Co-Pressotec®

maleato de enalapril
hidroclorotiazida

TEUTO

FORMA FARMACEUTICA EAPRESENTAGOES
Comprimido 10mg +25mg

Embalagem contendo 30 comprimidos.
Comprimido 20mg +12,5mg

Embalagem contendo 30 comprimidos.

COM DIFICULDADE PARAENGOLIR OU RESPIRAR.

INFORME AO SEU MEDICO SE TIVER PRESSAO BAIXA (VOCE PODE
PERCEBER ISSO SE JA SENTIU TONTURAS OU DESMAIOS,
PRINCIPALMENTE EM REPOUSO).

ANTES DE CIRURGIA E ANESTESIA (MESMO NO CONSULTORIO
ODONTOLOGICO), DIGA AO MEDICO OU AO DENTISTA QUE ESTA
TOMANDO CO-PRESSOTEC®, POIS PODE OCORRER QUEDA
REPENTINADAPRESSAO ARTERIALASSOCIADA AANESTESIA.

AS RESPOSTAS AO MEDICAMENTO PODEM VARIAR DE PESSOA PARA
PESSOA. ALGUNS EFEITOS DESAGRADAVEIS (ADVERSOS)
RELATADOS COM O USO DE CO-PRESSOTEC® PODEM AFETAR A
HABILIDADE DE ALGUNS PACIENTES DE DIRIGIR OU OPERAR
MAQUINAS

Em geral, Co-Pressotec” pode ser tomado

USOADULTO
USOORAL

COMPOSIGAO
Cada comprimido de 10mg + 25mg contém:

maleato de enalapril 10mg
hidroclorotiazida 25mg
Excipiente g.s.p. 1 comprimido

Excipientes: alcool etilico, amido, bicarbonato de sédio, corante éxido de ferro
vermelho, estearato de magnésio, povidona, Iactose crospovidona,
croscarmelose sédica e diéxido de silicio.

Cada comprimido de 20mg + 12,5mg contém:

maleato de enalapril 20mg
hidroclorotiazida 12,5mg
Excipiente g.s.p. 1 comprimido

Excipientes: alcool etilico, amido, bicarbonato de sédio, corante éxido de ferro
amarelo, corante éxido de ferro vermelho, estearato de magnésio, povidona,
lactose, crospovidona, croscarmelose sédica e dioxido de silicio.

INFORMACOES AO PACIENTE

Acdo do medicamento: O componente enalapril de Co-Pressotec® ¢ um
medicamento que pertence ao grupo dos medicamentos (farmacos)
denominados inibidores da enzima conversora de anglotensma (inibidores da
ECA). O componente hidroclorotiazida de Co-Pressotec®é um medicamento
que pertence ao grupo de farmacos denominados diuréticos (auxiliam a
eliminaraurina).

O componente enalapril de Co-| Pressotec”age dilatando os vasos sangiineos
para ajudar o coragao a bombear o sangue para todo o COrpo com mais
facilidade. O componente hidroclorotiazida de Co-| Pressotec” age fazendo
com que os seus rins eliminem maior volume de agua e de sal. Juntos, o
enalaprll e ahidroclorotiazida ajudam areduzir a presséo alta.

Indicagdes do medicamento: Co-Pressotec® € indicado para o tratamento
da hipertensao arterial (pressao alta) em pacientes nos quais a terapéutica
combinada é apropriada.

Riscos do medicamento: L

CONTRA-INDICAGOES: VOCE NAO DEVE TOMAR CO-PRESSOTEC®SE
FOR ALERGICO A QUALQUER UM DE SEUS COMPONENTES; FOI
TRATADO COM MEDICAMENTOS DO MESMO GRUPO DE CO-
PRESSOTEC®, O GRUPO DOS INIBIDORES DA ECA E APRESENTOU
REACOES ALERGICAS COMO INCHACO DA FACE, DOS LABIOS, DA
LINGUA E/OU DA GARGANTA, COM DIFICULDADE PARA ENGOLIR OU
RESPIRAR. VOCE NAO DEVE TOMAR CO-PRESSOTEC® SE TIVER
APRESENTADO ALGUMAS DESSAS REAGOES ALERGICAS SEM CAUSA
CONHECIDA OU TIVER NASCIDO COM ESSE TIPO DE ALERGIA; FOR
ALERGICO A DERIVADOS DAS SULFONAMIDAS (PERGUNTE A SEU
MEDICO O QUE_ SAO MEDICAMENTOS DERIVADOS DAS
SULFONAMIDAS); NAO ESTIVER URINANDO.

ADVERTENCIAS E PRECAU(}OES INFORME AO SEU MEDICO SOBRE
QUAISQUER PROBLEMAS DE SAUDE QUE ESTEJA APRESENTANDO
OU TENHAAPRESENTADO E SOBRE QUAISQUER TIPOS DEALERGIAS.
INFORME AO SEU MEDICO SE TIVER QUALQUER TIPO DE DOENGCA
CARDIACA, PROBLEMAS DO FIGADO OUDOSRINS, GOTA, SEESTIVER
SENDO SUBMETIDO A HEMODIALISE OU SENDO TRATADO COM
DIURETICOS. TAMBEM INFORME SE ESTIVER FAZENDO DIETA COM
DIMUICAO (RESTRICAO) DE SAL, TOMANDO SUPLEMENTOS DE
POTASSIO, AGENTES POUPADORES DE POTASSIO OU SUBSTITUTOS
DO SAL DA DIETA QUE CONTEM PQTASSIO OU SE TIVER
APRESENTADO RECENTEMENTE EPISODIOS DE VOMITO OU
DIARREIA EXCESSIVOS. NESSES CASOS, PODE SER QUE SEU
MEDICQ PRECISE AJUSTARADOSE DE CO-PRESSOTEC’. INFORMEAO
SEU MEDICO SE FOR DIABETICO, POIS O USO DE DIURETICOS, COMO
AS TIAZIDAS, PODE REQUERER QUE A DOSE DOS MEDICAMENTOS
PARAO DIABETES INCLUSIVE DAINSULINA, SEJAMAJUSTADAS.
INFORME AO SEU MEDICO SE JA APRESENTOU REACAO ALERGICA,
COMO INCHAGO DA FACE, DOS LABIOS, DA LINGUA E/OU GARGANTA,

com outros medicamentos. No entanto, é importante informar ao seu médico
ou dentista os outros medicamentos que estiver tomando, incluindo os que
sao vendidos sem receita, pois alguns medicamentos podem afetar a acao
dos outros. Para receitar a dose correta de Co-Pressotec®, € muito importante
para o seu médico saber se vocé esta tomando outros medicamentos para
controlar a pressédo, diuréticos, medicamentos que contenham potassio
(incluindo substitutos do sal da dieta), litio (medicamento utilizado para tratar
um tipo de depressé&o) ou certos medicamentos para dor em geral e dor nas
articulagdes.

Uso durante a Gravidez e Amamentagdo: O uso de Co-Pressotec” por
mulheres gravidas n&o é recomendado. Os inibidores da enzima conversora
de angiotensina (ECA), incluindo Co-Pressotec®, podem prejudicar o
desenvolvimento e causar morte do feto se for tomado depois de trés meses
de gravidez. Ainda ndo se sabe se o uso de Co-| Pressotec” apenas nos
primeiros trés meses de gravidez também pode causar efeitos prejudiciais.

Antes de iniciar o tratamento com Co-Pressotec’, avise seu médico se estiver
gravida ou pretende engravidar, para que ele possa considerar um outro tipo
de tratamento. Os dois componentes ativos de Co- Pressotec”: maleato de
enalapril e hidroclorotiazida sao eliminados no leite materno.

Nao deve ser utilizado durante a gravidez e a amamentagéo, exceto sob
orientagdo médica.

Informe a seu médico ou cirurgido-dentista se ocorrer gravidez ou iniciar
amamentagao durante ouso deste medicamento.

Este medi t) do na faixa etaria pediatrica.

Informe ao medlco ou cirurgido-dentista o aparecimento de reagdes
indesejaveis.

Informe ao seu médico ou cirurgia:
de algum outro medicamento.

NAO USE MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO.

PODE SER PERIGOSO PARA A SUA SAUDE.

Modo de uso: Este medicamento deve ser administrado por via oral com um
pouco de agua.

Aspectofisico:

Comprimido 10mg + 25mg: Circular de cor rosa.

Comprimido 20mg + 12,5mg: Circular de cor rosa.

Caracteristicas Organolépticas: Os comprimidos de Co-Pressotec’® néo
apresentam caracteristicas organolépticas marcantes que permitam sua
diferenciagdo em relagéo a outros comprimidos.

Posologia: Seu médico ira decidir a dose adequada, dependendo do seu
estado de salide e dos outros medicamentos que vocé estiver tomando.

Em geral, a dose ¢ de um a dois comprimidos tomados uma vez por dia. A
maioria das pessoas toma Co-Pressotec” com um pouco de agua. Tome Co-
Pressotec® diariamente, exatamente conforme a onentacao de seu médico. E
muito importante que vocé continue tomando Co-Pressotec® durante o tempo
que o médico lhe receitar. Tome exatamente a quantidade de comprimidos
que o médico Ihe receitou.

Conduta necessaria caso haja esquecimento de administragéo: Vocé
deve tomar Co-Pressotec® conforme a receita médica. Se vocé deixou de
tomar uma dose, devera tomar a dose seguinte como de costume, isto &, na
horaregular e sem dobrar a dose.

Siga a ori do de seu medi pei 1 p!
doses e aduragéo do tratamento.

Naointerrompao sem o cor do d

Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabrlcagao (VIDE
CARTUCHO).

Nao use o medicamento com prazo de validade vencido. Antes de usar
observe o aspecto do medicamento.

REACOES ADVERSAS: QUALQUER MEDICAMENTO PODE
APRESENTAR EFEITOS INESPERADOS OU INDESEJAVEIS,

DENOMINADOS EFEITOS ADVERSOS. CO-PRESSOTEC® EM GERAL E
BEM TOLERADO. OS EFEITOS ADVERSOS MAIS FREQUENTES SAO
TONTURA E CANSACO. OUTROS  EFEITOS ADVERSOS QUE
OCORRERAM COM MENOS FREQUENCIA SAO SENSACAO DE
TONTURA OU DE ATURDIMENTO (PELA QUEDA BRUSCA DA PRESSAO
ARTERIAL QUE PODE OCORRER QUANDO VOCE SE LEVANTAR
RAPIDAMENTE), CAIBRAS MUSCULARES, NAUSEAS, FRAQUEZA, DOR

se vocé esta fazendo uso

os horérios, as

DE CABECA, TOSSE E IMPOTENCIASEXUAL.

RARAMENTE TAMBEM PODEM OCORRER OUTROS EFEITOS
ADVERSOS, E ALGUNS DELES PODEM SER GRAVES. PECA MAIS
INFORMAQéES SOBRE EFEITOS ADVERSOS AO SEU MEDICQ. ELE
TEM UMA LISTA MAIS COMPLETA. INFORME AO SEU MEDICO
IMEDIATAMENTE SOBRE A OCORRENCIA DOS SINTOMAS ACIMA E DE
QUALQUER OUTRO SINTOMAPOUCO COMUM.

PARE DE TOMAR CO-PRESSOTEC® E ENTRE EM CONTATO COM SEU
MEDICO IMEDIATAMENTE SE APRESENTAR INCHACO DA FACE, DOS
LABIOS, DA LINGUA E/OU GARGANTA QUE POSSA DIFICULTAR SUA
RESPIRACAO OU CAPACIDADE DE ENGOLIR; APRESENTAR INCHACO
DAS MAOS, PES OU TORNOZELOS; APRESENTAR URTICARIA.
PACIENTES NEGROS CORREM MAIOR RISCO DE APRESENTAR ESSAS
REACOESAOS INIBIDORES DAECA.

ADOSE INICIAL PODE ABAIXAR MAIS A PRESSAO DO QUE OCORRERA
DURANTE O TRATAMENTO REGULAR (CONTINUO). ESSA QUEDA DE
PRESSAO PODE SER PERCEBIDA COMO DESMAIO OU TONTURA E
PODE SER SUAVIZADASE VOCE SE DEITAR.

Conduta em caso de superdose: Em caso de superdose, avise seu médico
imediatamente para que ele possa prestar atendimento de urgéncia. Os
sintomas mais provaveis serdo sensagao de aturdimento ou tontura em razao
da queda repentina ou excessiva da presséo arterial e/ou sede excessiva,
confusédo, redugdo da quantidade de urina eliminada ou aceleragédo dos
batimentos cardiacos.

Cuidados de conservagdo e uso: O produto deve ser mantido em sua
embalagem original, conservado em temperatura ambiente (15 a 30°C).
Protegerda luz e umidade.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS.

INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
Caracteristicas farmacolégicas: Co-Pressotec” ¢ uma combinagdo de um
inibidor da enzima conversora da angiotensina (maleato de enalapril) e um
diurético (hldroclorotlaZ|da)

Co-Pressotec” é altamente eficaz para o tratamento da hipertensdo. Os
efeitos anti-hipertensivos dos dois componentes séo aditivos e se mantém
durante, pelo menos, 24 horas. Uma porcentagem mais alta de pamentes
hlpertensos responde satisfatoriamente ao Co-Pressotec® quando
comparado a cada um dos seus componentes administrados isoladamente. O
maleato de enalapril atenua a perda de potassio associada a
hidroclorotiazida.

Mecanismo de agéo:

Maleato de enalapril: A enzima conversora da angiotensina (ECA) é uma
peptidil-dipeptidase, a qual catalisa a conversdo da angiotensina | a
substancia pressora angiotensina Il. Depois da absor¢éo, o enalapril é
hidrolisado a enalaprilato, o qual inibe a enzima conversora da angiotensina. A
inibicdo da ECA resulta na diminuicdo da angiotensina Il plasmatica que
aumenta a atividade da renina plasmatica (em razio da remocao do feedback
negativo de liberagéo darenina), e diminui a secregéo de aldosterona.

A enzima conversora da angiotensina ¢ idéntica a cininase Il. Portanto, o
enalapril pode também bloquear a degradagéo de bradicinina, um potente
vasopressor peptidico. Entretanto, ainda nao foi esclarecido como isso gera o
efeito terapéutico. Apesar de se acreditar que o mecanismo pelo qual o
enalapril diminui a presséo arterial seja essencialmente pela supressao do
sistema renina-angiotensina-aldosterona, o qual desempenha importante
papel na regulagéo da presséo arterial, o enalapril & anti-hipertensivo mesmo
em pacientes hipertensos com renina baixa.

Maleato de enalapril - hidroclorotiazida: A hidroclorotiazida ¢ um agente
diurético e anti-hipertensivo que aumenta a atividade plasmatica da renina.
Embora o enalapril isoladamente seja um anti-hipertensivo mesmo em
pacientes hipertensos com renina baixa, a administragdo concomitante de
hidroclorotiazida nesses pacientes induz maior redugéo da presséo arterial.
Propriedades Farmacodinamicas:

Maleato de enalapril: A administragdo do maleato de enalapril a pacientes
hipertensos resulta na redugéo da pressé&o arterial tanto na posigao supina
como de pé sem aumento significativo da freqiiéncia cardiaca.

Hipotensao sintomatica postural néo é freqiiente. Em alguns pacientes, a
redugdo ideal da pressdo arterial pode requerer varias semanas de
tratamento. A retirada abrupta de maleato de enalapril ndo foi associada ao
rapido aumento da pressé&o arterial.

Ainibigao efetiva da atividade da ECA usualmente ocorre 2 a 4 horas depois
da administrag&o oral de uma Unica dose de enalapril. O inicio da atividade
anti-hipertensiva geralmente foi observado em uma hora e as redugoes
maximas, em 4 a 6 horas apos a administragdo. A duragéo do efeito é
relacionada a dose. Entretanto, nas doses recomendadas, demonstrou-se
que os efeitos anti-hipertensivo e hemodinamico se mantém durante 24
horas, no minimo.

Em estudos hemodinamicos que envolveram pacientes com hipertensdo
essencial, a redugdo da pressao arterial foi acompanhada de redugéo da
resisténcia arterial periférica, pequeno aumento no débito cardiaco e

pequena ou nenhuma alteragdo da freqliiéncia cardiaca. Apoés a
administragdo do maleato de enalapril o fluxo sanguineo renal aumentou; a
taxa de filtragdo glomerular no foi modificada. Entretanto, em pacientes com
taxa de filtragdo glomerular baixa antes do tratamento, as taxas de filtragéo
glomerular geralmente aumentaram.

O tratamento anti-hipertensivo com enalapril induz significante regresséo da
hipertrofia ventricular esquerda, preservando o desempenho sistélico do
ventriculo esquerdo.

O tratamento com enalapril foi associado a efeito favoravel nas fragées
lipoprotéicas no plasma e favoravel ou auséncia de efeito nos niveis de
colesterol total.

Maleato de enalapril - Hidroclorotiazida: Em estudos clinicos a extenséo da
redugdo da pressao arterial observada com a combinagédo de maleato de
enalapril e hidroclorotiazida foi maior do que a observada com os
componentes admlnlstrados isoladamente. Além disso, o efeito anti-
hipertensivo de Co- Pressotec “foi mantido durante 24 horas, no minimo.

Propr Far

Maleato de enalapril: O maleato de enalapril oral é rapidamente absorvido e
as concentragdes maximas plasmaticas de enalapril ocorrem em uma hora.
Com base na recuperagdo na urina, a taxa de absorgédo do enalapril do
maleato de enalapril oral € de aproximadamente 60%.

Ap6s a absorgdo, o enalapril oral é rapida e extensivamente hidrolisado a
enalaprilato, um potente inibidor da enzima conversora de angiotensina. As
concentragdes maximas plasmaticas do enalaprilato ocorrem 3 a 4 horas
depois de uma dose oral de maleato de enalapril. A excregéo do enalapril &
principalmente renal. Os principais componentes na urina sao: enalaprilato,
que contribui com 40% da dose, e enalapril intacto. Exceto pela converséo a
enalaprilato, ndo ha evidéncia de metabolismo significante do enalapril. O
perfil de concentragdo sérica do enalaprilato exibe uma fase terminal
prolongada, aparentemente associado a ligagdo com a ECA. Em individuos
com fungéo renal normal, as concentragdes séricas em estado de equilibrio
do enalaprilato foram atingidas por volta do quarto dia da administragédo do
maleato de enalapril. A meia-vida efetiva para acimulo do enalaprilato apés
multiplas doses de maleato de enalapril oral € de 11 horas. A absorgao do
maleato de enalapril oral ndo € influenciada pela presenga de alimentos no
trato gastrintestinal. A extens&@o da absorgédo e a hidrélise do enalapril sdo
semelhantes para as diversas doses na faixa terapéutica recomendada.
Hidroclorotiazida: Quando os niveis plasmaticos foram acompanhados
durante 24 horas, no minimo, observou-se que a meia-vida plasmatica variou
de5,6a14,8 horas. A hidroclorotiazida nao é metabolizada, mas é eliminada
rapidamente pelo figado. Pelo menos 61% da dose oral é eliminada de forma
inalterada em 24 horas. A hidroclorotiazida atravessa a placenta, mas nao a
barreira hematoencefalica.

Maleato de enalapril - Hidroclorotiazida: Doses multiplas concomitantes de
maleato de enalapril e hidroclorotiazida exerceram pouco ou nenhum efeito
na biodisponibilidade desses farmacos. A combinagdo é equivalente a
admlnlstracao concomitante de cada um separadamente.

Indicagdes: Co-Pressotec”® é indicado para o tratamento da hipertensdo
arterial quando a terapéutica combinada for apropriada.
CONTRA-INDICAGOES: ANURIA. CO-PRESSOTEC® E CONTRA-
INDICADO PARA PACIENTES COM HIPERSENSIBILIDADE A QUALQUER
UM DOS COMPONENTES DE SUA FORMULACAO, COM HISTORICO DE
EDEMAANGIONEUROTICO RELACIONADO A TRATAMENTO ANTERIOR
COM INIBIDORES DA ENZIMA CONVERSORA DAANGIOTENSINAE COM
ANGIOEDEMAHEREDITARIO OU IDIOPATICO.

HIPERSENSIBILIDADE A OUTROS FARMACOS DERIVADOS DAS
SULFONAMIDAS.

Modo de usar e cuidados de conservagdo depois de aberto: Este
medicamento deve ser administrado por via oral com um pouco de agua. O
produto deve ser mantido em sua embalagem original, conservado em
temperatura ambiente (15 a 30°C). Proteger da luz e umidade.

Posologia:

Co-Pressotec” 10/25mg contém 10mg de maleato de enalapril e 25mg de
hidroclorotiazida.

Co-Pressotec” 20/12,5mg contém 20mg de maleato de enalapril e 12,5mg de
hidroclorotiazida.

Hipertensao arterial:

Co-Pressotec® 20/12,5mg: na hipertensdo arterial, a posologia usual ¢ de 1
comprimido, administrado 1 vez ao dia. Se necessario, a posologia pode ser
aumentada para 2 comprimidos, administrados 1 vez ao dia.

Co-Pressotec® 10/25mg: na hipertens&o arterial, a posologia usual é de 1 ou 2
comprimidos, administrados 1 vez ao dia. A posologia deve ser ajustada de
acordo com a resposta da pressao arterial.

Terapia diurética anterlor Pode ocorrer hipotensao sintomatica apés a dose
inicial de Co-Pressotec”; ela é mais freqiiente em pacientes com deplegao de
sal ou de volume, como resultado de terapia diurética anterior. A terapia
diurética deve ser descontinuada 2 a 3 dias antes do inicio do tratamento com
Co-Pressotec”.

Insuficiéncia renal: Os tiazidicos podem nao ser diuréticos apropriados para
pacientes com disfungédo renal e sdo ineficazes quando a depuragdo




plasmatica de creatinina for igual ou menor do que 30mL/min (isto &,
insuficiéncia renal moderada ou grave). Em pacientes com depuragao
plasmatica de creatinina entre 30 e 80mL/min, Co-Pressotec® deve ser usado
apenas apos titulagdo dos componentes individuais.

Na insuficiéncia renal leve, a dose recomendada de maleato de enalapril,
quando utilizado isoladamente, € de 5a 10mg.

Adverténcias: 3 .

HIPOTENSAO E DESEQUILIBRIO HIDROELETROLITICO: A EXEMPLO
DO QUE OCORRE COM QUALQUER TERAPIA ANTI-HIPERTENSIVA,
PODE OCORRER HIPOTENSAO EM ALGUNS PACIENTES. OS
PACIENTES DEVEM SER OBSERVADOS PARA VERIFICAR SINAIS
CLINICOS DE DESEQUILIBRIO HIDROELETROLITICO, TAIS COMO
DEPLECAO DE VOLUME, HIPONATREMIA, ALCALOSE
HIPOCLOREMICA, HIPOMAGNESEMIA OU HIPOCALEMIA, QUE PODEM
OCORRER DURANTE DIARREIA OU VOMITOS INTERCORRENTES. OS
ELETROLITOS SERICOS DEVEM SER AVALIADOS PERIODICAMENTE, A
INTERVALOS APROPRIADOS, NESSES PACIENTES.

DEVE SER DADA PARTICULAR ATENCAO QUANDO O MEDICAMENTO
FOR ADMINISTRADO A PACIENTES COM CARDIOPATIA ISQUEMICA OU
DOENGA VASCULAR CEREBRAL, NOS QUAIS AREDUCAO ACENTUADA
DA PRESSAO ARTERIAL PODERIA RESULTAR EM INFARTO DO
MIOCARDIO OUACIDENTE VASCULAR CEREBRAL.

SE OCORRER HIPOTENSAO, O PACIENTE DEVE SER COLOCADO EM
POSICAO SUPINAE, SE NECESSARIO DEVE RECEBER INFUSAO EV DE
SOLUCAO SALINA NORMAL. HIPOTENSAO TRANSITORIA NAO
CONSTITUI UMA CONTRA-INDICACAO PARA DOSES POSTERIORES.
APOS RESTABELECIMENTO DA PA E DO VOLUME SANGUINEO
EFETIVO, PODE-SE REINSTITUIR A TERAPIA COM POSOLOGIA
REDUZIDA OU PODE-SE OPTAR PELO USO APROPRIADO DE
QUALQUERDOQS COMPONENTES ISOLADAMENTE.

ESTENOSE AORTICA/CARDIOMIOPATIA HIPERTROFICA: A EXEMPLO
DE TODOS OS VASODILATADORES, DEVE-SE TER CUIDADO AO
ADMINISTRAR INIBIDORES DAECAA PACIENTES COM OBSTRUGAO DA
VIADE SAIDADO VENTRICULO ESQUERDO.

COMPROMETIMENTO DA FUNGAO RENAL: OS TIAZIDICOS PODEM
NAO SER DIURETICOS APROPRIADOS PARA PACIENTES COM
COMPROMETIMENTO DAFUNCAO RENAL E SAO INEFICAZES QUANDO
A DEPURACAO PLASMATICA DA CREATININA FOR IGUAL OU MENOR
DO QUE 30ML/MIN (ISTO E, INSUFICIENCIA RENAL MODERADA OU
GRAVE). ]

CO-PRESSOTEC® NAO DEVE SER ADMINISTRADO A PACIENTES COM
INSUFICIENCIA RENAL (DEPURAGCAO PLASMATICA DA CREATININA <
80ML/MIN), ATE QUE A TITULACAO DOS COMPONENTES INDIVIDUAIS
TENHA DEMONSTRADO ANECESSIDADE DAS DOSES EXISTENTES NA
COMBINACAO.

ALGUNS PACIENTES HIPERTENSOS SEM DOENCA RENAL
PREEXISTENTE EVIDENTE APRESENTARAM AUMENTOS DISCRETOS
E TRANSITORIOS DE UREIA SANGUINEA E CREATININA SERICA
QUANDO RECEBERAM CONCOMITANTEMENTE ENALAPRIL E
DIURETICO. SE ISSO OCORRER DURANTE O TRATAMENTO COM CO-
PRESSOTEC®, A COMBINACAO DEVE SER INTERROMPIDA. PODE-SE
REINICIAR COM DOSES MENORES OU OPTAR POR UM DOS
COMPONENTES ISOLADAMENTE.

EM ALGUNS PACIENTES COM ESTENOSE DA ARTERIA RENAL
BILATERAL OU ESTENOSE DA ARTERIA RENAL DE RIM UNICO,
OBSERVOU-SE AUMENTO DOS NIVEIS SERICOS DE UREIA E
CREATININA COM OS INIBIDORES DA ENZIMA CONVERSORA DE
ANGIOTENSINA (ECA), EM GERAL REVERSIVEIS APOS SUA
INTERRUPCAO.

HEPATOPATIAS: AS TIAZIDAS DEVEM SER UTILIZADAS COM CAUTELA
EM PACIENTES COM DISFUNGAO HEPATICA OU HEPATOPATIAS
PROGRESSIVAS, POIS PEQUENAS ALTERACOES DO BALANGO
HIDROELETROLITICO PODEM PRECIPITAR COMAHEPATICO.
CIRURGIA/ANESTESIA: EM PACIENTES SUBMETIDOS ACIRURGIAS DE
VULTO OU DURANTE ANESTESIA COM AGENTES HIPOTENSORES, O
ENALAPRILATO BLOQUEIA A FORMACAO DE ANGIOTENSINA I
CONSEQUENTE A LIBERAGCAO COMPENSATORIA DE RENINA. SE
OCORRER HIPOTENSAO ATRIBUIVELAESSE MECANISMO, APRESSAO
ARTERIAL PODERA SER NORMALIZADAPELAEXPANSAO DE VOLUME.
EFEITOS METABOLICOS E ENDOCRINOS: AS TIAZIDAS PODEM
DIMINUIR A TOLERANCIA A GLICOSE. PODEM SER NECESSARIOS
AJUSTES POSOLOGICOS DOS AGENTES ANTIDIABETICOS, INCLUSIVE
DAINSULINA. B ) )

AS TIAZIDAS PODEM DIMINUIR A EXCRECAO URINARIA DE CALCIO E
AUMENTAR DE FORMADISCRETAE INTERMITENTE O CALCIO SERICO.
HIPERCALCEMIA ACENTUADA PODE SER EVIDENCIA DE
HIPERPARATIREOIDISMO SUBCLINICO. A TERAPIA COM TIAZIDICOS
DEVE SER INTERROMPIDA ANTES DA REALIZACAO DE TESTES DA
FUNCAO PARATIREOIDIANA.

AUMENTOS DOS NiVEIS DE TRIGLICERIDES E COLESTEROL PODEM

ESTAR ASSOCIADOS AO USO DE DIURETICOS TIAZIDICOS;
ENTRETANTO, HOUVE RELATO DE EFEITO MINIMO OU NENHUM
EFEITO ASSOCIADO A DOSE DE 12,5MG PRESENTE EM CO-
PRESSOTEC®.

O TRATAMENTO COM TIAZIDICOS PODE PRECIPITAR HIPERURICEMIA
E/OU GOTA EM CERTOS PACIENTES. ENTRETANTO, O ENALAPRIL
PODE AUMENTAR O ACIDO URICO URINARIO E, PORTANTO, ATENUAR
O EFEITO HIPERURICEMIANTE DAHIDROCLOROTIAZIDA.
HIPERSENSIBILIDADE/EDEMA ANGIONEUROTICO: EDEMA
ANGIONEUROTICO DE FACE, LABIOS, LINGUA, GLOTE E/OU LARINGE E
DAS EXTREMIDADES, QUE PODE OCORRER EM QUALQUER
MOMENTO DO TRATAMENTO, FOI RELATADO RARAMENTE EM
PACIENTES TRATADOS COM INIBIDORES DAENZIMA CONVERSORADA
ANGIOTENSINA, INCLUSIVE COM MALEATO DE ENALAPRIL. NESSAS
SITUACOES, O MALEATO DE ENALAPRIL DEVE SER IMEDIATAMENTE
DESCONTINUADO E, O PACIENTE DEVE SER OBSERVADO
CUIDADOSAMENTE ATE A RESOLUCAO COMPLETA DOS SINTOMAS,
ANTES DE RECEBERALTA. QUANDO O EDEMARESTRINGIU-SE A FACE
E AOS LABIOS, GERALMENTE HOUVE REVERSAO DO QUADRO SEM
TRATAMENTO, EMBORA OS ANTI-HISTAMINICOS TENHAM SIDO UTEIS
PARAOALIVIO DOS SINTOMAS.

O EDEMAANGIONEUROTICO ASSOCIADO A EDEMA DE LARINGE PODE
SER FATAL. QUANDO HOUVER ENVOLVIMENTO DE LINGUA, GLOTE OU
LARINGE E POSSIBILIDADE DE OBSTRUCAO DAS VIAS AEREAS ¢]
TRATAMENTO ADEQUADO, QUE PODE INCLUIR AADMINISTRAGAO 'DE
ADRENALINA A 1:1.000 (0,3 A 0,5ML) POR VIA SUBCUTANEA E/OU
MEDIDAS QUE ASSEGUREM A DESOBSTRUGAO DAS VIAS AEREAS
DEVEM SER INSTITUIDOS IMEDIATAMENTE.

FOI RELATADA INCIDENCIA MAIS ALTA DE ANGIOEDEMA EM
PACIENTES NEGROS TRATADOS COM INIBIDORES DAECADO QUE EM
PACIENTES DE OUTRAS RACAS. ) B
PACIENTES COM HISTORICO DE EDEMA ANGIONEUROTICO NAO
RELACIONADO AO TRATAMENTO COM INIBIDORES DA ECA CORREM
MAIOR RISCO DE APRESENTAR ANGIOEDEMA DURANTE O
TRATAMENTO COM ESSESAGENTES. B _

EM PACIENTES QUE RECEBEM TIAZIDICOS, REACOES DE
HIPERSENSIBILIDADE PODEM OCORRER INDEPENDENTEMENTE DE
ANTECEDENTES DE ALERGIA OU ASMA BRONQUICA. FOI RELATADA
EXACERBACAO OU ATIVACAO DE LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
COM Q USO DE TIAZIDICOS.

REAGCOES ANAFILACTOIDES DURANTE DESSENSIBILIZAGAO COM
HIMENOPTERO: RARAMENTE, PACIENTES TRATADOS COM
INIBIDORES DA ECA APRESENTARAM REAGOES ANAFILACTOIDES
COM RISCO DE VIDADURANTE DESSENSIBILIZACAO COM VENENO DE
HIMENOPTERO. ESSAS REACOES FORAM EVITADAS COM A
SUSPENSAO TEMPORARIADO TRATAMENTO COM O INIBIDOR DAECA,
ANTES DE CADADESSENSIBILIZACAO.

PACIENTES SOB HEMODIALISE: CO-PRESSOTEC® NAO E INDICADO
PARA PACIENTES QUE NECESSITAM DE HEMODIALISE EM
CONSEQUENCIA DE INSUFICIENCIA RENAL. FOI RELATADA A
OCORRENCIA DE REAGOES ANAFILACTOIDES EM PACIENTES
SUBMETIDOS A DIALISE COM MEMBRANAS DE ALTO FLUXO (POR
EXEMPLO, AN 69°), TRATADOS CONCOMITANTEMENTE COM UM
INIBIDOR DA ECA. NESSES PACIENTES, DEVE-SE CONSIDERAR A
UTILIZACAO DE UM OUTRO TIPO DE MEMBRANA DE DIALISE OU DE
UMACLASSE DIFERENTE DEAGENTE ANTI-HIPERTENSIVO.

TOSSE: FOI RELATADA TOSSE COM, O USO DOS INIBIDORES DA ECA.
CARACTERISTICAMENTE, ATOSSE E NAO PRODUTIVA, PERSISTENTE
E DESAPARECE COMADESCONTINUACAO DO TRATAMENTO.ATOSSE
INDUZIDA POR INIBIDORES DA ECA DEVE SER INCLUIDA NO
DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE TOSSE.

Uso durante a Gravidez e Amamentagao: O uso de Co-Pressotec” durante
agravidez ndo é recomendado. Ao se confirmar gravidez, a administragdo de
Co-Pressotec” deve ser interrompida o mais rapido possivel, a menos que
seja considerada vital para a mae. Os inibidores da ECA podem causar
morbidade e mortalidade fetal e neonatal quando administrados no segundo e
terceiro trimestres da gravidez. A utilizagdo de inibidores da ECA durante esse
periodo foi associada a danos para o feto e para o recém-nascido, incluindo
hipotens&o, insuficiéncia renal, hipercalemia e/ou hipoplasia do cranio em
recém-nascido. Ocorreu ollgodramnlo materno, presumivelmente
representando redugdo da fungdo renal fetal, podendo resultar em
contraturas dos membros, deformagdes craniofaciais e desenvolvimento de
pulméo hipoplasico. Esses efeitos adversos para o embrido e para o feto ndo
parecem ter ocorrido quando a exposi¢éo intra-uterina ao inibidor da ECA
restringiu-se ao primeiro trimestre da gravidez. A utilizagdo rotineira de
diuréticos em mulheres gravidas saudaveis ndo é recomendada e expde mae
e feto a riscos desnecessarios, incluindo ictericia fetal ou neonatal,
trombocitopenia e possivelmente outras reagdes adversas que ocorreram em
adultos.

Se Co-Pressotec® for utilizado durante a gravidez, a paciente deve ser

alertada sobre os possiveis riscos para o feto. Nos raros casos em que a
utilizagdo durante a gravidez for considerada essencial, deve-se solicitar
ultra-sonografias seriadas para avaliagdo do meio intra-amniético. Se for
detectado oligodramnio, a utilizagdo de Co-Pressotec® deve ser
descontinuada, a menos que o medicamento seja considerado vital para a
mae. Pacientes e médicos devem, contudo, estar cientes de que o
oligodramnio pode ndo ser detectado antes de o feto ter sofrido danos
ireversiveis. Os recém-nascidos de maes que tomaram Co-Pressotec”
devem ser cuidadosamente observados com o objetivo de verificar a
ocorréncia de hipotensao, oliguria e hipercalemia. O enalapril, que atravessa
a placenta, foi removido da circulagado neonatal por dialise peritoneal, com
algum beneficio clinico, e teoricamente pode ser removido por exsangtiineo
transfusao. Nao se tem experiéncia com a remogao da hidroclorotiazida, que
também atravessa a placenta, da circulagéo neonatal.

O enalapril e as tiazidas aparecem no leite materno. Se o uso dessas
medicagdes for considerado absolutamente essencial, a paciente deve
interromper aamamentacao.

Categoria de risco nagravidez: CategoriaD.

Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem
orientagdo médica. Informe imediatamente seu médico em caso de
suspeita de gravidez.

Uso emidosos, criangas e outros grupos derisco:

Idosos: Em estudos clinicos, a eficacia e a tolerabilidade do maleato de
enalapril e da hidroclorotiazida administrados concomitantemente foram
semelhantes em hipertensos idosos e mais jovens.

Criangas: Aeficacia e a seguranga ndo foram estabelecidas em criangas.
Interacées medicamentosas:

Outras terapias anti-hipertensivas: Podem ocorrer efeitos aditivos quando
o maleato de enalapril for usado junto com outras terapias anti-hipertensivas.
A combinagdo do maleato de enalapril com bloqueadores R-adrenérgicos,
metildopa ou bloqueadores dos canais de calcio demonstrou aumentar a
eficacia do controle pressérico. Ganglioplégicos e bloqueadores
adrenérgicos combinados com enalapril s6 devem ser administrados sob
rigorosa observagao.

As seguintes medicagdes, quando administradas concomitantemente,
podem interagir com diuréticos tiazidicos:

Alcool, barbituricos ou narcéticos: Pode ocorrer potencializagdo da
hlpotensao ortostatica.
Agentes i
necessario ajuste posoléglco

Colestiramina e resinas do colestipol: A presenca de resinas de troca
aniénica compromete a absorgdo da hidroclorotiazida. Doses Unicas de
colestiramina ou de resinas do colestipol ligam-se a hidroclorotiazida e
reduzem sua absor¢do do trato gastrintestinal em até 85% e 43%,
respectivamente.
Corticosterdides, ACTH:
particularmente hipocalemia.
Aminas pressoras (por exemplo, adrenalina): Possivel decréscimo na
resposta a aminas pressoras, mas nao o suficiente para impedir sua
utilizagdo.

Antiinflamatérios nao esteréides: Em alguns pacientes, a administragéo de
agentes antiinflamatérios néo esterdides pode reduzir os efeitos diurético,
natriurético e anti-hipertensivo dos diuréticos. Em alguns pacientes com
disfungao renal sob tratamento com antiinflamatérios nao esteréides, a co-
administragéo dos inibidores da ECA pode agravar a deterioragéo da fungéo
renal. Esses efeitos em geral séo reversiveis.

Potassio sérico: O efeito espoliador de potassio dos diuréticos tiazidicos é
geralmente atenuado pelo efeito do enalapril. Os niveis de potassio sérico
geralmente se mantém dentro dos limites normais.

O uso de suplementag&o de potassio, agentes poupadores de potassio, ou
substitutos do sal de cozinha contendo potassio, principalmente em pacientes
com insuficiéncia renal, pode resultar em aumento significativo do potassio
sérico.

Litio: Diuréticos e inibidores da enzima conversora da angiotensina reduzem
adepuragao renal do litio e aumentam o risco de toxicidade pelo litio. Nao se
recomenda o uso concomitante de litio com inibidores da ECA.

As bulas das preparagdes contendo litio devem ser consultadas antes de seu
uso.

orais e : Pode ser

Intensificam a deplecdo de eletrdlitos,

nao izantes: As tiazidas podem aumentar
aresposta atubocuranina.

REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS: CO-PRESSOTEC®, EM
GERAL, EBEMTOLERADO. EM ESTUDOS CLINICOS, AS EXPERIENCIAS
ADVERSAS FORAM GERALMENTE LEVES E TRANSITORIAS E, NA
MAIORIA DAS VEZES, NAO REQUERERAM A INTERRUPCAO DA
TERAPIA.

OS EFEITOS ADVERSOS CLINICOS MAIS COMUNS FORAM TONTURA E
FADIGA, QUE GERALMENTE RESPONDERAM A DIMINUICAO DA
POSOLOGIA E RARAMENTE _LEVARAM A INTERRUPCAO DO
TRATAMENTO. OUTRAS EXPERIENCIAS ADVERSAS RELATADAS COM
INCIDENCIA DE 1% A 2% FORAM: CAIBRAS MUSCULARES, NAUSEAS,

ASTENIA, EFEITOS ORTQSTATICOS (INCLUINDO HIPOTENSAO),
CEFALEIA, TOSSE E IMPOTENCIA. AINDA MENOS COMUNS FORAM OS
SEGUINTES EVENTOS, QUE OCORRERAM DURANTE ESTUDOS
CLINICOS CONTROLADOS OUAPOSA COMERCIALIZAGAO:
CARDIOVASCULARES: SINCOPE, HIPOTENSAO NAO ORTOSTATICA,
PALPITACOES, DOR TORACICA, TAQUICARDIA.

GASTRINTESTINAIS: PANCREATITE, DIARREIA, DISPEPSIA,
FLATULENCIA, VOMITOS, DORABDOMINAL CONSTIPACAO.

SISTEMA NERVOSO/PSIQUIATRICO: INSONIA, PARESTESIA,
NERVOSISMO, SONOLENCIA, VERTIGEM.

RESPIRATORIOS DISPNEIA.

PELE: SINDROME DE STEVENS-JOHNSON, ERUPCOES CUTANEAS,
DIAFORESE, PRURIDO.

OUTROS: DISFUNCAO RENAL, DIMINUICAO DA LIBIDO, GOTA,
ARTRALGIA, INSUFICIENCIARENAL SECURADABOCA, ZUMBIDO.

FOI RELATADO UM COMPLEXO SINTOMATICO QUE PODE INCLUIR
ALGUNS OU TODOS OS SEGUINTES SINTOMAS: FEBRE, SEROSITE,
VASCULITE, MIALGIA/MIOSITE, ARTRALGIA/ARTRITE, FAN POSITIVO,
VHS AUMENTADA EOSINOFILIA E LEUCOCITOSE. PODEM OCORRER
ERUPCOES CUTANEAS FOTOSSENSIBILIDADE OU OUTRAS
MANIFESTACOES DERMATOLOGICAS.

HIPERSENSIBILIDADE/EDEMA ANGIONEUROTICO: RARAMENTE FOI
RELATADO EDEMA ANGIONEUROTICO DE FACE, LABIOS, LINGUA,
GLOTE E/OU LARINGE E DAS EXTREMIDADES. MUITO RARAMENTE,
FOI RELATADO ANGIOEDEMA INTESTINAL COM INIBIDORES DA
ENZIMACONVERSORADE ANGIOTENSINA, INCLUINDO O ENALAPRIL.
ALTERAGCOES EM EXAMES LABORATORIAIS ALTERACOES
CLINICAMENTE IMPORTANTES DOS PARAMETROS LABORATORIAIS
PADRAO RARAMENTE FORAM ASSOCIADAS A ADMINISTRACAO DE
CO-PRESSOTEC®. OCASIONALMENTE FORAM NOTADAS
HIPERGLICEMIA, HIPERURICEMIA E HIPOCALEMIA. TAMBEM FORAM
OBSERVADOS AUMENTOS DA UREIA SANGUINEA, DA CREATININA
SERICA E DAS ENZIMAS HEPATICAS E/OU BILIRRUBINAS SERICAS,
GERALMENTE REVERSIVEIS COM A DESCONTINUAGCAO DE co-
PRESSOTEC®. OCORREU HIPERCALEMIA. FORAM RELATADAS
REDUGCOES DAHEMOGLOBINAE DO HEMATOCRITO.

Superdose: Ndo ha |nformag:oes especificas sobre o tratamento da
superdose com Co-Pressotec”. O tratamento é sintomatico e de suporte. O
tratamento com Co-Pressotec® deve ser suspenso e o paciente, observado
cuidadosamente. As medidas sugeridas incluem indugdo do vémito, se a
ingesté&o for recente, e corregao da desidratacéo, do desequilibrio eletrolitico
e da hipotens&o, por meio dos procedimentos usuais.

Maleato de Enalapril: As caracteristicas mais importantes de superdose
relatadas até o presente sdo hipotensdo acentuada, que comega 6 horas
apds a ingestdao dos comprimidos, concomitantemente ao bloqueio do
sistema renina-angiotensina, e estupor. Foram relatados niveis séricos de
enalaprilato 100 a 200 vezes maiores do que aqueles usualmente observados
apds doses terapéuticas, apds a ingestao de 300 a 440mg de maleato de
enalapril, respectivamente.

O tratamento recomendado da superdose consiste de infusao intravenosa de
solugdo salina normal. Se disponivel, a infusdo de angiotensina Il pode ser
benéfica. O enalaprilato pode ser removido da circulagédo geral por
hemodilise.

Hidroclorotiazida: Os sinais e sintomas mais comuns observados sao
aqueles decorrentes da deplecédo eletrolitica (hipocalemia, hipocloremia,
hiponatremia) e da desidratagdo resultantes da diurese excessiva. Se
também tiverem sido administrados digitalicos, a hipocalemia pode acentuar
arritmias cardiacas.

Armazenagem: O produto deve ser mantido em sua embalagem original,
conservado em temperatura ambiente (15 a 30°C). Proteger da luz e
umidade.
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