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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI
CAPTOPRIL ARENA 25 mg comprimate

CAPTOPRIL ARENA 50 mg comprimate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Captopril Arena 25 mg

Un comprimat contine captopril 25 mg.

Excipient cu efect cunoscut: lactozd monohidrat 27,00 mg.
Captopril Arena 50 mg

Un comprimat contine captopril 50 mg.

Excipient cu efect cunoscut: lactoza monohidrat 54,00 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Comprimate
CAPTOPRIL ARENA 25 mg comprimate

Comprimate de culoare alba, sub forma de discuri, cu suprafete plate, diametrul de 7 mm.

CAPTOPRIL ARENA 50 mg comprimate

Comprimate de culoare alba, sub forma de discuri, cu suprafete plate, diametrul de 9 mm, avand pe
una din fete doua linii perpendiculare.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Captoprilul are urmatoarele indicatii terapeutice:

- hipertensiune arteriala;

- insuficienta cardiaca congestiva;

Se mai poate utiliza: In perioada post-infarct miocardic acut si in nefropatia diabetica.

Vezipct. 4.3,4.4,4.5s15.1.




4.2 Doze si mod de administrare

In hipertensiunea arteriald medie sau usoara:

- initial 12,5 mg captopril de 2-3 ori pe zi; dupd 2 saptamani, daca este necesar doza se poate creste la
25 mg captopril de 2-3 ori pe zi, fara a depasi 150 mg captopril/zi.

In hipertensiunea arteriald severa:

- initial 25 mg captopril de 2-3 ori pe zi; dupa 2 sdptamani, daca este necesar doza se poate creste la
50 mg captopril de 2-3 ori pe zi, fara a depasi 150 mg captopril/zi.

Doze mai mari determind o crestere a frecventei reactiilor adverse fara o crestere a efectului terapeutic;
in acest caz pentru a obtine efectul terapeutic scontat este recomandatd asocierea si a altor
medicamente antihipertensive (de exemplu diuretice, beta-blocante, blocante ale canalelor de calciu).

In hipertensiunea arteriala tratata cu diuretice si in hipertensiunea renovasculari, doza initiala
recomandata este de 6,25-12,5 mg captopril/zi; ulterior se poate creste treptat n functie de raspunsul
terapeutic. Se recomandad masurarea creatininemiei i kaliemiei inainte de Inceperea tratamentului si In
primele 15 zile de la inceperea tratamentului.

Doza de intretinere se stabileste astfel incat tensiunea arteriald sistolica in ortostatism sa nu scada sub
90 mmHg.

In insuficienta renald dozele se calculeaza in functie de clearance-ul creatininei.

in mod obisnuit, ele sunt prezentate in tabelul urmdtor:

Clearance-ul Doza maxima zilnica Doza initiala zilnica
creatininei
(mg) (mg)
(ml/min)
> 40 150 25-50
40-21 100 25
20-10 75 12,5
<10 37,5 6,25

Insuficienta cardiaca congestiva: pacientii trebuie atent monitorizati in timpul tratamentului cu
captopril.

Doza recomandata pentru inceperea tratamentului este de 6,25-12,5 mg captopril de 2-3 ori pe zi.
Aceasta poate fi in crescutd progresiv la intervale de 2-3 sdptaméani pana la o doza de intretinere de
50-100 mg captopril in 2-3 prize zilnice.

Infarct miocardic - faza acuta: tratamentul cu captopril trebuie inceput cit mai devreme dupa un
infarct miocardic acut, la pacienti stabili hemodinamic. Se recomanda administrarea unei doze initiale
de 6,25 mg captopril, urmata de 12,5 mg dupa 2 ore si apoi 25 mg dupa 12 ore.

Cresterea dozei trebuie efectuata progresiv corespunzator cu toleranta pacientului, pana la o doza de
100 mg pe zi, care se va mentine timp de 4 saptdmani, in functie de toleranta hemodinamica a
pacientului. Dupa 4 saptdmani tratamentul va fi reevaluat.

Daca tratamentul cu captopril nu a fost inceput in faza acuta a infarctului miocardic, in primele 24 ore,
se recomanda Inceperea tratamentului in primele 3 — 16 zile dupa un infarct miocardic acut, i numai
dupa atingerea unei stari hemodinamice stabile.

Doza initiala este de 6,25 mg, urmata de 12,5 mg captopril de trei ori pe zi, apoi 25 mg de trei ori pe
zi, in functie de toleranta individuala a pacientului.



Doza recomandata pentru o cardioprotectie eficace este cuprinsa intre 75-150 mg pe zi, in 2 sau 3
prize.

Nefropatia diabetica
Doza recomandata este de 50 -100 mg captopril in 2-3 prize zilnice.
In caz de insuficienta renala, doza trebuie ajustata in functie de gradul insuficientei renale.

Copii: nu sunt disponibile suficiente date referitoare la utilizarea captoprilului la copii.
Pacientii cu tratament diuretic: Vezi Atentionari si precautii speciale.

Varstnici: nu este necesara ajustarea dozelor la aceasta categorie de pacienti, In afara de cazul cand
este prezenta o insuficientd renald. Functia renald trebuie sa fie evaluata (vezi Atentionari si precautii
speciale) inainte de inceperea tratamentului. Doza ar trebui scdzutd pana la cea mai micé doza posibila
care realizeaza un control adecvat al tensiunii arteriale.

Vezipct. 4.3,4.4,4.5515.1.
4.3  Contraindicatii

— hipersensibilitate la captopril sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1;

— antecedente alergice (edem angioneurotic) dupa administrarea unor inhibitori ai enzimei de
conversie a angiotensinei;

— pacienti cu neutropenie, agranulocitoza sau trombocitopenie;

— cardiomiopatie hipertrofica cu fractie de ejectie scazuta;

— stenoza aortica; stenoza mitrala severa;

— stenoza bilaterald de artera renala sau pe rinichi unic functional;

— hiperkaliemie.

— al doilea si al treilea trimestru de sarcina (vezi pct. 4.4 si 4.6).

- administrarea concomitentd a Captopril Arena cu medicamente care contin aliskiren este
contraindicata la pacientii cu diabet zaharat sau insuficienta renald (RFG < 60 ml/min si
1,73 m?) (vezi pct. 4.5 si 5.1).

4.4 Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Blocarea dubla a sistemului renind-angiotensina-aldosteron (SRAA)

Exista dovezi ca administrarea concomitenta a inhibitorilor ECA, blocantilor receptorilor
angiotensinei I sau aliskirenului creste riscul de aparitie a hipotensiunii arteriale, hiperkaliemiei si de
diminuare a functiei renale (inclusiv insuficientd renald acutd). Prin urmare, nu este recomandata
blocarea dubld a SRAA prin administrarea concomitenta a inhibitorilor ECA, blocantilor receptorilor
angiotensinei II sau aliskirenului (vezi pct. 4.5 si 5.1).

Daca terapia de blocare dubla este considerata absolut necesara, aceasta trebuie administrata numai
sub supravegherea unui medic specialist §i cu monitorizarea atenta si frecventa a functiei renale,
valorilor electrolitilor si tensiunii arteriale.

Inhibitorii ECA si blocantii receptorilor angiotensinei II nu trebuie utilizati concomitent la pacientii cu
nefropatie diabetica.

La pacientii din ambulator este importanta evaluarea efectului primei doze. In mod corespunzator,
supravegherea medicald a pacientului este necesara pana cand se atinge doza de Intretinere. Dozele
altor medicamente utilizate 1n asociere cu captoprilul trebuie ajustate.

Pacientii alergici la un inhibitor al enzimei de conversie, pot prezenta reactivitate imunologica
incrucisata si pentru alti reprezentanti ai grupei.

In caz de asocieri medicamentoase multiple este necesard supravegherea functiei renale si
hematopoieza.



La pacientii tratati cu inhibitori ai enzimei de conversie (IECA) s-au raportat cazuri rare de edem
angioneurotic al fetei, extremitatilor, buzelor, limbii, glotei si/sau laringelui. Acestea pot sa apara in
orice moment pe durata tratamentului. In astfel de cazuri, tratamentul cu captopril va fi intrerupt
imediat si se va asigura monitorizarea corespunzitoare pani la disparitia completi a simptomelor. In
situatiile in care edemul s-a localizat la fata sau buze, fenomenele s-au remis de obicei fara tratament,
desi antihistaminicele au fost utile pentru atenuarea simptomelor.

Edemul angioneurotic asociat cu edem laringian poate fi letal. Cand sunt interesate limba, glota sau
laringele, cu pericol de obstructie a cailor respiratorii, trebuie instituit prompt un tratament adecvat
care poate include solutie de adrenalina 1:1000 injectata subcutanat (0,3 ml pana la 0,5 ml) si/sau
masuri care sa asigure permeabilitatea cdilor aeriene.

Pacientii cu antecedente de edem angioneurotic fara legatura cu tratamentul cu inhibitori ai enzimei de
conversie pot prezenta un risc crescut de edem angioneurotic.

Hipotensiunea arteriala simptomatica a fost rar intalnita la pacientii cu hipertensiune arteriala
necomplicata. Este mai probabil ca hipotensiunea arteriald sa apara la pacientii hipertensivi tratati cu
captopril daca acestia prezinta hipovolemie, de exemplu prin tratament diuretic, regim hiposodat,
dializa, diaree sau varsaturi. La pacientii cu insuficienta cardiaca, cu sau fara insuficienta renala
asociatd, s-a observat aparitia hipotensiunii arteriale simptomatice. Aceasta este mai probabild in caz
de insuficientd cardiaca avansata care necesita doze mari de diuretice de ansa si este insotita de
hiponatremie si insuficienta renald. La acesti pacienti tratamentul trebuie inceput sub supraveghere
medicala si este necesara supravegherea strictd ori de cate ori este crescutd doza de captopril sau de
diuretice. Este necesard o supraveghere atenta si in cazul pacientilor cu ateroscleroza cunoscuta,
cardiopatie ischemica sau afectiuni cerebrovasculare, la care o scadere exagerata a tensiunii arteriale
poate duce la infarct miocardic sau accident vascular cerebral.

Atunci cand li s-a administrat captopril concomitent cu un diuretic, unii pacienti fara nici o afectiune
renald aparenta preexistentd au dezvoltat cresteri ale ureei si creatininei plasmatice, de obicei minore si
tranzitorii. In acest caz poate fi necesara reducerea dozei si/sau intreruperea diureticului si/sau a
tratamentului cu captopril.

Hipotensiunea arteriala care urmeaza inceperii tratamentului cu inhibitori ai enzimei de conversie
poate determina agravarea insuficientei renale.

La pacientii cu insuficienta renald poate fi necesara reducerea dozelor sau/si administrarea la intervale
mai mari (vezi punctul 4.2.). In aceasti situatie au fost semnalate cazuri de insuficientd renala acuti,
obignuit reversibila.

La unii pacienti cu stenoza bilaterald a arterelor renale sau stenoza arterei renale pe rinichi unic, pot sa
apara cresteri ale ureei si creatininei plasmatice, de aceea inhibitorii enzimei de conversie sunt de
regula contraindicati.

Se impune prudenta la administrarea captoprilului la bolnavii dializati (risc de reactii anafilactoide).

La pacientii imunodeprimati captoprilul poate produce deprimare medulara.

Se recomanda prudenta la pacientii tratati cu diuretice (risc de hipotensiune arteriali). In aceste cazuri
se va lua in considerare fie intreruperea administrarii diureticului cu 3-4 zile inainte de inceperea
tratamentului cu captopril, fie captoprilul se va administra in doze mici la inceput, dozele urmand a fi
crescute treptat in functie de raspunsul terapeutic.

La pacientii cu insuficientd cardiaca congestiva, tratamentul se incepe cu doze mici, eventual se reduc
si dozele de diuretic.

In hipertensiunea arteriala severa, captoprilul se poate asocia cu un diuretic si un blocant beta-
adrenergic sau un inhibitor simpatic prin actiune centrala.

In toate cazurile se recomandi supravegherea functiei renale in prima siptimana de tratament.

La varstnici, inainte de Inceperea tratamentului se recomanda evaluarea functiei renale. Initial se
recomanda administrarea medicamentului in doze mici, dozele urmand a fi crescute treptat in functie
de raspunsul terapeutic, pentru a evita scaderea brusca a tensiunii arteriale.

Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei pot produce tuse. In mod caracteristic tusea este
neproductiva, persistenta si dispare la Intreruperea tratamentului. La stabilirea diagnosticului
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diferential al tusei trebuie avuta in vedere si posibilitatea producerii acesteia de catre inhibitorii
enzimei de conversie.

La pacientii supusi unor interventii chirurgicale majore sau in timpul anesteziei cu agenti care produc
hipotensiune arteriala, captoprilul blocheaza formarea angiotensinei Il secundara eliberarii
compensatorii de renina. Daca apare hipotensiune arteriala si se considera ca este datorata acestui
mecanism, ea se poate corecta prin expansiune volemica.

Sarcina: Tratamentul cu inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei (IECA) nu trebuie Inceput
in timpul sarcinii. In cazul in care continuarea tratamentului cu IECA nu este consideratd esentiala,
pacientele care planifica o sarcina trebuie transferate la un tratament antihipertensiv alternativ cu profil
de sigurantd stabilit pentru utilizarea in timpul sarcinii. In momentul diagnosticarii unei sarcini,
tratamentul cu IECA trebuie oprit imediat si, dacd este cazul, se incepe un tratament alternativ (vezi
pet. 4.3 514.6).

Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit total de lactaza sau sindrom de
malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Datele provenite din studii clinice au evidentiat faptul ca blocarea dubla a sistemului renina-
angiotensina-aldosteron (SRAA), prin administrarea concomitentd a inhibitorilor ECA, blocantilor
receptorilor angiotensinei I sau a aliskirenului, este asociatd cu o frecventd mai mare a reactiilor
adverse, cum sunt hipotensiunea arteriala, hiperkaliemia si diminuarea functiei renale (inclusiv
insuficientd renald acuta), comparativ cu administrarea unui singur medicament care actioneaza asupra
SRAA (vezi pct. 4.3,4.4 51 5.1).

Interactiuni nerecomandate

-medicamente care cresc potasemia (de exemplu diureticele care economisesc potasiul cum ar fi
spironolactona, triamteren sau amilorid si sarurile de potasiu) datorita unui risc crescut de
hiperpotasemie.

- litiu : nu se asociaza cu saruri de litiu (litemia poate atinge valori toxice).

-estramustina : risc de crestere a reactiilor adverse de tipul angioedemului.

Interactiuni care necesita prudenta

—diuretice hipokaliemiante: risc de hipotensiune arteriald brutala si insuficienta renala la pacienti cu
depletie hidrosodata preexistenta;

- antiinflamatoarele nesteroidiene: pot reduce efectul antihipertensiv al captoprilului prin inhibarea

prostaglandinelor vasodilatatoare si retentie hidrosalina.

- antidiabetice: poate creste riscul reactiilor hipoglicemice la pacientii diabetici tratati cu insulina sau

sulfamide antidiabetice.

- vasodilatatoare, datorita riscului crescut de hipotensiune arteriala;

—-imunosupresoare, citostatice si/sau allopurinol: alterari ale numarului de elemente sanguine (in
principal cresterea riscului de leucopenie)

Interactiuni care trebuie luate in considerare

- glucocorticoizii pot diminua efectul antihipertensiv (prin retentie hidrosalina).

-alfa-blocante cu indicatii in urologie : cresterea efectului hipotensor; risc de hipotensiune arteriala
ortostatica majora.

- antidepresive imipraminice §i neuroleptice : creste riscul de hipotensiune arteriala ortostatica.

- amifostina : cresterea efectului antihipertensiv.

4.6 Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Sarcina:



Utilizarea IECA nu este recomandata in primul trimestru de sarcind (vezi pct. 4.4). Utilizarea IECA in
al doilea trimestru de sarcina este contraindicata (vezi pct. 4.3 si 4.4).

in ciuda faptului ca dovezile epidemiologice privind riscul teratogen aparut in urma expunerii la
inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei (IECA) in primul trimestru de sarcind nu au fost
concludente, o usoara crestere a riscului nu poate fi exclusa. In cazul in care continuarea tratamentului
cu IECA nu este considerata esentiala, pacientele care planifica o sarcina trebuie transferate la un
tratament antihipertensiv alternativ cu profil de siguranta stabilit pentru utilizarea in timpul sarcinii. in
momentul diagnosticarii unei sarcini, tratamentul cu IECA trebuie oprit imediat si, daca este cazul, se
incepe un tratament alternativ.

Se cunoaste faptul ca tratamentul cu IECA in trimestrul al doilea si al treilea de sarcina are efecte
fetotoxice la om (scaderea functiei renale, oligohidramnios, intarziere in osificarea craniului) si induce
toxicitate neonatala (insuficienta renala, hipotensiune arteriala, hiperpotasemie) (vezi pct. 5.3).

Daca expunerea la IECA a avut loc in al doilea trimestru de sarcina, se recomanda monitorizarea
ecografica a functiei renale si a craniului.

Nou-nascutii si sugarii ale caror mame au utilizat IECA trebuie atent monitorizati in vederea depistarii
hipotensiunii arteriale (vezi de asemenea pct. 4.3 si 4.4).

Alaptarea

Date farmacocinetice limitate indica existenta concentratiilor foarte mici in laptele matern (vezi pct.
5.2). Desi aceste concentratii par sa fie irelevante din punct de vedere clinic, utilizarea Captopril Arena
in timpul alaptarii nu este recomandata in cazul prematurilor i nici In primele sdptamani dupa nastere,
datorita riscului ipotetic de reactii adverse cardio-vasculare si renale, precum si datorita faptului ca nu
exista suficientd experienta clinica.

In cazul sugarilor mai mari, utilizarea Captopril Arena de catre mamele care aldpteaza poate fi luata in
considerare daca acest tratament este necesar pentru mama iar copilul va fi supravegheat pentru a
observa aparitia oricarei reactii adverse.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Captoprilul nu influenteaza capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje, dar pacientii
trebuie avertizati despre posibila aparitie a ametelilor sau a oboselii, in special la inceputul
tratamentului.

4.8 Reactii adverse

Hipotensiunea arteriala si hipotensiunea ortostatica sunt favorizate de tratamentul diuretic si dieta
hiposodata, de insuficienta renala (indeosebi la pacientii varstnici).

Tusea uscata, insotita sau nu de obstructie nazala, este o reactie adversa frecventa, caracteristica
grupei.

Disgeuzia (tulburarile de gust), constdnd in gust metalic, reducerea sau absenta discriminarii gustului,
sunt mai frecvente in primele trei luni de tratament, pentru dozele mari si la bolnavii cu insuficienta
renala.

Ocazional pot sd apara: cefalee, astenie, gastralgii, anorexie, greata, dureri abdominale.
De asemenea, pot sa apara reactii alergice: prurit, eruptii cutanate, edem angioneurotic.

Fenomene de insuficientd renald functionald, reversibila la oprirea tratamentului, apar mai frecvent la
bolnavii cu insuficienta cardiaca, la deshidratati si la cei tratati cu diuretice. La bolnavii cu stenoza de
artera renala bilaterald sau pe rinichi unic functional si la cei cu coarctatie de aorta, aceste fenomene

pot fi severe.

In timpul tratamentului cu captopril poate apare proteinurie, la doze >150 mg/zi.



Poate sa apara hiperkaliemie (prin scaderea secretiei de aldosteron).

Reactii adverse hematologice survin foarte rar, dar pot fi de mare gravitate. Pot sa apara neutropenie
sau agranulocitoza cand captoprilul se administreaza bolnavilor cu insuficienta renald, colagenoze
(lupus eritematos sistemic, sclerodermie) sau la cei tratati cu imunosupresoare. Captoprilul mai poate
produce anemie aplastica (mai frecventa la bolnavii dializati sau transplantati renal).

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sénatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale

Str. Aviator Sanédtescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Tel: +4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj
in caz de supradozaj, fenomenul cel mai des intalnit este hipotensiunea arteriala.

In cazul aparitiei unei hipotensiuni arteriale importante, bolnavul trebuie s stea culcat, se va
administra ser fiziologic 1n perfuzie sau inlocuitori de plasma. Se impun masuri de sustinere a
functiilor vitale.

Captoprilul poate fi eliminat prin hemodializa.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: {grupa}, codul ATC: {codul} <inca nealocat>

Grupa farmacoterapeutica: medicamente active pe sistemul renind-angiotensind, inhibitori ai enzimei
de conversie a angiotensinei.

Cod ATC: C09A A01

Captoprilul este un inhibitor al enzimei de conversie care impiedica transformarea angiotensinei I in
angiotensina II, substantd vasoconstrictoare si stimulanta a secretiei de aldosteron.

Captoprilul determina diminuarea secretiei de aldosteron, cresterea concentratiei plasmatice a reninei,
scaderea rezistentei vasculare periferice, in general fara sa determine retentie hidrosalind sau tahicardie
reflexa.

Captoprilul, singur sau in asociere cu alte antihipertensive, este activ in toate stadiile hipertensiunii
arteriale, de la usoara la severa.

Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei administrati la hipertensivi, scad tensiunea arteriala
sistolica si diastolica, atét in clinostatism cat si in ortostatism. Rezistenta periferica totala scade, fara
modificarea semnificativa a frecventei si debitului cardiac, a presiunii pulmonare capilare si a
reflexelor vegetative circulatorii. Fluxul sanguin renal creste, dar filtrarea glomerulara este
nemodificata.

La bolnavii cu insuficienta cardiaci, scaderea rezistentei periferice ca urmare a arteriolodilatatiei poate
determina cresterea debitului cardiac, iar venodilatatia prin scdderea intoarcerii venoase poate
ameliora dispneea.

Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei previn hipertrofia ventriculului stang la hipertensivi,
intarziind dezvoltarea insuficientei cardiace.

La nivel renal determina dilatarea arteriolelor glomerulare, indeosebi a arteriolei postglomerulare.



Administrati in perioada post-infarct miocardic acut, inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei
pot impiedica remodelarea ventriculului sting, pot scddea frecventa altor infarcte si a episoadelor de
angina instabila, pot micsora riscul aritmiilor ventriculare si scad mortalitatea.

La bolnavii diabetici, inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei pot intarzia aparitia sau evolutia
nefropatiei diabetice.

De asemenea, pot reduce proteinuria.

Doua studii extinse, randomizate, controlate (ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and in
combination with Ramipril Global Endpoint Trial/Studiu cu criteriu final global de evaluare, efectuat
cu telmisartan administrat in monoterapie sau in asociere cu ramipril) si VA NEPHRON-D (The
Veterans Affairs Nephropathy in Diabetes/Evaluare a nefropatiei din cadrul diabetului zaharat,
efectuata de Departamentul pentru veterani)) au investigat administrarea concomitenta a unui inhibitor
al ECA si a unui blocant al receptorilor angiotensinei II.

ONTARGET este un studiu efectuat la pacientii cu antecedente de afectiune cardiovasculard sau
cerebrovasculara sau cu diabet zaharat de tip 2, insotite de dovezi ale afectérii de organ. VA
NEPHRON-D este un studiu efectuat la pacientii cu diabet zaharat de tip 2 si nefropatie diabetica.
Aceste studii nu au evidentiat efecte benefice semnificative asupra rezultatelor renale si/sau
cardiovasculare sau asupra mortalitatii, in timp ce s-a observat un risc crescut de hiperkaliemie,
afectare renald acuta si/sau hipotensiune arteriald, comparativ cu monoterapia. Date fiind proprietatile
lor farmacodinamice similare, aceste rezultate sunt relevante, de asemenea, pentru alti inhibitori ai
ECA si blocanti ai receptorilor angiotensinei II.

Prin urmare, inhibitorii ECA si blocantii receptorilor angiotensinei Il nu trebuie administrati
concomitent la pacientii cu nefropatie diabetica.

ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease
Endpoints/Studiu efectuat cu aliskiren, la pacienti cu diabet zaharat de tip 2, care a utilizat criterii
finale de evaluare in boala cardiovasculara sau renald) este un studiu conceput sa testeze beneficiul
adaugarii aliskiren la un tratament standard cu un inhibitor al ECA sau un blocant al receptorilor de
angiotensind II la pacientii cu diabet zaharat de tip 2 si afectiune renald cronica, afectiune
cardiovasculara sau ambele. Studiul a fost incheiat prematur din cauza unui risc crescut de aparitie a
evenimentelor adverse. Decesul si accidentul vascular cerebral din cauze cardiovasculare au fost mai
frecvente numeric in cadrul grupului in care s-a administrat aliskiren, decat in cadrul grupului in care
s-a administrat placebo, iar evenimentele adverse si evenimentele adverse grave de interes
(hiperkaliemie, hipotensiune arteriala si afectarea functiei renale) au fost raportate mai frecvent in
cadrul grupului in care s-a administrat aliskiren decat in cadrul grupului in care s-a administrat
placebo.

5.2 Proprietati farmacocinetice

Captoprilul se absoarbe bine din intestin. Se leaga de proteinele plasmatice in proportie de 25-30%.
Biodisponibilitatea este de aproximativ 60% comparativ cu calea intravenoasa.

Timpul de injumatatire plasmatica este de 2-3 ore.

Captoprilul se elimina pe cale renala in proportie de 95% din care 40-50% sub forma nemodificata.
Eliminarea este Intarziata in insuficienta renala.

Captoprilul traverseaza bariera placentara si se excreta in laptele matern.

Administrarea concomitenta cu alimentele scade biodisponibilitatea cu 25-50% dar nu are nici o
influentd asupra efectului antihipertensiv. Antiacidele scad biodisponibilitatea cu 45%, crescand
Tmax cu 1,5 ore.

Alaptarea

Intr-un raport referitor la doisprezece femei carora li s-au administrat oral 100 mg captopril de trei ori
pe zi, valoarea medie a concentratiei maxime 1n lapte a fost de 4,7 pg/l si s-a inregistrat la 3,8 ore dupa
administrarea dozei. Pe baza acestor informatii, doza zilnicd maxima pe care un sugar aldptat o va
primi este mai mica de 0,002 % din doza materna zilnica.



5.3 Date preclinice de siguranta

Studii efectuate la soarece cu doze de captopril cuprinse intre 50 mg si 1350 mg/kg si zi, nu au
evidentiat efecte carcinogene.

6. PROPRIET[&TI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Lactoza monohidrat,

Amidon de porumb,

Celuloza microcristaling,

Acid stearic.

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
A se pastra la temperaturi sub 25°C, in ambalajul original.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 2 blistere din PVC/Al a cate 10 comprimate.
Cutie cu 100 blistere din PVC/Al a cate 10 comprimate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Fara cerinte speciale.
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Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe website-ul Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale http://www.anm.ro .
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