psiquiátricos frecuentes frecuentes

Cambios de humor Poco -
(incluyendo ansiedad) frecuentes
Trastornos del estado de - - Poco
ánimo frecuentes
Alteraciones del sueño Poco

frecuentes
Depresión - Poco -

frecuentes
Pesadillas Poco - -

frecuentes
Confusión - Raras -

Trastornos Somnolencia - Frecuentes Poco
del sistema frecuentes.
nervioso Mareos Poco Frecuentes Frecuentes

frecuentes
Cefalea Fl'ecuentes Frecuentes Frecuentes
Temblor Poco -

frecuentes
Disgeusia Poco Poco Frecuentes

frecuentes frecuentes
Sfncope - Poco Poco

frecuentes frecuentes.

/
~~LA SABBATELLA

.N. 14763
DIRECTORA TECNICA

E manuel Pradera SERVIERARGENTINAS.A.
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Oasiflcación Reacciones adversas Frecuencia
de órganos Atorvastatina Amlodiplna Perindopril
del
sistema
MedDRA

Hipoestesia Poco Poco -
frecuentes frecuentes

Parestesia Poco Poco Frecuentes
frecuentes frecuentes

Vértigo - - Frecuentes
Hipertonfa - Muy raras -
Neuropatia periférica Raras Muy raras -
Confusión - - MUIJ raras
Amnesia Poco - -

frecuentes
Trastornos Alteraciones visuales Raras Poco Frecuentes
oculares frecuentes

Visión borrosa Poco -
frecuentes

Trastornos Acúfenos Poco Poco Frecuentes
del oido y del frecuentes frecuentes
laberinto Hipoacusia Muy raras - .
Trastornos Infarto de miocardio, - Muy raras Muy raras
cardiacos posiblemente secundario

a una hipotensión
e)(cesiva en pacientes de
alto riesgo
Angina de pecho - - Muv raras
Arritmia - Muy raras Muy raras
Taquicardia - Poco

frecuentes.
Palpitaciones - Frecuentes Poco

frecuentes.
Trastornos Hipotensión (y efectos - Poco Frecuentes
vasculares relacionados con la frecuentes

hipotensión)
Vasculitis Muy raras Poco

frecuentes.
Ictus posiblemente - - Muy raras
secundario a una
hipotensión excesiva en
pacientes de alto riesgo
Rubefacción - Frecuentes .

Trastornos Dolor farin.eolarln.eeo Frecuentes - -
respiratorios. Epistaxis Frecuentes .
torácicos y Tos - Muy raras Frecuentes
mediastínlcQs Disnea - Poco Frecuentes

frecuentes
Broncoespasmo - - Poco

frecuentes
Neumonla eosinofílica - - Muy raras
Rinitis - Poco MUy raras

frecuentes
Trastornos Náuseas Frecuentes Frecuentes Frecuentes
gastrolntestl- Vómitos Poco Poco Frecuentes
nales frecuentes frecuentes

Dolor abdominal superior Poco Frecuentes Frecuentes
e inferior fr~tes

~ ( \o~-,-,,~
r,r'L1el Pradere

M.N. 14783
DIRECTORA T~CNICAretor General SERVIER ARGENT .,A.
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ClasificacHin Reactlones adversas Frecuencia
de órganos Atorvastatina Amlodipina Perindoprild.1
sistema
MedDRA

DIspepsia Frecuentes Poco Frecuentes
frecuentes

Olarrea Frecuentes . Frecuentes
Estreñimiento Frecuentes . Frecuentes
Sequedad de boca . Poco Poco

frecuentes frecuentes
Pancreatiti:; Poco Muy raras Muy raras

frecuentes
Gastritis - Muy raras -
Hiperplasía f!ineival - Muy raras
Alteración del tránsito - Poco
intestina' (incluyendo frecuentes
diarrea v estreñimiento)
Eructos Poco - -

frecuentes
Flatulencia Frecuentes -

Trastornos Hepatitis dtalítica o Poco Muy raras Muy raras
hepatobllla- colestásica frecuentes,., Ictericia - Muy rafas -

CoJestasis Raras - .
Insuficiencia hepática Muy raras - -

Trastornos de Erupcl6n cudnea Poco Poco Frecuentes
la piel V del frecuentes frecuentes
t.Jldo Prurito Poco Poco Frecuentes
subcutineo frecuentes frecuentes

Urtltaria Poco Muy raras Poco
frecuentes frecuentes

Púrpura - Poco -
frecuentes

Decoloración de la piel - Poco .
frecuentes

Hiperhidrosis - Poco Poco
frecuentes frecuentes

Exantema - Poco -
frecuentes

Alopecia Poco Poco -
frecuentes frecuentes

Angioedema Raras Muy raras Poco
frecuentes

Dermatitis exfoliativa - Muy raras -
Penfigoide . - Poco

frecuentes.
Síndrome de Stevens. Raras Muy raras -
Johnson
Edema de Quincke . Muy raras -
Fotosensibitidad . Muy raras Poco

frecuente's.
Necr611sis epidérmica Raras - .
tóxica
Eritema multiforme Raras Muy raras Muy raras

Trastornos Hinchazón en las
/

~entes Frecuentes .
musculoes- articulaciones

/ \ . M:N.' '4783
Dr.~.r"c&re ~~1£CNICA

re . General S lE v NTlNA S.A.

--""



D<

10375

Clasificación Reacciones adversas Frecuencia
de órganos Atorvastatlna Amlodiplna Perlndopril
del
sistema
MedDRA
quelétlcos y Dolor en las Frecuentes . .
del tejido eKtremídades
conjuntivo Artralgia Frecuentes Poco Poco

frecuentes frecuentes.
Espasmos musculares Frecuentes

Mialgia Frecuentes Poco Poco
. frecuentes frecuentes.

Calambres musculares Poco Frecuentes
frecuentes

Dolor de espalda Frecuentes Poco .
frecuentes

Dolor de cuello Poco . .
frecuentes

Fatiga muscular Poco . .
frecuentes

Mlopatfa Raras - -
Miositis Raras . .
Rabdomiolisis Raras . .
Tendinopatfa, complicada Raras - -
a veces con rotura

Trastornos Alteraciones de la Poco -
renales V micción frecuentes
urinarios Nicturia . Poco -

frecuentes
Aumento de la frecuencia . Poco .
urinaria frecuentes
Insuficiencia renal Poco

frecuentes
Insuficiencia renal aguda . - Muy raras

Trastornos Impotencial disfunción . Poco Poco
del aparato eréctil frecuentes frecuentes
reproductor y Ginecomastia Muy raras Poco -
dela mama frecuentes
Trastornos Astenia Poco Poco Frecuentes
generales y frecuentes frecuentes
alteraciones Fatiga Poco Frecuentes .
en el lugar de frecuentes
admlnlrtra. Dolor de pecho Poco Poco Poco
clón frecuentes frecuentes frecuentes.

Dolor - Poco -
frecUentes

Malestar Poco Poco Poco
frecuentes frecuentes frecuentes.

Edema periférico Poco Frecuentes Poco
frecuentes frecuentes.

Pirexia Poco - Poco
frecuentes frecuentes.

Exploraciones Urea sangufnea elevada - - Poco
complemen~ frecuentes.
tarias Creatinina sangurnea . - Poco

elevada frecuentes.
Enzimas hepáticas . Muy Raras
elevadas raras"

~

/ ~ NAYLA SABBA, oc,""
M.N. 14783

OJllE~ reCNICA
S I~ ARGENTI S.A.
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Clasificación Reacciones adversas Frecuencia
dt! órganos Atorvastatina Amlodlplna perindopril
del
sistema
MedDRA

Bllirrubina sanguínea . . Rara
elevada
Aumento de peso . Poco -

frecuentes
leucocitos positivos en Poco . -
orina frecuentes
Pérdida de peso - Poco .

frecuentes
Anomalías en las pruebas Frecuentes -
de función hepática
Crea tina Quinasa en Frecuentes - -
sangre elevada

lesiones, Caldas - . Poco
intoxicaciones frecuentes.
y complicacio-
nes de
procedimien-
to,
*Frecuencia calculada a partir de los estudios clínicos en los que se
notificaron espontáneamente losacontecimientos adversos.
.•.•Engenera/~compatible con colestasis.

Se han notificado casos excepcionales de síndrome extrapiramidal con
amlodipina.

Como con otros inhibidores de la HMG-CoA reductasa, se han notificado
elevaciones en los niveles de las transaminasas séricas en los pacientes que
recibían atorvastatina. Estos cambios fueron normalmente leves,
transitorios V no requirieron interrupción del tratamiento. En un 0,8% de
los pacientes que recibían atorvastatina se produjeron elevaciones
clínicamente importantes (> 3 veces el valor máximo de normalidad) de las
transaminasas séricas. Estas elevaciones estuvieron relacionadas con la
dosisy fueron reversibles en lodos los pacientes.

En ensayos clínicos, .1 igual que con otros inhibidores de l. HMG-CoA
reductasa, un 2,5% de los pacientes tratados con atorvastatina presentaron
niveles elevados de creatina quinasa (CK) en suero 3 veces superiores al
máximo de normalidad. En un 0,4%. de los pacientes tratados con
atorvastatina se obtuvieron incrementos en valores 10 veces superiores al
limite máximo de normalidad.

Farm. NAYLA SABBATElLA
M.N. 14783

ECTORA T~C A
SERVIER A NA S.A.

Sehan notificado los siguientes efectos adversos con algunas estatinas:

1,.Disfunción sexual.
Depresión.

, _Excepcionalmente
l

casos de enfermedad pulmonar intersticial,
especialmente en tratamiento a lar

Dr.



• Diabetes mellitus: la frecuencia depende de la presencia o ausencia de
factores de riesgo (glucemia en ayunas ~ 5,6 mmol/L, IMC>30 kg/m',
triglicéridos elevados, antecedentes de hipertensión).

Notificación de sospechas de reacciones adversas
Es importante la notificación de las sospechas de reacciones adversas tras
la autorización de comercialización del medicamento. Esto permite la
monitorización continua de la relación beneficio/riesgo del medicamento.
Se ruega a los profesionales sanitarios notificar toda sospecha de reacción
adversa.

SOBREDOSIS

No se han notificado casosde sobredosis con Triveram en seres humanos.

Atorvastatina:

. Síntomas y tratamiento
No existe un tratamiento específico para la sobredosis de atorvastatina. Si
se produce una sobredosis, debe tratarse al paciente sintomáticamente e
instaurar medidas de soporte, según sea necesario. Deben realizarse
pruebas de función hepática y monitorizar los niveles séricos de CK.Debido
a la elevada unión de atorvastatina a las proteinas plasmáticas, no se
espera que la hemodiálisis aumente de forma significativa el aclaramiento
de atorvastatina,

Am/odipina:

la experiencia con sobredosis íntencionada en seres humanos es limitada.

Síntomas:
Los datos disponibles sugieren que una sobredosis severa puede provocar
una excesiva vasodilataci6n periférica y, posiblemente, taquicardia refleja.
Se ha informado de hipotensión sistémica marcada y, probablemente,
prolongada que puede llegar incluso al shock seguido de muerte.

Tratamiento:
La hipotensión clínicamente importante, debida a .una sobredosis de
amlodipina¡ requiere medidas de apoyo cardiovascular activas, incluida la
monitorización frecuente de las funciones cardíaca y respiratoria, la
elevación de las extremidades y el control del volumen circulante y de la
excreción de orina. La administración de vasoconstrietores puede ser útil
para restablecer el tono vascular y la presión arterial, siempre que su
administración no esté contraindicada. La administración intravenosa de
gluconato de calcio puede ser de ayuda para revertir los efectos del
bloqueo de los canales del calcio. El lavado gástrico puede ser útil en
algunos casos. la admin.istración de carbón activado en voluntarios sanos
durante las dos horas siguientes a la ingestión de 10 mg de amlodipina ha
demostrado reducir la absorción de amlodipina. Como amlodipina se une

F rm. NAYLASABBATELLA
M.N.14783

O/RECTOR T~CN/CA
SERVIER ENtlNA S.A.



en una elevada proporción a las preternas plasmáticas, no es probable que
la diáiisis aporte beneficio alguno.

Per/ndopri/:

Síntomas:
Los síntomas asociados con una sobredosis por inhibidores de la ECA
pueden incluir hipotensión, shock circulatorio, alteraciones de electrolitos,
insuficiencia renal, hiperventilación, taquicardia, palpitaciones. bradicardia,
mareo, ansiedad y tos.

Tratamiento:
El tratamiento recomendado para el caso de sobredosis es una infusión
intravenosa de una solución de cioruro de sodio con 9 mg/ml (al 0,9%). Si
sobreviene una hipotensión, se debe colocar al paciente en posición de
shock. Si está disponible, puede valorarse el tratamiento con una infusión
de angiotensina iI y/o catecolaminas por via intravenosa. Perindopril puede
eiiminarse de ia circulación sistémica por hemodiálisis. Está indicado el uso
de marcapasos para una bradicardia resistente a tratamiento. Se deben
monitorizar de forma continua las constantes vitales, los electrolitos séricos
y la concentradón de creatinina.
En caso de sobredosis accidental o voluntaria consultar a su médico ó al
centro de asistencia toxicológica: Hospital Posadas, TEL 0800-333-0160 /
(011) 4658-7777; Hospital Gutiérrez, TEL 0800-444-8694 / (011) 4962-
6666/2247; Hospital Pedro de Elizalde, TEL (011) 4300-2115 / (011) 4362-
6063 urgentemente e informar el estado del paciente.

CONSERVACiÓN
En su envase original, a temperatura no
superior a 30"C.

PRESENTACIONES
TRIVERAM 10 mg/Smg/Smg: 30, 60 Y 90 comprimidos recubiertos.
TRIVERAM 20mg/SmgfSmg: 30, 60 Y 90 comprimidos recubiertos.
TRIVERAM 20mg/Smg/10mg: 30, 60 Y 90 comprimidos recubiertos.
TRIVERAM 20mgf10mg/10mg: 30, 60 Y 90 comprimidos recubiertos.
TRIVERAM 40mg/lOmg/lOmg: 30, 60 Y 90 comprimidos recubiertos.

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DELALCANCE DE LOSNIÑOS.

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud
Certificado NO
Elaborado en Les laboratoires Servier Industrie, Gidy, Francia.
Representante e importador:
SERVIERARGENTINA S.A.
Av. del Libertador S926 8" Piso - C1428ARP - Capital Federal.
Directora Técnica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.
Versión: Figurará ia fecha de Aprobación por MI>; Farm. NAYLASABBATELLA

M.N. 14763
A raCNICA

S VIER ARGENTINA .A.
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Folleto para el Paciente

TRIVERAM@

Atorvastatina 10 mg/ Amlodlpina 5 mg/ Perindopril Arginina 5 mg
Atorvastatina 20 mg/ Amlodipina 5 mg/ Perindopril Arginina 5 mg
Atorvastatina 20 mg/ Amlodipina 5 mg/ Perindopril Arginina 10 mg
Atorvastatina 20 mg/ Amiodipina 10 mg/ Perindopril Arginina 10 mg
Atorvastatina 40 mg/ Amlodipina 10 mg/ Perindoprll Arginina 10 mg

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
Industria Francesa

COMPOSICIÓN
TRIVERAM 10 mg/5mg/5mg: cada comprimido recuDierto contiene I

10 mg de atorvastatina (equivalente a 10,82 mg de atorvastatina calcio
,trihidrato), 5 mg de amlodipina (equivalente a 6,935 mg de Desilato de
amlodipina) y 5 mg de perindopril arginina (equivalente a 3,40 mg de la
Daseperindopril).
TRIVERAM 20mg/5mg/5mg: cada comprimido recuDierto contiene
20 mg de atorvastatina (equivalente a 21,64 mg de atorvastatina calcio
trihidrato), 5 mg de amlodipina (equivaiente a 6,935 mg de Desilato de
amlodipina) y 5 mg de perindopril argini'na (equivalente a 3,40 mg de la
Daseperindopril).
TRIVERAM 20mg/5mg/l0mg: cada comprimido recubierto contiene
20 mg de atorvastatina (equivalente a 21,64 mg de atorvastatina calcio
trihidrato), 5 mg de amlodipina (equivalente a 6,935 mg de besilato de
amlodipina) y 10 mg de perindopril arginina (equivalente a 6,79 mg de
la Daseperindopril)
TRIVERAM 20mg/l0mg/l0mg: cada comprimido recubierto
contiene 20 mg de atorvastatina (equivalente a .21,64 mg de
atorvastatina calcio trihidrato), 10 mg de amlodipina (equivalente a
13,87 mg de Desilato de amlodipina) y 10 mg de perindopril arginina
'(equivalente a 6,79 mg de la base perindopril),
TRIVERAM 40mg/l0mg/l0mg: cada comprimido recuDierto
contiene 40 mg de atorvastatina (equivalente a 43,28 mg de
atorvastatina calcio trihidrato), 10 mg de amiodipina (equivalente a
13,87 mg de Desilato de amlodipina) y 10 mg de perindopril arginina
(equivalente a 6,79 mg de la Daseperindopril).
Excipientes:
Núcleo: Lactosa; CarDonato de calcio (E170); Hipromelosa (E463);
carDoximetilalmidón sódico; Celulosa microcristalina (E460);
Maltodextrina; Estearato de magnesio (E572).
Recubrimiento: Glicerol (E422); Hipromelosa; Macrogol 6000; Estearato
de magnesio (E572); Dióxido de titanio (El71); Óxido de hierro
amarillo (El72).

lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar
el medicamento, porque contiene información importante para
usted.

Conserve este prospecto, ya que pued ener que volver a leerlo.
Si tiene alguna duda, consulte a su édi



Este medicamento se le ha recetado solamente a usted y no debe
dárselo a otras personas, aunque tengan los mismos síntomas que
usted, ya que puede perjudicarles.
Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico incluso si se!
trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

Contenido del prospecto:
1. Qué es TRIVERAMy para qué se utiliza
2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar TRlVERAM
3. Cómo tomar TRIVERAM
4. Posibles efectos adversos
S. Conservación de TRIVERAM
6. Información adicional

1. Qué es TRIVERAM V para qué se utiliza
Triveram contiene tres principios activos, atorvastatina, amlodipina y
perindopril arginina, en un comprimido.

La atorvastatina pertenece a un grupo de medicamentos conocidos
como estatinas, que son medicamentos que regulan los Iípidos (grasas).

La amlodiplna pertenece a un grupo de medicamentos conocidos como
antagonistas del calcio. En pacientes con presión arterial alta, produce
una relajación de los vasos sanguíneos, facilitando así el paso de la
sangre. En pacientes con angina (que produce dolor en el pecho),
mejora el riego sanguíneo del músculo del corazón, que recibe entonces
más oxígeno y, de esta manera, previene el dolor en el pecho.

El perindopril arginina es un inhibidor de la enzima convertidora de la
angiotensina (ECA). Actúa dilatando los vasos sanguíneos y facilitando
el bombeo de la sangre por parte del corazón.

Triveram se usa para tratar la presión arterial alta (hipertensión) y/o la
enfermedad arterial coronaria estable (trastorno que reduce u obstruye
el riego de la sangre al corazón) en aduitos que sufren, además, uno de
los trastornos siguientes:

Elevación de los niveles de colesterol (hipercolesterolemia
primaria), o
Elevación simultánea de los niveles de colesterol y grasas
(triglicéridos) (hiperlipidemia combinada o mixta).

En lugar de tomar atorvastatina, amlodipina y perindopril arglnlna en
comprimidos individuales, usted recibe un comprimido de Triveram que
contiene los tres principios activos en la misma dosis.
2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar TRIVERAM

No tome TRIVERAM:

si es alérgico a la atorvastatina o a cualquier otra estatina, a la
amlodipina o a cualquier otro antagonista del calcio, al perindopril
o a cualquier otro lECA, o a cualquiera de los demás componentes
de este medicamento,
si sufre o ha sufrido alguna v.
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si tiene anomaiías inexplicables en las pruebas de función
hepática,
si tiene una presión arterial muy baja (hipotensión),
si sufre shock cardiogénico (estado en el que el Corazón no
suministra suficiente sangre al cuerpo),
si tiene un estrechamiento de la válvula aórtica del corazón
(estenosis aórtica),
si padece de insuficiencia cardíaca después de haber tenido un
ataque al corazón,
si ha experimentado síntomas tales como silbidos respiratorios, :
hinchazón de la cara, lengua o garganta, picor intenso o erupción
grave de la piel con otros tratamientos con lECA o si pertenece a
una familia en la que hayan sucedido estos síntomas en cualquier
otra circunstancia (trastorno conocido como angioedema),
si sufre de diabetes mellitus o algún probiema de riñón y está
tratado con aliskiren (medicamento utilizado para tratar la
hipertensión),
si está embarazada ci está intentando quedar embarazada, o si es
una mujer en edad fértil y no utiliza métodos anticonceptivos
fiables,
si está en periodo de lactancia.

Advertencias y precauciones
Consulte a su médico antes de empezar a tomar Triveram:

o si tiene problemas en el hígado,
o si tiene problemas moderados o graves en los riñones,
o si bebe regularmente grandes cantidades de alcohol,
o si tiene dolores mus'culares repetidos o injustificados, o

antecedentes personales Ofamiliares de problemas musculares,
o si usted o un familiar cercano sufre de algún problema muscular

conocido en la familia,
o si experimenta síntomas de insuficiencia respiratoria grave

durante el tratamiento,
o si sufre de diabetes (azúcar alto en la sangre),
o si tiene insuficiencia cardíaca o cualquier otro problema del

corazón,
o si sufre o ha sufrido un ataque reciente al corazón,
o si tiene una elevación importante de la presión arterial (crisis

hipertensiva),
o si ha padecido hace poco diarrea o vómitos, o está deshidratado,
o si sufre una estenosis aórtica (estrechamiento del principal vaso

sanguíneo que sale del corazón) o miocardiopatía hipertrófica
(enfermedad del músculo del corazón) o estenosis de la arteria
renal (estrechamiento de la arteria que lleva sangre ai riñón),

o si tiene problemas en los riñones o acude a diálisis,
• si usted es una persona mayor,
• si usted es de raza negra, porque podría correr más riesgo de

angioedema (reacción alérgica grave con hinchazón de la cara,
labios, lengua o garganta y dificultad para tragar o respirar) y
porque este medicamento podría ser menos eficaz a la hora de
reducir su tensión arterial en -dentes de raza negra que en
pacientes de otras razas,



• si debe someterse a aféresis de lDl (eliminación del colesterol
de la sangre mediante una máquina), I

• si está siguiendo un tratamiento de desensibilización para reducio
los efectos de la alergia a las picaduras de abeja o de avispa.

• si debe someterse a anestesia Ylo cirugia mayor,
• si sufre de una enfermedad vascular del colágeno (enfermedad

del tejido conjuntivo), del tipo de lupus eritematoso generalizado
o esclerodermia,

• si sigue una dieta con restricción de la salo toma sucedáneos de
la sal que contengan potasio,

• si toma aliskiren,
• si su médico le ha dicho que sufre de Intolerancia a algunos

azúcares ..

Si reúne alguna de estas condiciones anteriores, consulte a su médico
antes o durante el trata miento ConTrivera m.
Es posible que el médico solicite un análisis de sangre durante el
tratamiento para comprobar el estado de los músculos.
Mientras usted tome este medicamento, el médico vigilará
estrechamente si sufre diabetes o corre riesgo de sufrirla. Si tiene
niveles altos de azúcar y grasa en la sangre, sobrepeso y tensión
arterial alta, es probable que corra riesgo de desarrollar una diabetes.

Niños y adolescentes

Triveram no se recomienda para su uso en niños y adolescentes
menores de 18 años.

Toma de Triveram con otros medicamentos

Comunique a su médico si está tomando, ha tomado recientemente o
podría tener que tomar cualquier otro medicamento.

ELLA

Existen aigunos medicamentos que pueden afectar al correcto
funcionamiento de Triveram, o los efectos de estos medicamentos
pueden verse modificados por Triveram. Este tipo de interacción puede
disminuir el efecto de uno o de los dos medicamentos.
Aiternativamente, este uso conjunto puede aumentar el riesgo o la
gravedad de los efectos adversos, incluyendo el Importante deterioro
muscular conocido como rabdomlolisls. Asegúrese de informar a su
médico si está tomando alguno de los siguientes medicamentos:

inmunosupresores (medicamentos que reducen las defensas
corporales) usados para el tratamiento de enfermedades
autoinmunes o después de un traspiante (p. ej., ciclosporina,
tacrolimus),
ketoconazol, itraconazol, voriconazol, f1uconazol, posaconazol
(medicamentos para tratar infecciones por hongos),
rifampicina, eritromicina, c1aritromicina, telitromicina, ácido
fusídico, trimetoprima (antibióticos),
otros medicamentos que regulan los Iípidos, como gemfibrozilo,
otros fibratos, coiestipol, ezetimibe, simvastatina,
algunos antagonistas de los c es del calcio utilizados en el
tratamiento de la angina la t sión arterial alta, p. ej.,
diltiazem,
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Toma de Triveram con alimentos y
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medicamentos que regulan el ritmo cardíaco, como digoxina,
verapamilo, amiodarona, I
medicamentos utilizados en el tratamiento de la infección pon
VIH, p. ej., delavirdina, efavirenz, ritonavir, lopinavírJ

atazanavir, indinavir, darunavir, etc.,
warfarina (reduce la coagulación sanguínea),
antitonceptivos orales,
estiripentol (anticonvulsivo para tratar la epilepsia),
cimetldina (utilizada para el ardor de estómago y la úlcera
péptica),
fenazona (analgésico),
antiácidos (productos para la indigestión que contienen aluminio
o magnesio),
medicamentos obtenidos sin receta: Hypericum perforatum o
hierba de San Juan (hierba medicinal usada para tratar la
depresión),
dantroleno (Infusión para combatir las anomalías graves de la
temperatura corporal),
otros medicamentos para la presión alta, como aliskiren,
antagonistas de los receptores de angiotensina (p. ej.,
valsartán), diuréticos (estos medicamentos aumentan la
cantidad de orina producida por los riñones),
medicamentos ahorradores de potasio (p. ej., triamtireno,
amilorida), suplementos de potasio o sucedáneos de la sal que
contienen potasio,
medicamentos ahorradores de potasio para el tratamiento de la
insuficiencia cardíaca: eplerenona y espironolaetona en dosis de,
12,5 mg a SOmg al día,
estramustina (se usa en el tratamiento del cáncer),
litio (utilizado para tratar la manía o la depreSión),
medicamentos para tratar la diabetes (como la insulina, la
metformina o las gliptinas),
baclofeno (usado para tratar la rigidez muscular en
enfermedades como la esclerosis múltiple),
antiinflamatorios no estero ideos (p. ej., ibuprofeno) para aliviar
el dolor o tratar la inflamación (p. ej., en caso de artritis
reumatoide) o ácido acetilsalicílico en dosis altas,
vasodilatadores, incluidos los nitratos (productos que dilatan ios
vasoS sanguíneos),
heparina (medicamento para que no se coagule la sangre),
medicamentos para tratar trastornos mentales como la
depresión, la ansiedad, la esquizofrenia, etc. (p. ej.,
antldepresivos tricíclicos, antipslcóticos),
medicamentos usados para el tratamiento de la presión baja, el
shock o el asma (p. ej., efedrina, noradrenalina o adrenalina),
sales de oro, sobre todo si se administran por vía intravenosa (se
usan para tratar los síntomas de la artritis reumatoide),
alopurinol (para tratar la gota),
procainamida (para tratar los latidos cardíacos irregulares).
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Jugo de pomelo
Las personas que toman Triveram no deben consumir jugo de pomelo ni
pomelo. El pomelo y el jugo de pomelo pueden aumentar los niveles
sanguíneos del principio activo amlodipina, ocasionando aumentos
imprevisibles del efecto hipotensor de Triveram.

Alcohol
Evite beber mucho alcohoi mientras tome este medicamento.

Embarazo
A menos que adopte medidas anticonceptivas fiables, no tome Triveram
si está embarazada, desea quedar embarazada o puede quedar
embarazada (ver "No tome Triveram").
Si está embarazada, cree que podría estar embarazada o tiene
intención de quedar embarazada, consulte a su médico antes de utilizar
este medicamento. -
Este medicamento no debe administrarse durante el embarazo.

Lactancia
No tome Triveram si está amamantando a su hijo. Comunique
inmediatamente a su médico si está amamantando o a punto de
amamantar al bebé.

Conducción y uso de máquinas
Triveram puede causar mareos, doior de cabeza, cansancio o náuseas.
Si sufre alguna de estas molestias, su capacidad para conducir
vehículos y utilizar máquinas puede verse afectada, sobre todo ai iniciar
el tratamiento.

Triveram contiene lactosa

Si el médico le ha dicho que sufre de intolerancia a aigunos azúcares,
consúlteie antes de tomar este medicamento.

3. Cómo tomar TRIVERAM

Siga exactamente las instrucciones
medicamento indicadas por su médico.
nuevo a su médico.

de administración de este
En caso de duda, consulte de

¡I

La dosis recomendada es un comprimido al día. Trague el comprimido
con un vaso de agua, preferiblemente a la misma hora cada día, por la
mañana, antes del desayuno.

Si toma más Triveram del que debe
Si toma un número excesivo de comprimidos, póngase en contacto con
el servicio de emergencias más cercano o comuníquese de inmediato
con su médico. La toma de un número excesivo de comprimidos puede
bajar demasiado la tensión arterial, incluso hasta cifras peligrosamente
bajas. Puede hacer que se maree, se desmaye, se sienta aturdido o
débil. Si le ocurre esto, una maniobra que puede ayudarie es acostarse
y eievar las piernas. Si el descenso e la tensión es lo suficientemente

."
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grave, puede producirse un shock. Entonces, notará la piel fría
húmeda y podría perder el conocimiento.

Si interrumpe el tratamiento con Triveram
El tratamiento con Triveram suele ser de por vida, por tanto debe
consultar a su médico antes de dejar de tomar sus comprimidos.
Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento,
pregunte a su médico.

4. Posibles efectos adversos

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

Si usted experimenta alguno de estos efectos secundarios,
suspenda el medicamento y acuda de inmediato al médico:

hinchazón de los párpados, la cara, los labios, la boca, la lengua
o la garganta, dificultad para respirar (poco frecuentes, pueden
afectar hasta a 1 de cada 100 personas).
reacciones graves de la piel, por ejemplo erupción cutánea
intensa, habones, enrojecimiento de toda la piel, picor intenso,
ampollas, pelado e hinchazón de la piel, inflamación de las
mucosas (síndrome de Stevens Johnson) u otras reacciones
alérgicas (raras, pueden afectar hasta a 1 de cada 1.000
personas).
debilidad, dolor a la palpación o dolor muscular, y especialmente
si al mismo tiempo tiene malestar o fiebre aita; puede ser debida
a una rotura muscular anómala que puede causar problemas en
los riñones y ser mortal (raros, pueden afectar a 1 de cada
.1.000 personas).
mareos Intensos (frecuentes, pueden afectar hasta a 1 de cada
10 personas) o desmayos (poco frecuentes, pueden afectar
hasta a 1 de cada 100 personas).
latidos cardíacos Inusualmente rápidos o irregulares o dolor en el
pecho, ataque al corazón (muy raros, pueden afectar hasta a 1
de cada 10.000 personas).
inflamación del páncreas con posible dolor intenso en el
abdomen y en la espalda acompañado de una sensación terrible
de malestar (poco frecuentes, pueden afectar hasta a 1 de cada
100 personas).
si experimenta problemas con hemorragias o hematomas
inesperados o inusuales, esto puede sugerir un problema de
hígado (muy raros, pueden afectar a menos de 1 de cada 10.000
personas).

Otros posibles efectos adversos:

frecuentes (pueden afectar hasta a 1 de cada 10 personas):

inflamación de las fosas nasales, dolor de garganta, sangrado
por la nariz
reacciones alérgicas (como erupción de la piel, picor)
aumento en los niveles de azúcar en la sangre (si usted es
diabético, debe continuar trolando cuidadosamente sus

F m. NAYI.A SABB/,TCLl,
M.N. 14763

DIRECTOR;" 't£C~IC
SERVIER ARGtN11NI\ .JI,



niveles de azúcar en la sangre), aumento de la creatina quinasa
en sangre
dolor de cabeza, mareos, vértigo, sensación de hormigueo y de
cansancio
alteraciones de la visión
acúfenos (sensación de ruidos o zumbido en los oídos)
aturdimiento por una presión arterial baja
tos, fa Ita de aire
trastornos gastrointestinales: sensación de arcadas (náuseas),
vómitos, estreñimiento, ventosidad, dificultad para la digestión,
diarrea, dolor abdominal, anomalias del gusto, dispepsia
dolor en los músculos o articulaciones, espasmos musculares y
dolor de espalda
hinchazón de tobillos (edema), palpitaciones (percepción del
latido cardíaco), rubefacción
resultados' de los análisis de sangre que pueden mostrar un
funcionamiento anómalo del hígado

Poco frecuentes (pueden afectar hasta a 1 de cada 100 personas):

anorexia (pérdida de apetito), ganancia o pérdida de peso,
disminución de los niveles de azúcar en la sangre (si usted es
diabético, debe continuar controlando cuidadosamente sus
niveles de azúcar en la sangre)
pesadillas, insomnio, trastornos del sueño, somnolencia,
alteraciones del estado de ánimo, ansiedad, depresión
entumecimiento u hormigueo en los dedos de manos y pies o en
los miembros, reducción de la sensibilidad al doior o al tacto,
cambios en el sentido del gusto, pérdida de memoria
visión borrosa, visión doble
tensión arterial baja
estornudos/congestión nasal producida por Inflamación de la
mucosa de la nariz (rinitis)
alteración del ritmo intestinal, eructos, boca seca, dolor
abdominal superior e inferior
pancreatitis (inflamación del páncreas que produce dolor de
estómago y dolor intenso en el abdomen y en la espalda),
hepatitis (inflamación del hígado)
broncoespasmo (opresión en el pecho, respiración con silbidos y
falta de aire)
picor intenso o erupción grave de la piel, placas rojas en la piel,
decoloración de la piel, aparición de grupos de ampollas en la
piel, habones, reacción de sensibilidad a la luz (aumento en la
sensibilidad de la piel al sol), caída del pelo
problemas de riñón, trastornos al orinar, mayor necesidad de
orinar por la noche, aumento del número de micciones
incapacidad para obtener una erección, impotencia, molestias o
aumento del tamaño de las mamas en los hombres
dolor de cuello, cansancio muscular
cansancio, sensación de malestar, debilidad, temblor, desmayo,
caída, doior en el pecho, malestar general, aumento de la
temperatura (fiebre), aumento de la sudoración, dolor
palpitaciones, taquicardia, ulitis (inflamación de los vasos
sanguíneos)

i Gent:!ral
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aumento de un tipo de glóbulos blancos (eosinofilia)
valores positivos de glóbulos blancos en la orina
cambio en los parámetros de laboratorio: elevación del potasio
en sangre que revierte al retirar la medicación, nivel bajo de
sodio, hipoglucemia (nivel muy bajo de azúcar en la sangre) en
caso de pacientes diabéticos, elevación de la urea en sangre y de
la creatinina en sangre

Raros (pueden afectar hasta a 1 de cada 1.000 personas):

confusión
hemorragias o hematomas inesperados
colestasis (coior amarillento de la piel y dei blanco de los ojos)
lesión tendinosa
cambios en los parámetros de laboratorio: niveles elevados de
las enzimas hepáticas, niveles elevados de bilirrubina en suero

Muy raros (pueden afectar hasta a 1 de cada 10.000 personas):

trastornos cardiovasculares (latido cardíaco irregular, ataque al
corazón e ictus)
neumonia eosinófila (tipo raro de neumonía) .
pérdida de la audición
sensibilidad a ia luz
trastorno de los nervios que pude producir debilidad, hormigueo
o entumecimiento
aumento de la tensión muscular
trastornos combinados de rigidez, temblor y/o alteraciones del
movimiento
hinchazón de las encías
inflamación de los vasos sanguineos, a menudo con erupción de
la piel
eritema multiforme (un tipo de erupción de la piel)
insuficiencia renal aguda
distensión abdominal (gastritis)
función hepática anómala, color amariliento de la piel (ictericia),
aumento de las enzimas hepáticas que puede modificar algunas
pruebas médicas
cambios en la concentración sanguinea, por ejemplo disminución
de los glóbulos blancos y rojos, disminución de la hemoglobina,
disminución dei número de plaquetas, que podría ocasionar
hematomas o hemorragias Inusualmente frecuentes (daño en los
glóbulos rojos)

Comunicación de efectos adversos
Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico,
Incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este
prospecto. Mediante la comunicación de efectos adversos usted puede
contribuir a proporcionar más información sobre la seguridad de este
medicamento.

5. Conservación de TRIVERAM

En su envase original, a temperatura no superior a 300C.
Mantener este y todos los medi entos fuera del al~/l'i,(Re los niños.

Farm. NAYLA SAl! .
M N 14783

I croRA T£CNICA
R IER ARGEIlTlNA S.A.
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No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que
aparece en la caja y el frasco. La fecha de caducidad es el último día del
mes que se indica.

6. Información adicional

Aspecto del producto

Triveram 10/5/5 mg comprimidos son comprimidos recubiertos,
amarillos, redondos, con la inscripción "~" en una Cara y ~ en la otra
Triveram 20/5/5 mg comprimidos son comprimidos recubiertos
amarillos, redondos, con la inscripción "~,, en una cara y ~en la otra
Triveram 20/5/10 mg . comprimidos - son comprimidos recubiertos,
amarillos, cuadrados, con la inscripción "15" en una cara y ~en la otra
Triveram 20/10/10 mg comprimidos son comprimidos recubiertos,
amarillos, elípticos, con la inscripción "1\}"en una cara y ~en la otra
Triveram 40/10/10 mg comprimidos son comprimidos recubiertos,
amarillos¡ elípticos, con la inscripción nlt9'1 en una cara y ~'en la otra

PRESENTACIONES:

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud
Certificado NO
Elaborado en Les Laboratoires Servier Industrie, Gidy, Franela.
Representante e importador:
SERVIER ARGENTINA S.A.
Av. del Libertador 5926 8° Piso - C1428ARP - Capital Federal.
Directora Técnica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.
Versión: Figurará la fecha de Aprobación por ANMAT

Form. NAYLA SABBATELcl'
. M.N. 14763
DIRECTORA T~CNICA

SERVIER ARGENTI1IA .A

Dr.
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Proyecto de rotulo

TRIVERAM@

Atorvastatina 20 mgl Amlodipina 5 mgl Perindopril Arginina 5 mg

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
Industria Francesa

Contenido:
Envase de 30 comprimidos

Composición:
TRIVERAM 20 mg/Smg/Smg: cada comprimido recubierto
contiene 20 mg de atorvastatina (equivalente a 21,64 mg de
atorvastatina calcio trihidrato), 5 mg de amlodipina (equivalente a
6,935 mg de besilato de amlodlpina) y 5 mg de perindopnl
arginina (equivalente a 3,40 mg de perindoprii).
EXcipientes: En el núcleo del comprimido: Lactosa; Carbonato de
calcio (E170); Hipromelosa (E463); carboximetilalmidón sódico;
Celulosa microcristalina (E460); Maltodextrina; Estearato de
magnesio (E572). En el recubrimiento del comprimido: Glicerol
(E422); Hlpromelosa; Macrogol 6000; Estearato de magnesio
(E572); Dióxido de titaniO (El71); Óxido de hierro amarillo
(El72).

Posología:
Ver prospecto interno.

Conservación:
En su envase original, conservar a una temperatura no superior a
30°C.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los niños.

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud
Certificado nOXXXXXXXX
Elaborado en Les Laboratoires Servier Industrie, Gidy, Francia
Representante e importador:
SERVIER,ARGENTINAS.A.
Av. del Libertador 5926 8° Piso - C1428ARP- Capital Federal.
Tel: 0800-777-SERVIER (737847)
Dirección técnica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.

NOTA: El mismo tipo de rotulo se utilizara en los envases de 60 y
90 comprimidos



Proyecto de rotulo

TRIVERAM@

Atorvastatina 40 mg/ Amlodipina 10 mg/ Perindopril Arginina 10
mg

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
Industria Francesa

Contenido:
Envasede 30 comprimidos

Composición:
TRIVERAM 40mg/10mg/10mg: cada comprimido recubierto
contiene 40 mg de atorvastatina (equivalente a 43,28 mg de
atorvastatina calcio trihidrato), 10 mg de amlodipina (equivalente
a 13,87 mg de besilato de amlodipina) y 10 mg de perindopril
arginina (equivalente a 6,79 mg de perlndopril).
Excipientes: En el núcleo del comprimido: Lactosa; Carbonato de
calcio (E170); Hipromelosa (E463); carboximetilalmidón sódico;
Celulosa microcristalina (E460); Maltodextrina; Estearato de
magnesio (E572). En el Recubrimiento del comprimido: Glicerol
(E422); Hipromelosa; Macrogol 6000; Estearato de magnesio
(E572); Dióxido de titanio (El71); Óxido de hierro amarillo
(E172).

Posología:
Ver prospecto interno.

Conservación: .
En su envase original, conservar a una temperatura no superior a
300C.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los niños.

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud
Certificado nOXXXXXXXX
Elaborado en Les Laboratoires Servier Industrie, Gidy, Francia.
Representante e importador:
SERVIERARGENTINAS.A.
Av. del libertador 5926 80 Piso - C1428ARP- Capital Federal.
Tel: 0800-777-SERVIER (737847)
Dirección técnica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.

NOTA: El mismo tipo de rotulo se utilizara en los envases de 60 y
90 comprimidos

NayJa Sabbatella
M.N.14763

Directora Técn" a
SGrvier Argent' .a S.A.
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Proyecto de rotulo

TRIVERAM@

Atorvastatina 20 mgl Amlodipina 5 mgl Perindopril Arginina 10 mg

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
Industria Francesa

Contenido:
Envase de 30 comprimidos

Composición:
TRIVERAM 20 mg/Smg/l0mg: cada comprimido recubierto
contiene 20 mg de atorvastatina (equivalente a 21,64 mg de
atorvastatina calcio trihidrato), 5 mg de amlodipina (eqUivalente a
6,935 mg de besilato de amlodipina) y 10 mg de perindopril
arginina (equivalente a 6,79 mg de perindopril).
Excipientes: En el núcleo del comprimido: Lactosa; Carbonato de
calcio (E170); Hlpromelosa (E463); carboximetilalmidón sódico;
Celulosa microcristalina (E460); Maltodextrlna; Estearato de
magnesio (E572), En el Recubrimiento del comprimido: Glicerol
(E422); Hipromelosa; Macrogol 6000; Estearato de magnesio
(E572); Dióxido de titanio (E171); Óxido de hierro amarillo
(El72).

Posología:
Ver prospecto interno.

Conservación:
En su envase original, conservar a una temperatura no superior a
30°C.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los niños.

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud
Certificado nOXXXXXXXX
Elaborado en Les Laboratoires Servier Industrie, Gidy, Francia.
Representante e importador:
SERVIERARGENTINAS.A.
Av. del libertador 5926 8.° Piso - C1428ARP- Capital Federal.
Tel: 0800-777-SERVIER (737847)
Dirección técnica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.

NOTA: El mismo tipo de rotulo se utilizara en los envases de 60 y
90 comprimidos

Nayla Sabbatella
M.N. ,4763

Directora Tée . a
¡na S.A.



Proyecto de rotulo

TRIVERAM@

Atorvastatina 20 mg/ Amlodipina 10 mg( Perindopril Arginina 10
mg

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta
Industria Francesa

Contenido:
Envase de 30 comprimidos

Composición:
TRIVERAM 20mg/10mg/lOmg: cada comprimido recubierto
contiene 20 mg de atorvastatina (equivalente a 21,64 mg de
atorvastatina calcio trihidrato), 10 mg de amlodipina (equivalente
a 13,S7 mg de besilato de amlodipina) y 10 mg de perindopríl
arginina (equivalente a 6,79 mg de perindopril).
Excipientes: En el núcleo del comprimido: Lactosa; Carbonato de
calcio (E170); Hipromelosa (E463); carboximetílalmidón sódico;
Celulosa microcristalina (E460); Maltodextrina; Estearato de
magnesio (E572). En el Recubrimiento del comprimido: Glicerol
(E422); Hipromelosa; Macrogol 5000; Estearato de magnesio
(E572); Dióxido de titanio (E171); Óxido de hierro amarillo
(E172).

Posología:
Ver prospecto interno.

Conservación:
En su envase original, conservar a una temperatura no superior a
30°C.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los niños.

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud
Certificado nOXXXXXXXX
Elaborado en Les Laboratoires Servier Industrie, Gidy, Francia
Representante e importador:
SERVIERARGENTINAS.A.
Av. del libertador 5926 SOPiso - C142SARP- Capital Federal.
Tel: OSOO-777-SERVIER(737S47)
Dirección técnica: Nayla Sabbatella -. Farmacéutica.

NOTA: El mismo tipo de rotulo se utilizara en los envases de 60 y
90 comprimidos



Proyecto de rotulo

TRIVERAM@

Atorvastatina 10 mgl Amlodipina 5 mgl Perindopril Arginina 5 mg

Comprimidos reciJbiertos
Venta bajo receta
Ind ustria Francesa

Contenido:
Envase de 30 comprimidos

Composición:
TRIVERAM 10 mg/Smg/Smg: un comprimido recubierto
contiene 10 mg de atorvastatina (equivalente a 10,82 mg de
atorvastatina calcio trihidrato), 5 mg de amlodipina (equivalente a
6,935 mg de besilato de amlodipina) y 5 mg de perindopril
arginina (equivalente a 3,40 mg de la base perindopril).
Excipientes: En el núcleo del comprimido: Lactosa; Carbonato de
calcio (E170); Hipromeiosa (E463); carboximetilalmidón sódico;
Celulosa microcristalina (E460); Maltodextrina; Estearato de
magnesio (E572). En el Recubrimiento del comprimido: Glicerol
(E422); Hipromelosa; Macrogol 6000; Estearato de magnesio
(E572); Dióxido de titanio (E171); Óxido de hierro amarillo
(El72).

Posología:
Ver prospecto interno.

Conservación:
En su envase original, conservar a una temperatura no superior a
30°C.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los niños.

Medicamento autorizado por el Ministerio de Salud
Certificado nO
Elaborado en Les Laboratoires Servier Industrie, Gidy, Francia.
Representante e importador:
SERVIERARGENTINAS.A.
Av. del Libertador 5926 8° Piso - C1428ARP- Capital Federal.
Tel: 0800-777-SERVIER (737847)
Dirección técnica: Nayla Sabbatella - Farmacéutica.

Gi

NOTA: Elmismo tipo.de rotulo se utilizara en los envases de 60 y
90 comprimidos
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ANEXO III

CERTIFICADO

•:Ministelio áe Sa(uá
Secretaria áe Pofíticas,
!Rfgufación e Institutos

;4.:N.:M.;4. 'T.

Nombre comercial: TRIVERAM

SERVIER INDUSTRY.

identificatorios característicos:

I
I

I
I
I
I
\

Expediente N°: 1-0047-0000-0175l1-14-1
I

El Administrador Nacional de la Administración Nacional de Medicainentos,

I
Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposición N°

• .', O ID J 7 ,5v de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trámite NO 1.2.5. por

I LES LABORATOIRESSERVIER DE FRANCIA, representada en el país por SbRVIER

ARGENTINA S.A., se autorizó la inscripción en el ~egistro de Especia\lidades

Medicinales (REM), de un nuevo producto importado con los siguiente¡ datos

I
Nombre/s genérico/s: ATORVASTATINA + AMLODIPINA + PERINdoPRIL

ARGININA. I
I

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORATOIRES

I
I

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, FIDY,

45520, FRANCIA. \

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIEMB~E DE

1889 N° 1774, C.A.B.A.
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•:Ministerio áe Sa{uá
Secretaría áe PoCíticas,
~gur:ación e Institutos

}l.:N.:M.}l. 'T.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente

detallan a continuación:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: TRIVERAM.

diSPok¡CiÓnse
I

DE LA ASOCIACION.

Clasificación ATC: ClOBX11. I
Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO

I
SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD AljUERIAL

I

CORONARIA ESTABLE CON HIPERCOLESTEROLEMIAPRIMARIA O HIPERLIPEMIA
I
I

MIXTA EN PACIENTESADULTOS QUE YA SE CONTROLANADECUADAMENíE CON

LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRIL AMLODIPINA Y ATORVASTATINA QUE LAS

I
IConcentración/es: 6.935 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 10 rg de

ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO) , 5 mg de

PERINDOPRILARGININA.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: 10 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 10.82 ~g DE
1

ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 5 mg DE AMLODIPINA (equivalente a

6.935 mg DE BESlLATO DE AMLODIPINA) Y 5 mg DE PERINDOPRIL AR ININA

(equivalente a 3.40 mg DE BASE PERINDOPRIL).

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 0.9768 mg, DIOXIDO DE T TANIO
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I
:Ministerio áe Sa{uá

Secretaría áe !J'ofíticas,
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0.65016 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 52.545

HIDROXIPROPILCELULOSA 3 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 27.46 mgl,
I

DE HIERRO AMARILLO 0.0756 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICO

mg,

OXIDO

9 mg,

EXCLUSIVO.

CAR.BONATODE CALCIO 33 mg, GLICEROL 0.2268 mg, HIPROMELOSA 3.76992

mg, MALTODEXTRINA 1.49 mg, MACROGOL60000.24072 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL.

Envase/s Primario/s: TUBO DE PROPILENO EQUIPADO CON UN REDUOTOR DE

FLUJO DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETIJENO DE

BAJA DENSIDAD CONTENIENOO 2GR. DE GEL OESECANTE. I
Presentación: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMPRiIMIDOS

I
RECUBIERTOS,SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIV(i).

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 901 Y 100
I

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO HOSPlliALARIO

I
Período de vida Útil: 24 meses

Forma de conservación: CONSERVARA TEMPERATURAAMBIENTE desde: 15 oc.

hasta: 30 oc.

Condición de expendio: BAJO RECETA.

País de origen de elaboración: FRANCIA

País de procedencia: FRANCIA
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I

Clasificación ATC: C10BX11.

•:Ministerio áe Sa[uá
Secretaria áe Pofíticas,
1?!gufación e Institutos

}I.1V.:M.}I. rr. :

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORhTOIRES

SERVIER INDUSTRY.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, GIDY,

45520, FRANCIA. I

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIE~BRE DE

1889 N° 1774, CABA

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: TRIVERAM.

1
Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO

I

SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD ARTERIAL

CORONARIA ESTABLECON HIPERCOLESTEROLEMIAPRIMARIA O HIPERLpEMIA
I

MIXTA EN PACIENTESADULTOS QUE YA SE CONTROLANADECUADAMEN¡rECON

LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRILAMLODIPINA Y ATORVASTATINA dUE LAS

DE LA ASOCIACION. I

Concentración/es: 6.935 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 20 ~g de

ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO), 5 mg de

PERINDOPRILARGININA.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: 20 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 21.64
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ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 5 mg DE AMLODIPINA (eqUi¡alente a

6.935 mg DE BESlLATO DE AMLODIPINA) y 5 mg DE PERINDOPRILARGININA
1

(equivalente a 3.40 mg DE BASE PERINDOPRIL).

I
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.9536 mg, DIOXIDO DE fITANIO

1.30032 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 115.535 mg,

HIDROXIPROPILCELULOSA6 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 54.92 mg, OXIDO,

DE HIERRO AMARILLO 0.1512 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICO 118 mg,

CARBONATODE CALCIO 66 mg, GLICEROL 0.4536 mg, HIPROMELOSA~.53984

mg, MALTODEXTRINA4.47 mg, MACROGOL60000.48144 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

BAJA DENSIDAD CONTENIENDO2GR. DE GEL DESECANTE.

Vía/s de administración: ORAL. l'

Envase/s Primaria/s: TUBO DE PROPILENOEQUIPADO CON UN REDUC¡rORDE

FLUJO DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETIL~NO DE

I
Presentación: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMPR~MIDOS

RECUBIERTOS,SIENDO ÉL ULTIMO PARAUSO HOSPITALARIOEXCLUSIVJ.

Contenido por unidad de venta: ENVAS.ESCONTENIENDO 30, 60 90l' Y 100

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO EL ULTIMO PARA USO HOSPIT, LARIO

EXCLUSIVO.

Período de vida Útil: 24 meses

Forma de conservación: CONSERVARA TEMPERATURAAMBIENTE desde: 15 oc.
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hasta: 30 oc.

Condición de expendio: BAJO RECETA.

País de origen de elaboración: FRANCIA

País de procedencia: FRANCIA

I
Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORjTOIRES

SERVIER INDUSTRY. I
Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN¡, GIDY,

45520, FRANCIA. J.
Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIE BRE DE

1889 N° 1774, CABA

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: TRIVERAM.

Clasificación ATC: C10BX11.

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATArIENTO

SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD ARTERIAL

CORONARIA ESTABLE CON HIPERCOLESTEROLEMIA PRIMARIA O HIPERJIPEMIA
I

MIXTA EN PACIENTES ADULTOS QUE YA SE CONTROLAN ADECUADAMENtE CON

I
LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRIL AMLODIPINA Y ATORVASTATINA QUE LAS

DE LA ASOCIACION.

Concentración/es: 6.935 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 20 rtlg de

fiA
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1vtinisterio áe Sa(uá
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ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO, 19

PERINDOPRILARGININA.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

mg de

BAJA DENSIDAD CONTENIENDO2GR. DE GEL DESECANTE.

Genérico/s: 20 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 21.64 mg DE

ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 5 mg DE AMLODIPINA (equiv<llente a

I
6.935 mg DE BESlLATO DE AMLODIPINA) y 10 mg DE PERINDOPRILAíGININA

(equivalente a 6.79 mg DE BASE PERINDOPRIL).
I

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.9536 mg, DIOXIDO DE TITANIO

1.30032 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 112.025 1 mg,

HIDROXIPROPILCELULOSA6 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 54.92 mg, OXIDO

DE HIERRO AMARILLO 0.1512 mg, CARBOXIMETlLALMIDON SODICO '118 mg,

CARBONATODE CALCIO 66 mg, GLICEROL 0.4536 mg, HIPROMELOSAf'53984

mg, MALTODEXTRINA2.98 mg, MACROGOL60000.48144 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL. I
Envase/s Primario/s: TUBO DE PROPILENOEQUIPADO CON UN REDUCtOR DE,

FLUJO DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETIL~NO DE

1

, I

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMPRIMIDOS
, I

RECUBIERTOS,SIENDO EL ULTIMO PARAUSO HOSPITALARIOEXCLUSIVO.f1Contenido por unidad de venta: ENVASES

/{
27

CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100



Período de vida Útil: 24 meses

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO

•:Ministerio áe Sa(uá
Secretaria áe PoHticas,
CR!gufacióne Institutos

jl.:N.:M.jl. 'T.

EXCLUSIVO.

U2016 - )Wo di£ iBicente7U1rW de fa (j)ecfaración de fa Independenáa :NaciollaC"

I
\

I
I

HOSPI~ALARIO

I
\

Forma de conservación: CONSERVARA TEMPERATURAAMBIENTE desdel: 15 oc.

hasta: 30 oc. I
Condición de expendio: BAJORECETA. \

País de origen de elaboración: FRANCIA I
País de procedencia: FRANCIA .

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORA~OIRES

SERVIER INDUSTRY. \

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN,¡ GIDY,

45520, FRANCIA. I
Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio:

1889 N° 1774, CABA

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

,
15 DE NOVIEMBRE DE

l.

I

Clasificación ATC: C10BX11.

Nombre Comercial: TRIVERAM.

\

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAM\IENTO

SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSIOI\i ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD AR1ERIAL

CORONARIA ESTABLE CON HIPERCOLESTEROLEMIAPRIMARIA O HIPERLrf'EMIA
1
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MIXTA EN PACIENTESADULTOS QUE YA SE CONTROLANADECUADAMErTE CON

LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRILAMLODIPINA Y ATORVASTATINA QUE LAS

DE LA ASOCIACION. I

PERINDOPRILARGININA.

Concentración/es: 13.87 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 20 mg de

ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO, 101 mg de

\
Fórr:nula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual: 'l
Genérico/s: 20 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 21.64 9 DE

ATORVASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 10 mg DE AMLODIPINA (eqUiJlente a

13.87 mg DE BESlLATO DE AMLODIPINA) Y 10 mg DE PERINDOPRILAJGININA

(equivalente a 6.79 mg DE BASE PERINDOPRIL).

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.9536 mg, DIOXIDO DE lITANIO

1.30032 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 105.09. mg,

HIDROXIPROPILCELULOSA6 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 54.92 mg,IOXIDO

DE HIERRO AMARILLO 0.1512 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICO 18 mg,

CARBONATO DE CALCIO 66 mg, GLICEROL 0.4536 mg, HIPROMELOSA7.53984

mg, MALTODEXTRINA2.98 mg, MACROGOL60000.48144 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

29

Vía/s de administración: ORAL. I
Envase/s PrimariO/S: TUBO DE PROPILENO EQUIPADO CON UN REDUCTbR DE

I
FLUJO DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETILE~O DE

ft/{'
I
I
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BAJA DENSIDAD CONTENIENDO 2GR. DE GEL DESECANTE.

Presentación: X30 60 90 Yl00UH. I
Presentación: ENVASES, CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMPtIMIDOS

RECUBIERTOS,SIENDO EL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIV¡O.

I
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90l Y 100

1

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO HOSPItALARIO

I
Período de vida Útil: 24 meses

Forma de conservación: CONSERVARA TEMPERATURAAMBIENTE desde!
l.

hasta: 30 oc.

Condición de expendio: BAJO RECETA.

País de origen de elaboración: FRANCIA

País de procedencia: FRANCIA

15 oc.

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORAirOIRES

SE:RVIERINDUSTRY.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, GIDY,

45520, FRANCIA.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio:,
1889 N° 1774, C.A.B.A.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

30

15 DE NOVIEMBRE DE
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Nombre Comercial: TRIVERAM.

Clasificación ATC: ClOBX11.

Indicación/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO
I
I

SUSTITUTIVO DE LA HIPERTENSION ESENCIAL Y/O ENFERMEDAD ARTERIAL
1

CORONARIA ESTABLE CON HIPERCOLESTEROLEMIA PRIMARIA O HIPERLIPEMIA
I

MIXTA EN PACIENTES ADULTOS QUE YA SE CONTROLAN ADECUADAME~TE CON

LAS MISMAS DOSIS DE PERINDOPRIL AMLODIPINA Y ATORVASTATINA dUE LAS,

DE LA ASOCIACION.

Concentración/es: 13.87 mg de AMLODIPINA BESlLATO, 40

\

~g de
ATORVASTATINA (COMO ATORVASTATINA CALCICA TRIHIDRATO, 10 mg de

PERINDOPRIL ARGININA.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: 40 mg DE ATORVASTATINA (equivalente a 43.28 19 DE

ATORYASTATINA CALCIO TRIHIDRATO), 10 mg DE AMLODIPINA (equival,ente a

13.87 mg DE BESlLATO DE AMLODIPINA) Y 10 mg DE PERINDOPRIL AR¿ININA

(equivalente a 6.79 mg DE BASE PERINDOPRIL). \. I
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3.9072 mg, DIOXIDO DE TIrr-ANIO

2.60064 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 231.07 mg,

HIDROXIPROPILCELULOSA 12 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 109.84 mg, CDXIDO. I
DE HIERRO AMARILLO 0.3024 mg, CARBOXIMETILALMIDON SODICO 3¡ mg,fi~RBONATO DE CALCIO 132 mg, GLICEROL O,9072 mg, HIPROM6LOSA
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15.07968 mg, MALTODEXTRINA8.94 mg, MACROGOL60000.96288 mgj

Origen del producto: Sintético o Semisintético \

Vía/s de administración: ORAL. I
Envase/s Primario/s: TUBO DE PROPILENO EQUIPADO CON UN REDUCrOR DE

FLUJO DE POLIETILENO DE BAJA DENSIDAD Y UN TAPON DE POLIETILbNO DE
I

BAJA DENSIDAD CONTENIENDO2GR. DE GEL DESECANTE. I

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 90 Y 100 COMPR~MIDOS
. I

RECUBIERTOS,SIENDO EL ULTIMO PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 30, 60 9011Y 100

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO ÉL ULTIMO PARA USO HOSPIT I LARIO

EXCLUSIVO.

hasta: 30 oc.

Período de vida Útil: 24 meses

Forma de conservación: CONSERVARA TEMPERATURAAMBIENTE desde: 115oc.

\

Condición de expendio: BAJO RECETA.

País de origen de elaboración: FRANCIA

País dé procedencia: FRANCIA

32

45520, FRANCIA.

Nombre o razón social de los establecimientos elaboradores: LES LABORAT<DIRES
I

SERVIER INDUSTRY. \

Domicilio de los establecimientos elaboradores: 905 RUE DE SARAN, GIDY,

I
I
I
\

I
1



1889 N° 1774, CABA
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I
I

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: 15 DE NOVIEtBRE DE

I
I

Se extiende a LES LABORATOIRES SERVIER DE FRANCIA, representada en el,

país por SERVIER ARGENTINA S.A., el Certificado NO es 81 2 01 , en

la Ciudad de Buenos Aires, a los días del mes de __ 1_9_5_£_1_: ,_2_0_1_6
I

de ., siendo su vigencia por cinco (5) años a partir de la fecha impresa
. I

en el mismo. I
I

DISPOSICIÓN (ANMAT) NO:

Dr. ROBERTO Lffl'l/=
Subadmlnlslrador tiIlIiISIIii!

A.I'l .••..•••.1!:

I
I
I
I
I
I
I
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