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Dr. Javier Pérez-Contreras
Dra. Rosalia Ruiz Ferrus
Servicio de Nefrologia.

Hospital General Universitario
de Alicante

Dolor abdominal en
un paciente en didlisis
peritoneal: diagnéstico

El dolor abdominal es motivo de consulta frecuente en una unidad de didlisis peritoneal (DP). En la mayoria de los
casos el paciente refiere molestias leves debidas a la punta del catéter, a efectos secundarios de la medicacion (es-
pecialmente quelantes de fésforo) o al aumento de presién intraabdominal que implica la técnica. Habitualmente
laanamnesis es suficiente para establecer el diagnéstico de estas situaciones. En ocasiones pueden aparecer com-
plicaciones secundarias a la hiperpresion intraabdominal, ya sea en la pared del abdomen (hernias, fuga de diali-
zado a plano muscular y tejido celular subcutdneo) o en el tubo digestivo (hernia de hiato, reflujo gastroesofagico,
esofagitis, hemorroides). En estos casos, junto a la exploracion, la ecografia y la esofagogastroscopia, facilitardn
el diagnéstico, respectivamente. No debemos olvidar que el dolor debido a hernias puede sefalar afectacién de
epipléon o asas intestinales, y ser motivo de cirugia urgente.

Otras veces el dolor se localiza en la salida del catéter o en su trayecto subcutdneo, y refleja la existencia de infec-
cion local con su correspondiente componente inflamatorio local, en ocasiones muy evidente. De forma excepcio-
nal, el paciente puede consultar por dolor epigastrico o en hipocondrios con irradiacion a los hombros. En estos
casos, muchos de ellos también relacionados con problemas de hiperpresion abdominal, a veces puede observar-
se neumoperitoneo en la radiografia de térax, que forma una semiluna de tamano variable bajo los hemidiafrag-
mas. Este neumoperitoneo se debe a la entrada de aire desde el exterior a través del catéter por una mala técnica
de intercambio dialitico, se reabsorbe con el tiempo v, légicamente, no reviste la gravedad del neumoperitoneo
debido a perforacion de viscera hueca, con el que no debemos confundirlo.

Comparado con otras causas, el dolor secundario a peritonitis relacionable con la DP es un motivo poco comun
de consulta (un caso por paciente por cada 2-3 afios de tratamiento). El diagnostico inicial del cuadro es sencillo
(existencia de més de 100 leucocitos/mm? en el efluente peritoneal, con méas del 50% polimorfonucleares). Por
supuesto, el paciente también puede presentar dolor abdominal por multiples procesos no relacionados con la
técnica (ulcus péptico, isquemia mesentérica, apendicitis, etc.), cuyo diagndstico se establecerd mediante las he-
rramientas habituales en estos casos. A veces, el enfermo presenta un cuadro abdominal primario (colecistitis, pan-
creatitis, etc.) con peritonitis secundaria. El diagndstico diferencial de esta situacion es dificil, mas aun al tener en
cuenta que la existencia de neumoperitoneo en un paciente de DP no asegura la existencia de perforacion, como
ya hemos comentado. En estos casos es imprescindible apoyarnos en pruebas de imagen (ecografia, tomografia
axial computarizada [TAC]) para llegar al diagnostico. Por Ultimo, los enfermos que han sido tratados mediante DP
pueden presentar, en raras ocasiones, cuadros de dolor abdominal por oclusién intestinal secundaria a esclerosis
peritoneal encapsulante, que a estas alturas del proceso serd visible mediante TAC.
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Dolor abdominal

| Historia clinica, anamnesis, exploracion fisica |

Causas en relacion Causas generales
directa con la dialisis Ulcus péptico
peritoneal Pancreatitis
I Apendicitis
Colecistitis
Diverticulitis
Isquemia mesentérica
Vasculitis
Dolor generalizado | | Dolor localizado Obstruccién
Perforacion
Otras
Leucocitos en el
efluente peritoneal
Signos Epigastrico Epigastrico Ocasional
inflamatorios con dolor en con pirosis y Leve
en la salida o hombros reflujo Misma zona
trayecto del I
> 100/mm’ | < 100/mm’ | cateter Radiografia
con mas del Esofago-
I ) abdomen
50% PMN gastroscopia
Infeccién de Radiograffa I I
orificio torax . Molestias
| Peritonitis | Valorar medir Infeccién del Herma de debidas al
presion tunel s.c. hlatq ) catéter
intraperitoneal Esofagitis
Valorar TAC
con contraste !
Neumqperltomeo Asociado a
asoc,|ad'o ala tumoracién o
tecnica edemadela
zona
Presion intraperitoneal elevada
Efectos secundarios de medicacion
Esclerosis peritoneal encapsulante
Causas generales

Hernia o fuga
interna de
dializado

PMN: polimorfonucleares; s.c.: subcutaneo; TAC: tomografia axial computarizada.




Dolor abdominal en un paciente : br.Javier Pérez-Contreras
en dialisis peritoneal: criterios | O Rosfia Ruiz Ferrus

de ingreSO y tratamientO Hospital General Universitario

de Alicante

En muchas ocasiones, el paciente de didlisis peritoneal (DP) consulta por dolores abdominales leves que suelen
deberse a causas de indole menor que no precisan ingreso. Asi, las molestias ocasionadas por farmacos requeriran
tan sélo un ajuste terapéutico. Del mismo modo, el dolor debido a hiperpresion intraperitoneal puede precisar
modificaciones de la pauta dialitica. La posible aparicion o empeoramiento de procesos secundarios a la hiperpre-
sion abdominal, tales como hernia de hiato o esofagitis, requerird tanto ajuste terapéutico como de pauta dialitica,
si se considera indicado o factible. Las molestias debidas al propio catéter, més frecuentes en los denominados
catéteres autoposicionantes, son leves y no suelen requerir tratamiento, salvo laxantes en ocasiones.

Las infecciones del catéter tampoco suelen precisar ingreso, aunque, légicamente, obligan a un seguimiento cer-
cano del caso. A la espera del antibiograma, el tratamiento antibidtico debe ser de amplio espectro contra gram-
positivos (especialmente, Staphylococcus aureus) y gramnegativos (sobre todo Pseudomonas). Segun el cuadro, se
valorard tratamiento tépico o asociado a terapia oral o parenteral. La evolucion clinica y, en ocasiones, el segui-
miento ecogréfico del tinel del catéter nos sefalaran la actitud. En caso de mala evolucién o ante un marcado
componente inflamatorio en el tunel, estard indicado cambiar el catéter antes de que aparezca una peritonitis
secundaria.

Del mismo modo, los pacientes con peritonitis en DP no suelen ingresar. La mayor parte de los episodios se re-
suelven clinicamente en menos de 72 h, y el ingreso estara justificado sélo ante un mal estado general, marcada
comorbilidad o dificultades para cumplir el tratamiento antibiético en el domicilio. El tratamiento antibidtico se
administra en las bolsas de DP (ver algoritmo de peritonitis).

Las hernias son motivo de ingreso y cirugia urgente cuando son complicadas. En caso contrario, el ingreso sélo
suele producirse para su reparacién quirdrgica programada (herniorrafia + malla). En estos casos se precisara sus-
pender la DP durante unos dias antes de que pueda reiniciarse con volimenes de infusién bajos. Las fugas in-
ternas de dializado suelen ser incisionales y, segun los casos, habré que valorar reducir la presién intraperitoneal,
suspender la DP durante unas semanas para facilitar la cicatrizacion de la zona o hacer una revision quirdrgica para
la reparacion.

Por ultimo, los pacientes de DP pueden presentar dolor abdominal por causas independientes de la DP (apendi-
citis, colecistitis, etc.). En estos casos, el ingreso serd obligado y los métodos diagndsticos y terapéuticos serdn los
habituales para esa patologfa. La existencia de liquido de didlisis intraperitoneal puede modificar algunos hallazgos
y muchas veces sera dificil establecer el diagnostico diferencial entre una peritonitis de DP con mala evolucion
y un proceso abdominal primario con peritonitis secundaria. En caso de que nos enfrentemos a un cuadro de
obstruccion intestinal, hay que tener presente que, junto a las causas habituales (neoplasias, bridas), los pacientes
de DP pueden presentar obstruccion de asas de intestino delgado por esclerosis peritoneal encapsulante, un
proceso grave poco frecuente que se trata con reposo intestinal, nutricion parenteral, corticoides y valoracién de
la liberacion quirdrgica de asas.
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Peritonitis en un paciente en
didlisis peritoneal. Criterios
de ingreso

Dr. Jesus Montenegro Martinez
Servicio de Nefrologia.
Hospital de Galdakao, Bilbao

1.Diagndstico: la peritonitis es una infeccién peritoneal, generalmente localizada en la cavidad abdominal, no
sistémica. Por este motivo, los sintomas y signos son gastrointestinales, entre los que predomina el dolor abdo-
minal, pero el signo universal y patognomonico es la turbidez del liquido peritoneal, con mas de 100 leucocitos
por microlitro y una férmula con mas del 50% de polimorfonucleares, aunque haya unos pocos casos de liquido
peritoneal turbio. En un porcentaje elevado también se presenta con fiebre. Ante este cuadro siempre se pensara
en peritonitis. Légicamente, de este liquido se debe realizar un cultivo para la identificacion del microorganismo.

2.Tratamiento empirico: se basa en utilizar antibidticos de amplio espectro con el fin de abarcar grampositivos
y gramnegativos. Se ha elegido vancomicina intraperitoneal por la larga experiencia, el facil manejo y el mayor
rendimiento contra las bacterias grampositivas. La eleccion de ceftazidima o aminoglucésido contra las bacte-
rias gramnegativas es por el amplio espectro antibacteriano, incluidas Pseudomonas. No se recomienda mezclar
con vancomicina, por eso la via que se debe utilizar es la intravenosa.

3.Ingreso: la situacion general del paciente es lo que aconsejard su ingreso o su tratamiento en el domicilio, ya
que los pacientes estan entrenados en la administracién de farmacos en las bolsas de didlisis.
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Diagndstico de peritonitis

1. Diagnostico:

- Dolor abdominal (99%)

« Rebote abdominal

- Fiebre (50%)

- Nauseas, vomitos (< 50%)

- Diarrea (< 50%)

- Liquido peritoneal turbio (100%)
> 100 leucocitos/uL/LP

-+ > 50% polimorfonucleares

- Microorganismos Gram < 25%

- Cultivo LP positivo

Tratamiento de peritonitis

2. Tratamiento empirico:

- Vancomicina intraperitoneal 30 mg/kg
+

- Ceftazidima intraperitoneal 1 g
o

- Aminoglucésido intravenoso, segun dosis de
choque

- Envio a unidad de DP

(0]

- Ingreso (depende del estado clinico)

DP: didlisis peritoneal; LP: liquido peritoneal.
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Peritonitis resistentes.
Criterios de ingreso

Dr. Jesis Montenegro Martinez
Servicio de Nefrologia.
Hospital de Galdakao, Bilbao

Diagnéstico

La peritonitis resistente abarca las peritonitis recurrentes y las peritonitis refractarias. La distincion entre ambas
es sencilla.

Las peritonitis recurrentes son aquellas infecciones peritoneales curadas clinicamente que, al cesar el trata-
miento antibidtico, aparecen de nuevo. Si es con la misma bacteria, se considera una recidiva de la infeccion
anterior; si la peritonitis es por otra bacteria distinta, se considera una reinfeccion. La distincién no es baladi,
pues la peritonitis recidivante se atribuye a la colonizacién del catéter o a una infeccion oculta en el trayecto
subcutdneo del catéter o en el orificio de salida del catéter, y generalmente obliga a retirar el catéter peritoneal.
La reinfeccion es por otra bacteria distinta, que causa una nueva peritonitis, y los sintomas y signos son como los
de cualquier otra peritonitis.

Tratamiento
Para las peritonitis recurrentes se iniciard nuevo tratamiento empirico con los antibiéticos descritos anteriormente

y, tras conocer el cultivo, se seguira con el tratamiento especifico. La retirada del catéter es imperativa en las peri-
tonitis recidivantes, al menos al tercer episodio, y cuando ése sea el caso serd necesario el ingreso.
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Peritonitis recurrentes:
diagndstico

Peritonitis recidivante Peritonitis reinfeccion

- Aparece de nuevo tras suspender
antibioterapia - Tras episodio de peritonitis
curada, nuevo episodio con

« Por lo general, colonizacion del distinto germen

catéter
+ Clinicay diagnostico igual

- Misma infeccion oculta

Tratamiento: repetir tratamiento empirico y nuevo cultivo. Ingreso
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Infeccion de orificio y tunel
de catéter peritoneal

Dr. Jesis Montenegro Martinez
Servicio de Nefrologia.
Hospital de Galdakao, Bilbao

Diagnéstico

Esta infeccion relacionada con el trayecto subcutédneo del catéter peritoneal y su salida al exterior puede termi-
nar provocando peritonitis y aqui radica la importancia de atajarla lo antes posible.

Los sintomas y signos son los de una inflamacion causada por una infeccién, agravada por la presencia de un
cuerpo extrafno como es el catéter peritoneal. Por tanto, habrd tumoracion, enrojecimiento de la zona y secre-
cion purulenta a través del orificio de salida del catéter, pero no suelen aparecer sintomas sistémicos.

Se tomard cultivo de la secrecién, donde habré leucocitos que aseveran que se trata de infeccion. Las infecciones
mas dificiles de curar son por Pseudomonas y estafilococo dorado, que frecuentemente se acompafa de granu-
loma en el orificio.

El diagndstico diferencial se hard principalmente con escapes de liquido peritoneal. Si disponemos de ecografia,
se podra observar la inflamacion en el trayecto del tinel del catéter.

Tratamiento

¢ La prevencion se basa en:
— Observacion y limpieza diaria del orificio de salida, con jabdn y agua, y secado.
— Antibioterapia en la implantacion del catéter.
— Antibioterapia tras lesiones sangrantes de orificio.
— Erradicacion de S. aureus en portadores nasales.
o Antibioterapia empirica:
— Ciprofloxacino, dosis oral segtin funcion renal residual y peso, alrededor de 1 g diario, por su espectro y buena
difusion en los tejidos blandos; pero cuidado con las resistencias en el lugar.
— De entrada, segun la gravedad, bastara con antibidticos orales. La sulfamida cotrimoxazol también penetra
bien en los tejidos blandos.
o Antibioterapia segtn microorganismo y antibiograma:
— Si grampositivos: los antibiéticos intraperitoneales (IP) suelen funcionar bien, como vancomicina 2 g IP cada
3-4 dfas.
— Si gramnegativos: también se puede optar por la via IP, como la ceftazidima 1 g IP diario durante diez dfas.
— En definitiva, nos guiaremos por el antibiograma, pero sabiendo que la infeccion es dificil de erradicar y que
en ocasiones termina extirpando el catéter peritoneal, sobre todo por S. aureus y Pseudomonas.
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Infeccion orificio-tunel
de catéter peritoneal

Diagnostico Tratamiento

+ Supuracion
P - Limpieza del orificio

« Rubor en la zona o o
- Antibidtico empirico:

« Inflamacion ciprofloxacino oral

+ Tumoracion - Noingreso en general

- Cultivo positivo
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Dr. Juan Manuel Lopez Gomez

Fiebre en un paciente |
e sps e N 1+ Servicio de Nefrologia.
en dialisis perltoneal ! Hospital Gregorio Marandn, Madrid

El paciente en didlisis peritoneal (DP) difiere poco del paciente con enfermedad renal cronica sin depuracion
extrarrenal, por lo que los protocolos diagnosticos y terapéuticos del paciente con fiebre deben ser equivalentes.
Unicamente el riesgo de peritonitis e infecciones relacionadas con el catéter de DP ofrecen peculiaridades diferen-
tes, pero para ello se incluye un algoritmo especifico.

Es importante destacar la necesidad de diagndstico e inicio de tratamiento precoces por las consecuencias que
un retraso en ellos puede presentar, y no olvidar que son pacientes con cierta inmunosupresion, por lo que las
enfermedades oportunistas constituyen siempre una amenaza. El segundo punto que se ha de recordar es la ne-
cesidad de ajustar algunos antibiéticos al grado de insuficiencia renal que presentan. Como consecuencia de estos
aspectos, ante todo paciente en DP con fiebre y signos de cierta gravedad, es preceptivo el ingreso hospitalario
que garantice un mejor control y la posibilidad de tratamiento intravenoso.

Los procedimientos diagnosticos en pacientes con cierta gravedad pueden precisar la administracion de contras-
tes yodados, nefrotdxicos en la mayoria de los casos. Aunque el intento de conservacion de la funcion renal es ne-
cesario en toda situacion de insuficiencia renal, el paciente en DP requiere atencion especial, dadas la repercusion
tan importante que la funcién renal residual tiene sobre la supervivencia de la técnica y la evolucion posterior del
paciente. Por tanto, en estas circunstancias es deseable una estrecha monitorizacion de ésta y todos los medios
necesarios para prevenir su deterioro, incluso valorando el riesgo/beneficio de tales exploraciones.
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Valoracion clinica y focalidades:
- Hemocultivos x 3, hemograma, PCR,

N . ; Si:
. gLoltciiloCIItl’oz:le ug?iig::gs/ ?ii(i‘igqr?gteo@am + Liquido turbio Algoritmo de
4 pert ' Y « Leucocitos > 100/uL peritonitis
recuento leucocitario

- Si herida abierta: exudado de herida + PMN > 50%

- Si diarrea: toxina Clostridium difficile, coprocultivo

- Temperatura > 38,5°
- Taquicardia (> 90 Ipm) o taquipnea
(>30rpm)
- Leucocitosis (> 12.000)
« Leucopenia (< 4.000)
- Aumento de PCR o procalcitonina
| PoningunG | . A!teracién niyel de conciencia
- Hiperglucemia > 110 mg/dl

- Hipotension arterial

| Criterios de gravedad :

Ingreso

hospitalario
Con focalidad Sin focalidad
| Con foco | | Sin foco | Antibidtico
segun foco -
I I I Observacion
G o 24 h
Antibiético Antibidtico Observacion
i.v. empirico empirico 6-12h
o amplio de amplio I
espectro espectro
segun foco I I I I
Mejoria ) Sin fiebre
. o Empeoramiento S
clinico/analitica y mejoria
Al
ta con AB Alta
oral
Tratamiento antibidtico segun focalidad
Foco Antibioterapia empirica
Respiratorio Cefalosporina de tercera generacion + levofloxacino
Si-aspiracion: amoxicilina-clavuldnico o carbapenem
Abdominal o EPQA sin otro foco Piperacilina-tazobactan o imipenem o quinolonas
Urinario Cefalosporina de tercera generacién o quinolona
Si sonda V. permanente: piperacilina-tazobactan
Desconocido Cefalosporina de tercera generacién
Sistema nervioso central Cefotaxima + ampicilina
Piel y tejidos blandos Cefazolina 0 amoxicilina-clavulanico o cloxacilina
Nosocomial Viancomicina + imipenem =+ antifingico
Si dispositivo intravascular Vancomicina

AB: antibiotico; EPQA: enfermedad poliquistica del adulto; i.v.: intravenoso; PCR: proteina C reactiva; PMN: polimorfonucleares;
sonda V.: sonda vesical.
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Dr. Miguel Pérez-Fontan

Dra. Ana Rodriguez-Carmona
Servicio de Nefrologia.

Complejo Hospitalario Universitario
de La Coruna

Disnea en un paciente
en dialisis peritoneal:
diagnostico

La disnea es motivo frecuente de presentacion del paciente en didlisis peritoneal (DP) en una sala de Urgencias. La
valoracién diagnostica inicial se basa en la habitual de este sintoma, orientada a descartar causas generales (enfer-
medad coronaria, infecciones respiratorias, crisis asmaticas, etc.). Cuatro causas de disnea aguda se deben conside-
rar especificamente en estos pacientes.

Insuficiencia cardiaca por sobrecarga de volumen

Es una complicacion de alta incidencia que precisa manejo inmediato y especifico. Semiologfa clinica habitual de
insuficiencia cardiaca izquierda, con o sin signos de congestion sistémica. Se han de investigar descensos recientes
en la diuresis, problemas de ultrafiltracion por didlisis, mal control de la hipertensién arterial, ganancia reciente
de peso (sobrecarga de volumen en progresion) e indisciplina dietética. Se debe considerar siempre un posible
componente cardiogénico (isquemia coronaria, arritmia, etc). Una radiografia de térax confirma el diagnostico,
pero éste es habitualmente claro en términos clinicos y el retraso que conlleva puede asociar riesgo, por lo que a
menudo es mejor demorarla y tratar directamente. Es necesario alertar al nefrélogo y preparar el traslado a la sala
de didlisis para ultrafiltracion.

Hidrotérax

La persistencia de comunicaciones transdiafragmdticas puede permitir el paso masivo de dializado a la cavidad
pleural. Tras un tiempo variable en didlisis, el paciente presenta disnea brusca o progresiva. La exploraciéon muestra
ausencia unilateral de ruidos respiratorios, con campo contralateral limpio (el derrame raramente es bilateral).
La radiografia de térax confirma el derrame pleural. La toracocentesis es diagndstica (trasudado con niveles de
glucosa elevados).

Pericarditis urémica

Especialmente si asocia derrame pericardico. Suele presentarse con dolor precordial, pero muchos pacientes aque-
jan opresion y dificultad para respirar. Las claves de sospecha incluyen hipotension arterial, roce pericérdico a la aus-
cultacién, patrén analitico de infradidlisis y cardiomegalia marcada con campos pulmonares claros en la radiograffa.
La sospecha diagndstica indica ecocardiograma.

Acidosis metabdlica

La disnea compensadora puede, raramente, ser la primera manifestacién de una acidosis metabdlica grave. Un
paciente estable en DP raramente presenta bicarbonatemia inferior a 18 mM/I, pero es particularmente vulnerable
a la acidosis si se suman otras causas, como infeccion grave, pérdidas digestivas (diarrea) o determinadas medica-
ciones (sorbitol, salicilatos, etc.). Por el contrario, la cetoacidosis diabética es infrecuente, al limitar la insuficiencia
renal y la didlisis los efectos de este trastorno.
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Causas generales
Infeccién respiratoria
Broncospasmo

e Neumotdrax
Embolismo pulmonar
Ansiedad
Otras

Enfermedad coronaria
=== Fibrilacion auricular
Otras cardiopatias

Sobrecarga Insuﬁciencia
e 1 = cardiaca
Historial clinico, de volumen zquierda
anamnesis,
Disnea b= expl'oraciénﬁsica,l -
analitica, gasometria, - -
radiografia Hidrotérax
de térax, ECG asociado
/| aDp
- Derrame _| N 4
Toracocentesis
pleural
Otras causas
Neoplasia
TBC
|diopético
Hipotension

Cardiomegalia

Campos Pericarditis
= Ecocardiograma
pulmonares con derrame
claros
Roce pericardico

Sepsis
- Acidosis |_[ Bajogasto
metabdlica Medicaciones
Diarrea

DP: didlisis peritoneal; ECG: electrocardiograma; TBC: tuberculosis.
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TRATAMIENTO.

Dr. Miguel Pérez-Fontan

Dra. Ana Rodriguez-Carmona
Servicio de Nefrologia.

Complejo Hospitalario Universitario
de La Coruna

Disnea en un paciente
en dialisis peritoneal:
tratamiento

Insuficiencia cardiaca por sobrecarga de volumen

Previo al comienzo del tratamiento, es necesario alertar al nefrélogo y preparar el traslado a la sala de didlisis para
ultrafiltracion. Mientras tanto, se realizaran las medidas habituales de soporte. Se ha de limitar el uso de diuréticos
(de asa, intravenosos y en dosis altas) a pacientes no oliguricos. Deben vigilarse los niveles de hemoglobina, po-
tasio y bicarbonato.

Hidrotérax

La toracocentesis proporciona alivio inmediato al paciente. Existe indicacion de ingreso, suspension de la didlisis
peritoneal y paso transitorio o definitivo a hemodidlisis. El tratamiento definitivo es la pleurodesis, con resultados
a menudo decepcionantes.

Pericarditis urémica

El tratamiento incluye didlisis intensiva, antiinflamatorios y pericardiocentesis, con o sin creacion de ventana
pericérdica.

Acidosis metabdlica

Es preciso el ingreso. Se ha de recordar la tolerancia limitada de estos pacientes a sobrecargas rapidas de volumen

y la posibilidad de hiperpotasemia compensadora. La depuracion extracorpérea ayuda a corregir el trastorno y
facilita la aplicacion de otras medidas (por ejemplo, sueroterapia).
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Ingreso

Medidas

—| Causas generales

|—| Habitual I—

Especificas
La ultrafiltracién a menudo
ayuda

Sobrecarga de

Disnea

volumen

Soporte general
Diuréticos de asa si FRR
Ultrafiltracion
Considerar componente
cardiogénico

Hidrotérax

|

|—| Si

Toracocentesis evacuadora
Suspender DP
Pleurodesis
Hemodialisis

Pericarditis

con derrame

Segun

derrame

Didlisis intensiva

Antiinflamatorios

Pericardiocentesis
Ventana pericérdica

DP: didlisis peritoneal; FRR: funcion renal residual.

Especificas
Soporte hemodinamico
Bicarbonato
Didlisis
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Fuga de liquido peritoneal Dr. Miguel Pérez-Fontan
Dra. Ana Rodriguez-Carmona
Servicio de Nefrologia.

Complejo Hospitalario Universitario

de La Coruna

La fuga de liquido peritoneal es una complicacién frecuente durante el tratamiento con didlisis peritoneal (DP).
Raramente pone en riesgo el estado general del paciente, pero las dificultades en su manejo y su tendencia a la
recurrencia la convierten en una causa frecuente de fracaso de la técnica.

El manejo de esta complicacién varia segun se produzca precoz o tardiamente y, ain mds importante, segun el
escape sea externo o se limite a la pared abdominal y genitales. Las fugas precoces se asocian habitualmente a
una técnica defectuosa de insercion, a una dehiscencia quirdrgica o a un inicio demasiado precoz de la DP tras la
implantacion. Dada la fase inicial de cicatrizacion, casi siempre drenan a través del orificio cutdneo o, en algun caso,
por la propia herida quirdrgica. El manejo en estos casos puede ser conservador (reposo peritoneal durante dos o
tres semanas, seguido de DP con volimenes bajos o en régimen automético con dfa seco) si la fuga es leve, pero
a menudo es precisa una revisién quirdrgica, sobre todo si el débito del escape es importante.

Algunas fugas precoces, y casi todas las tardias, se producen a través de un punto débil preexistente en la pared ab-
dominal (hernia o eventracion). Son particularmente frecuentes las fugas a través de un proceso peritoneo-vaginal
persistente en varones. Este tipo de escapes suelen generar edema subcutaneo, que tiende a manifestarse en las
partes mas declives del abdomen, incluidos los genitales (hidrocele). La presentacion clinica suele ser de descenso
marcado en la ultrafiltracion en la DP asociada a la citada aparicion de edema de pared y genital. El edema es, en
ocasiones, relativamente localizado y permite establecer la zona de escape sin necesidad de mas estudios. Por
ejemplo, un edema genital asimétrico suele orientar a un proceso vaginal persistente o a hernia inguinal o crural
ipsilateral. En estos casos procede la suspension de la DP y la correccion quirdrgica precoz, a ser posible bajo
anestesia loco-regional y con insercion de una malla de refuerzo, ya que las recidivas son frecuentes. En otros casos
no esté claro el punto de fuga, ya que el edema de pared es més difuso. La causa mds frecuente en estos casos
es una hernia incisional en el drea de implantacién del catéter, pero se hace necesario confirmar el diagndstico
por imagen. Una ecografia puede ser de ayuda, pero la prueba de eleccion es una tomografia computarizada tras
instilacion de contraste intraperitoneal. Una vez identificado el punto de fuga, procede la revision quirdrgica para
confirmar el diagnostico y reparar el punto de escape. Tras la correccion quirdrgica de un escape tardio, es conve-
niente el reposo peritoneal durante un minimo de tres semanas. La técnica se debe reiniciar con volimenes bajos,
preferiblemente con ayuda de DP automatica.

Las fugas de dializado a través de hernias o poros transdiafragméticos generan hidrotérax, en ocasiones masivos.
Su diagnostico y manejo se tratan en el algoritmo dedicado a la valoracion de la disnea en DP.
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Fuga a través de orificio Edema genital o de pared
cuténeo del catéter o herida abdominal
quirdrgica Descenso en la ultrafiltracion

Reposo
peritoneal
2-3 semanas

Importante o
recurrente
Dehiscencia

posinsercion o

rotura de catéter
(mas frecuentes)

Revision
quirurgica

Localizado
Proceso vaginal
persistente o
hernia
inguino-crural
(mas frecuentes)

| Ecografia |

Revision
quirdrgica
Herniorrafia con
malla

Origen incierto
Hernia incisional
(més frecuente)

Ecograffa
TAC abdominal
con contraste
intraperitoneal

Revision
quirdrgica
Herniorrafia con
malla

Reposo peritoneal 4 semanas

Reinicio de DP
Voldmenes bajos
DP automatica con dia seco

DP: didlisis peritoneal; TAC: tomografia axial computarizada.

19




- DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO =
Dr. Francisco Coronel Diaz

Hemoperitoneo en dialisis |
. o . . 1+ Servicio de Nefrologfa.
peritoneal. Criterios de ingreso ' tiospital Clinico san Carlos, Madid

El hemoperitoneo en un paciente en didlisis peritoneal (DP) se define como la presencia de contenido hemético
en el efluente peritoneal, que puede ser de diferente intensidad, desde un color levemente rosado a uno rojo
intenso. Gracias a la frecuencia de los intercambios periédicos de liquido peritoneal (LP), refleja de forma répida el
sangrado mayor o menor dentro de la cavidad peritoneal. Es una complicacién frecuente en la DP que puede pre-
sentarse como una complicaciéon aguda tras la implantacién del catéter peritoneal, al ocasionarse una laceracion
por la punta del catéter o durante la maniobra quirtrgica por puncién de algun vaso o por defecto de la sutura
y sangrado de la pared abdominal. La presencia de trastornos de la coagulacion favorece esta complicacion al
implantar el catéter.

La causa més frecuente de hemoperitoneo en la DP se da en mujeres jovenes y en relacién con la menstruacion
o la ovulacion. Es una complicacién que puede aparecer en cualquier momento del tratamiento con DP y en el
caso del sexo femenino de forma recurrente durante el ciclo menstrual, por lo que se incluye como complicacién
crénica o tardia. El hemoperitoneo relacionado con el catéter también puede darse en cualquier momento de la
DP por pequefos traumas o por decubito de éste. Cirugias, procedimientos diagnosticos abdominales previos o
procesos abdominales (por ejemplo, ruptura de quistes renales) pueden dar lugar a un sangrado peritoneal que
la realizacion de la DP detecta. La tendencia hemorrégica propia de la enfermedad renal crénica y los trastornos
de la coagulacién de algunos pacientes incluidos en DP facilita la aparicion de hemoperitoneo. También la gran
frecuencia de pacientes renales cronicos en tratamiento con anticoagulantes y antiagregantes plaquetarios debe
ser considerada ante un caso de hemoperitoneo. Algunos cuadros de peritonitis en la DP pueden acompanarse
de LP mds o menos hematico.

En los casos de etiologia dudosa y con hemoperitoneo grave es necesario, ademds de pruebas de laboratorio
urgentes para observar la repercusion hematoldgica, recurrir a las pruebas de imagen y la ecografia; la tomografia
axial computarizada o la resonancia magnética nuclear podrian estar indicadas.

Tanto en la presentacion aguda como en la tardia/crénica, si el hemoperitoneo es leve, suele resolverse con la-
vados repetidos de LP a temperatura ambiente y no se precisa ingreso. Puede ser necesario el ajuste de anticoa-
gulantes y antiagregantes. Si el sangrado no cede con lavados repetidos o si el cuadro es grave, estarfa indicada
la laparotomia urgente con ingreso del paciente. También en los casos de hemoperitoneo de etiologia dudosa
con sangrado intenso estd indicado el ingreso y la cirugia urgente para el diagnostico de la causa y el control
hemorragico.
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HEMOPERITONEO
Liquido efluente hemético

Complicacion aguda Complicacion cronica/tardia
Tras implantacion
del catéter —
Defecto de Menstruacion Trauma o Tratamiento
coagulacion Ovulacion decubito de con:
punta de heparina
I catéter Sintrom®
; Puncién
Hemorragia arteria
de pared epiastrica Etiologia
P'9 dudosa o
I cuadro grave
Tratamiento | Laparotomia
(ingreso)
HP leve: HP gravey Intercambios rapidos de LP
lavados lavados con a temperatura ambiente
peritoneales LP no eficaz
con LP frio

HP: hemoperitoneo; LP: liquido peritoneal.

Laparotomfa
urgente
(ingreso)
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Quiloperitoneo en dialisis
peritoneal. Criterios de ingreso

Dr. Francisco Coronel Diaz
Servicio de Nefrologfa.
Hospital Clinico San Carlos, Madrid

La aparicion de liquido blanquecino en el efluente peritoneal de un paciente en didlisis peritoneal (DP) es un mo-
tivo de alarma para él, ya que puede recordar al liquido turbio de una infeccién peritoneal. Es una complicacion
poco frecuente, pero bien descrita en la literatura. El aspecto lechoso del efluente se debe a la concentracion alta
de triglicéridos y a la presencia de quilomicrones, originados por la presencia de liquido linfatico en la cavidad
peritoneal, que puede relacionarse con la lesién u obstruccion del sistema linfatico.

Cuando el aspecto lechoso del liquido peritoneal (LP) no es muy marcado, hay que hacer el diagndstico diferencial
con la infeccién peritoneal y, aunque en ocasiones el quiloperitoneo puede ir acompanado de dolor ligero o sen-
sacion de distension abdominal, no cursa con fiebre. Es obligado realizar coulter del LP, enviar muestra al laborato-
rio para tincién de Gram y tomar cultivo. El contaje de células y la tincion de Gram orientan el diagndstico. Ante la
duda, es preferible instaurar tratamiento empirico antibidtico e indicar la observacion cuidadosa del aspecto del
LP en los intercambios siguientes en el domicilio del paciente.

En ocasiones, el liquido es totalmente blanco y aparece con relacion a la implantacion reciente del catéter pe-
ritoneal. La laceracién por el catéter o los microtraumatismos producidos durante la insercion son la causa mas
frecuente de su aparicion y se observa durante los primeros intercambios de LP o en los dias siguientes a su
colocacion. Su presentacion de forma més tardia se ha comunicado en enfermedades malignas, sobre todo en
linfomas, o en procesos infecciosos crénicos. Se han descrito casos de quiloperitoneo en pacientes en DP tratados
con farmacos calcioantagonistas, con la remision del cuadro al retirar la medicacién. Otros procesos relacionados
con la aparicién de quiloperitoneo en pacientes en DP son la cirrosis hepatica, el sindrome nefritico, la pancreatitis,
la amiloidosis y la realizacion reciente de alguna intervencion quirdrgica abdominal.

Una vez orientado el caso y tomadas las medidas descritas, no se precisa una actuacién mas explicita por parte del

facultativo de guardia. No se precisa ingreso y la actitud mas adecuada es remitir, en los dias proximos, al nefrélogo
encargado del paciente para su seguimiento.
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QUILOPERITONEO

Liquido peritoneal de aspecto lechoso

Ligeramente blanquecino
Diagnostico diferencial
con peritonitis dudosa

Acompanado
de dolor/fiebre

| |
Coulter LP | Cultivo |

> 100 leucocitos
(> 50 % PMN)

Tincion
de Gram +/-

Tratamiento antibiotico
(ver algoritmo de peritonitis)

PMN: polimorfonucleares.

Claramente lechoso (niveles
altos de triglicéridos

> 110 mg/dly quilomicrones
en liquido peritoneal)

Etiologia

por catéter

Microtraumatismos | Cirrosis |

Sindrome | Calcioantagonistas |

nefrético
| Pancreatitis |

Enfermedades
malignas

Linfomas
Amiloidosis

Practicamente nunca precisan ingreso urgente

No precisan tratamiento urgente
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Dialisis peritoneal y cirugia Dr. Javier Pérez-Contreras
Dra. Rosalia Ruiz Ferrus
Servicio de Nefrologia.

Hospital General Universitario

de Alicante

La didlisis peritoneal (DP) es factible en pacientes con antecedentes quirirgicos no abdominales y en la gran ma-
yorfa de los enfermos con cirugia abdominal previa. En raras ocasiones, sin embargo, encontraremos antecedentes
que hardn imposible la realizacion de la DP, tales como hernia abdominal inoperable, enfermedad inflamatoria
intestinal, reseccion intestinal significativa, adherencias o fibrosis peritoneal.

Por otro lado, los pacientes de DP pueden precisar cirugia por diversos motivos. Si la cirugfa es de indole menory se
localiza en el abdomen (catéter, hernia, etc.), suele precisarse suspender la DP unos dias/semanas (segun el caso)
antes de valorar reiniciarla, ya sea o no con volimenes de infusién reducidos. Sin embargo, si la cirugia abdominal
es de mayor agresividad (hemicolectomia, etc.), la DP debera suspenderse de manera prolongada o incluso defini-
tiva seguin el caso, con transferencia del enfermo a hemodidlisis.

Sila cirugia no es abdominal, en teoria la DP podria seguir aplicdndose sin novedad. En la préctica, la cirugia menor
no abdominal puede forzar el ingreso del enfermo para hacer DP asistida por enfermeria si la intervencion ha teni-
do lugar sobre alguin elemento fundamental para realizar los intercambios (miembros superiores, 0jos). Del mismo
modo, la cirugia mayor no abdominal puede precisar ingreso posterior en la unidad de cuidados intensivos o
reanimacion, respiracion asistida, aporte de volimenes altos de fluidos, etc. Sila infraestructura de la unidad de DP
o las caracteristicas de la intervencién y de la capacidad funcional del peritoneo del paciente no permiten asegurar
diversas posibilidades terapéuticas (DP continua ambulatoria en dosis alta, DP automatizada, funcion renal residual
significativa, capacidad de ultrafiltracion elevada, etc.), serd més prudente suspender la DP de manera provisional,
transferir al paciente a hemodidlisis, que muchas veces sera diaria, y revaluar la situacion més adelante.
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I Dialisis peritoneal y cirugia I

| Cirugia previa a DP |

DP viable, salvo: hernia
abdominal inoperable,
reseccion intestinal
significativa, fibrosis

| Cirugia tras iniciar DP

peritoneal, adherencias,

enfermedad Cirugia

abdominal

inflamatoria intestinal

Cirugia no

abdominal

Cirugfa menor
(incluye catéter)

Cirugfa mayor

Cirugfa menor

Cirugia mayor

Suspender DP
durante dias
0 semanas
seguin casos 'y
necesidad
Valorar reinicio
de DP con
volumen bajo

Suspender DP
de manera
temporal o

definitiva segun
casos

Valorar reinicio
de DP con

volumen bajo si
indicado

Continuar DP
Valorar DP
asistida si es
preciso (cirugia
de manos, 0jos,
etc.)

DP viable en

teorfa. Segun
casos, iniciar,

hemodialisis y
suspender DP
sino se puede
conseguir UF
elevada, DPCA
en dosis alta

o DPA en UC],

reanimacion, etc.

DP: didlisis peritoneal; DPA: DP automatizada; DPCA: DP continua ambulatoria; UCI: unidad de cuidados intensivos; UF: ultrafiltracion.
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Dr. Juan Manuel Lopez Gomez

Prescripciéon/adecuacion |
e rpe s . 1 Servicio de Nefrologia.
en dialisis perltoneal ! Hospital Gregorio Marandn, Madrid

El objetivo de la adecuacion es alcanzar una dosis de didlisis peritoneal (DP) éptima.

Con dosis suboptima:

e Ajustar pauta en funcion del test de equilibrio peritoneal (TEP).

o Valorar didlisis peritoneal automatizada (DPA), especialmente en medios-altos y altos transportadores.
e Aumentar volumen de infusion, si se tolera.

e Valorar aumento de intercambios.

Medidas de valoracion:
e Funcion renal residual (FRR):
— Como media de CCry urea C con orina de 24 h.
— Mediante ecuacion MDRD-4.
e Dosis:
— KT/V total = KT/V renal + KT/V peritoneal.
— CCrtotal = CCr renal + CCr peritoneal.
o TEP: se realizard con bolsas de glucosa al 3,86% o dextrosa al 4,5% para valorar el cribado de sodio.

Con caracter general en dosis subdptima:

e £s deseable una ultrafiltracion > 1 1/d para garantizar una eliminacion de sodio > 130 mEq/d. La FRR puede
compensar las pérdidas.

e Mantener estado de euvolemia.

Marcadores de referencia:

e Albumina sérica < 3,5 g/dl.

Hidratacién por bioimpedancia espectroscédpica > 2,5 |.

Dializado/plasma (DP) creatinina a las 4 h > 0,8.

Maximos esfuerzos para mantener FRR:

— Evitar depleciones de volumen.

— Evitar nefrotdxicos (antiinflamatorios no esteroideos, aminoglucésidos y contrastes yodados).

— Evitar peritonitis.

— Uso de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina o antagonistas de los receptores de la angio-
tensina Il.

El balance positivo de glucosa induce hiperinsulinemia, hipertrigliceridemia, aumento de masa grasa abdominal

y sindrome metabdlico. Por tanto, se ha de evitar el uso de soluciones con glucosa al 2,27, sin pasar de un inter-

cambio diario. El uso de icodextrina es aconsejable.

Necesidades > 10 | en DP continua ambulatoria o intercambio complementario diurno en DPA deben iniciar

preparacion para paso a hemodidlisis.

En pacientes con superficie corporal > 2 m? es complicado obtener los objetivos 6ptimos, por lo que se debe

preparar para el paso a hemodilisis cuando la FRR < 2 ml/min.
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Valorar:

- FRRy diuresis

- Superficie corporal

- Estudio peritoneal (1 mes despues del inicio)

)I Valorar adecuacion

KT/V total > 2 KT/V total 1,7-2,0
CCrtotal > 60 | CCr total 50-60 | *éTC/th;?;T':SBT
UF>1l/d UF<1l/d

Aumentar dosis

| FRR > 2 ml/min | | FRR < 2 ml/min DP no mejora

| DP éptima | | DP minima |—| Valorar paso a HD Paso a HD

—| Revision cada 3-6 meses |

FRR: funcién renal residual; UF: ultrafiltracion; DP: didlisis peritoneal; HD: hemodidlisis.
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Complicaciones agudas
del catéter peritoneal

Dr. Javier Pérez-Contreras
Dra. Rosalia Ruiz Ferrus
Servicio de Nefrologia.

Hospital General Universitario
de Alicante

La cirugia para implantacién del catéter de didlisis peritoneal (DP) es sencilla'y no suele ocasionar problemas desta-
cables. De hecho, en algunos centros el procedimiento se realiza en la unidad de cirugfa sin ingreso. No obstante,
a veces pueden aparecer complicaciones.

El sangrado posquirdrgico es muy poco frecuente y suele originarse més en la pared abdominal que en el interior
del abdomen. En ocasiones, un vendaje compresivo puede controlar el cuadro, pero en otras se precisarad una
revision quirdrgica de la zona. La perforacion visceral es absolutamente excepcional. De producirse, serd habi-
tualmente puntiforme, tenderd a cerrar espontdneamente y se deberd valorar la indicacion de cirugia reparadora
junto a los cirujanos generales. Ademds de la obligada cobertura antibidtica, habra que plantear retirar el catéter
contaminado.

La infeccion aguda del orificio de salida o del tinel subcutdneo del catéter es muy poco habitual en el periodo
posoperatorio, pero es relativamente frecuente (1 episodio/paciente cada dos anos) en el seguimiento. A este
respecto remitimos al lector a lo que ya hemos comentado en el capitulo de tratamiento del dolor abdominal. Por
el contrario, la fuga de liquido de didlisis pericatéter suele ser precoz y sefala falta de cicatrizacién de los tejidos
que rodean al catéter, aunque también puede ser tardia. Obliga a retrasar el inicio de la DP o a suspenderla si ya se
habia iniciado, a la espera de la cicatrizacion. Si persiste, deberd revisarse la zona mediante cirugia.

La falta de funcién del catéter depende, en gran medida, del tipo de catéter utilizado, del tipo de enfermo al que
se implante el catéter y de la destreza del cirujano. Ante un catéter con problemas de drenaje (lo méas habitual),
realizaremos una radiografia de abdomen. De forma excepcional, podemos observar un acodamiento del catéter.
En este caso el problema surgird desde el primer lavado, se deberé a una mala técnica de implantaciéon y su Unico
tratamiento consiste en cambiar el catéter. Con mucha mayor frecuencia el problema de base es el estrefiimiento,
que se trata con laxantes. En otros casos observaremos la punta del catéter desplazada. Segun el tipo de catéter
y de la experiencia del centro, aqui, junto a los laxantes, puede estar indicada la recolocacién mediante una guia
externa. En ocasiones, el desplazamiento del catéter no se deberd a un simple desplazamiento, sino a un atrapa-
miento de éste por el epiplon. En estos casos, la Unica solucidn es quirdrgica. Por Ultimo, a veces serd evidente que
el catéter estd obstruido, sin que podamos saber si esta obstruccion se debe a codgulo, fibrina o atrapamiento
epiploico. En estos casos, siempre debe intentarse primero desobstruir el catéter inyectando liquido de dialisis
a presion y aspirando después con una jeringa. De no solucionarse el problema, administraremos 100.000 U de
urocinasa intracatéter, que dejaremos actuar un par de horas. Si el problema siguiera presente, deberiamos indicar
una revision quirdrgica para solucionar la obstruccion + atrapamiento.
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Sangrado | Perforacion Mala | Infeccién |
visceral funcién

Vendaje Antibidticos Radiografia Antibidticos
compresivo Retirar el de Valorar la
Valorar catéter abdomen retirada del

revision Valorar catéter segun
quirdrgica cirugfa germeny
evolucion

Fuga
pericatéter
del dializado

Retrasar
inicio de DP
Revision
quirdrgica
Si persiste

| Acodamiento

Desplazamiento

Atrapamiento

Obstruccion

| EstreAimiento

i

DP: didlisis peritoneal.

29

simple por epiplon por fibrina o
codgulo
Cambio de Laxantes Liberacion Lavados con | Laxantes |
catéter Recolocacion quirdrgica jeringa
con gufa A Urocinasa
externa intracatéter
;Sigue
obstruido?




Bibliografia

« Sociedad Espanola de Nefrologia. Coronel F (coordinador). Guias de practica clinica en didlisis peritoneal.
Nefrologia 2006;26(Supl 4):1-184.

« Coronel F, Montenegro J, Selgas R (editores). Manual practico de didlisis peritoneal. Badalona: Atrium
Comunicacion Estratégica; 2005.

« Sansone G, Cirugeda A, Bajo MA, del Peso G, Sdnchez Tomero JA, Alegre L, et al. Actualizacién de protocolos
en la practica clinica de didlisis peritoneal, afo 2004. Nefrologia 2004;24(5):410-45.

« Selgas R, Miranda B, Moreno F, Munoz J, Borrego F, Lopez Revuelta K, et al. Diagramas de flujo en didlisis
peritoneal continua ambulatoria (DPCA). Nefrologia 1990;10(1):15-27.

«  Palomar R, Gonzélez-Martin V, Martin L, Morales P, Martin de Francisco AL, Arias M. Is abdominal surgery still a
contraindication for peritoneal dialysis? Nephrol Dial Transplant 2007;22:2360-1.

+ Montenegro Martinez J. Peritonitis bacteriana. En: Montenegro J, Correa-Rotter R, Riella MC (editores). Tratado
de didlisis peritoneal. Barcelona: Elsevier Espana; 2009. p. 283-320.

-+ Piraino B, Bailie GR, Bernardini J, Boeschoten E, Gupta A, Holmes C, et al. ISPD Guidelines/recommendations.
Peritoneal dialysis related infections recommendations: 2005 update. Perit Dial Int 2005;25:107-31.

« Lew SQ.Hemoperitoneum: bloody peritoneal dialysate in ESRD patients receiving peritoneal didlisis. Perit Dial
Int 2007;27:226-33.

« Dombros N, Dratwa M, Feriani M, Gokal R, Heimburger O, Krediet R, et al. European best practice guidelines for
peritoneal dialysis. Nephrol Dial Transplant 2005;20(Suppl 9).

-« Lew SQ. Hydrothorax: Pleural effusion associated with peritoneal dialysis. Perit Dial Int 2010;30:13-8.

« Vera M. Diagnostico por imagen en didlisis peritoneal. En: Montenegro J, Correa-Rotter R, Riella M (editores).
Tratado de didlisis peritoneal. Barcelona: Elsevier; 2009. p. 561-71.

30
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OLMESARTAN MEDOXOMILO COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA. Olmesartan medoxomilo. Cada comprimido contiene 10

mg, 20 mg 6 40 mg de olmesartan medoxomilo. Excipientes: lactosa monohidrato (ver seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo). Para consultar la lista
completa de excipientes, ver seccion Lista de excipientes. FORMA FARMACEUTICA. Comprimido recubierto. Openvas 10 y 20 mg comprimidos: comprimidos recubiertos,
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C15 en un lado. DATOS CLINICOS. Indicaciones terapéuticas. Tratamiento de la hipertension esencial. Posologia y forma de administracion. Adultos. La dosis inicial
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dosis en cualquier paciente. Con el fin de facilitar el cumplimiento terapéutico, se recomienda tomar Openvas comprimidos aproximadamente a la misma hora cada dia,
con o sin alimentos, por ejemplo, a la hora del desayuno. Ancianos. En pacientes ancianos generalmente no se requiere un ajuste de la dosis (para recomendacion de
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nitorizar minuciosamente la presion arterial. Insuficiencia renal. La dosis méxima en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada (aclaramiento de creatinina de 20
- 60 mi/min) es de 20 mg de olmesartdn medoxomilo una vez al dia, dada la limitada experiencia con dosis superiores en este grupo de pacientes. No se recomienda el
uso de olmesartan medoxomilo en pacientes con insuficiencia renal severa (aclaramiento de creatinina < 20 mi/min), ya que sdlo se tiene una experiencia limitada en este
grupo de pacientes (ver secciones Advertencias y precauciones especiales de empleo, 5.2). Insuficiencia hepatica. En pacientes con insuficiencia hepética leve no se
requiere un ajuste de las dosis recomendadas. En pacientes con insuficiencia hepdtica moderada, se recomienda una dosis inicial de 10 mg de olmesartan medoxomilo
una vez al dia y la dosis maxima no debe superar los 20 mg diarios. Se recomienda una monitorizacion cuidadosa de la presion arterial y de la funcion renal en pacientes
con insuficiencia hepatica que estén siendo tratados con diuréticos y/o otros medicamentos antihipertensivos. No se dispone de experiencia con olmesartan medoxomilo
en pacientes con insuficiencia hepdtica severa, por lo que no se recomienda su uso en este grupo de pacientes (ver secciones Advertencias y precauciones especiales de
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diarrea o vémitos. Estos trastornos se deben corregir antes de administrar olmesartan medoxomilo. Otras condiciones con estimulacion del sistema renina-angioten-
sina-aldosterona: En pacientes cuyo tono vascular y funcion renal dependen principalmente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejemplo,
pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva grave o enfermedad renal subyacente, incluyendo estenosis de la arteria renal), el tratamiento con otros medicamentos que
afectan a este sistema se ha asociado con hipotensién aguda, azotemia, oliguria o, en raras ocasiones, insuficiencia renal aguda. No se puede excluir la posibilidad de
efectos similares con los antagonistas de los receptores de la angiotensina Il. Hipertension renovascular: El riesgo de hipotension grave y de insuficiencia renal es mayor
cuando los pacientes con estenosis de la arteria renal bilateral o con estenosis de la arteria renal en caso de un tnico rifion funcionante, son tratados con medicamentos
que afectan al sistema renina-angiotensina-aldosterona. Insuficiencia renal y trasplante de rifion: Se recomienda realizar controles periodicos de los niveles séricos de
potasio y de creatinina en caso de administrar olmesartan medoxomilo a pacientes con insuficiencia renal. No se recomienda el uso de olmesartan medoxomilo en pacien-
tes con insuficiencia renal severa (aclaramiento de creatinina < 20 ml/min) (ver seccién Posologia y forma de administracion). No se dispone de experiencia en la adminis-
tracion de olmesartan medoxomilo a pacientes sometidos a un trasplante renal reciente 0 a pacientes con insuficiencia renal en fase terminal (es decir, aclaramiento de
creatinina < 12 ml/min). Insuficiencia hepatica: No hay experiencia en pacientes con insuficiencia hepética severa, y por tanto, el uso de olmesartan medoxomilo no se
recomienda en este grupo de pacientes (para las dosis recomendadas en pacientes con insuficiencia hepética leve o moderada, ver seccién Posologia y forma de adminis-
tracion). Hiperkalemia: El empleo de medicamentos que afectan al sistema renina-angiotensina-aldosterona puede producir hiperkalemia. El riesgo, que puede ser fatal,
estd incrementado en ancianos, en pacientes con insuficiencia renal y en pacientes con diabetes, en pacientes tratados de forma concomitante con otros medicamentos
que puedan incrementar los niveles de potasio, y/o en pacientes con procesos intercurrentes. Antes de considerar el empleo concomitante de los medicamentos que
afectan al sistema renina-angiotensina-aldosterona, se debe evaluar la relacion beneficio riesgo y considerar otras alternativas. Los principales factores de riesgo que se
deben considerar para la hiperkalemia son: Diabetes, insuficiencia renal, edad (> 70 afios). Combinacién con uno 0 més medicamentos que afecten al sistema renina-
angiotensina-aldosterona y/o suplementos de potasio. Algunos medicamentos o grupos terapéuticos de medicamentos pueden provocar una hiperkalemia: sustitutos de la
sal que contienen potasio, diuréticos ahorradores de potasio, inhibidores de la ECA, antagonistas de los receptores de la angiotensina ll, medicamentos antiinflamatorios no
esteroideos (incluyendo inhibidores selectivos de COX-2), heparina, inmunosupresores como ciclosporina o tacrolimus, trimetoprim. Procesos intercurrentes, en particular
deshidratacion, descompensacion cardiaca aguda, acidosis metabélica, empeoramiento de la funcion renal, empeoramiento repentino de la funcion renal (ejemplo, enfer-
medades infecciosas), lisis celular (ejemplo, isquemia aguda de las extremidades, rabdomiolisis, traumatismo extenso). Se recomienda realizar una estrecha monitorizacion
del potasio sérico en pacientes de riesgo (ver seccion Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Litio: Al igual que con otros antagonistas de los
receptores de la angiotensina Il, no se recomienda la combinacion de litio y olmesartan medoxomilo (ver seccidn Interaccion con otros medicamentos y otras formas de
interaccion). Estenosis valvular adrtica o mitral; miocardiopatia hipertréfica obstructiva: Al igual que con otros vasodilatadores, se recomienda una especial precau-
cién en pacientes con estenosis valvular adrtica o mitral 0 con miocardiopatia hipertréfica obstructiva. Aldosteronismo primario: Los pacientes con aldosteronismo prima-
rio no responden, por lo general, a los medicamentos antihipertensivos que actuan inhibiendo el sistema renina-angiotensina. Por lo tanto, no se recomienda el uso de ol-
mesartan medoxomilo en dichos pacientes. Diferencias étnicas: Al igual que ocurre con los otros antagonistas de la angiotensina Il, el efecto reductor de la presion arte-
rial de olmesartan medoxomilo es algo inferior en los pacientes de raza negra en comparacion con los pacientes de otras razas, posiblemente a causa de una mayor pre-
valencia de niveles bajos de renina en la poblacion hipertensa de raza negra. Embarazo: No se debe iniciar tratamiento con antagonistas de la angiotensina Il durante el
embarazo. Las pacientes que estén planificando un embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos alternativos, que tengan un perfil de seguridad establecido
para usar durante el embarazo, salvo que se considere esencial continuar con la terapia con antagonistas de la angiotensina Il. Cuando se diagnostique un embarazo, se
debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con antagonistas de la angiotensina ll, y si es apropiado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica (ver secciones Contra-
indicaciones y Embarazo y lactancia). Otros: Al igual que sucede con cualquier antihipertensivo, una disminucién excesiva de la presion arterial en pacientes con enferme-
dad coronaria isquémica o enfermedad cerebrovascular isquémica puede provocar un infarto de miocardio o accidente cerebrovascular. Este medicamento contiene lacto-
sa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp (insuficiencia observada en ciertas poblaciones de Laponia) o malabsorcion de
glucosa o galactosa, no deben tomar este medicamento. Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion. Los estudios de interacciones se han
realizado sdlo en adultos. Efectos de otros medicamentos sobre olmesartan medoxomilo: Suplementos de potasio y diuréticos ahorradores de potasio: En base a la
experiencia con otros medicamentos que afectan al sistema renina-angiotensina, el uso concomitante de diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio, sus-
titutivos de la sal que contengan potasio u otros medicamentos que puedan aumentar los niveles séricos de potasio (por ejemplo, heparina) puede producir un aumento de
potasio en plasma (ver seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo). Por lo tanto, no se recomienda dicho uso concomitante. Otros medicamentos antihi-
pertensivos. El uso concomitante de otros medicamentos antihipertensivos puede aumentar el efecto reductor de la presion arterial de olmesartan medoxomilo. Medica-
mentos antiinflamatorios no esteroideos (AINES): Los AINES (incluyendo el &cido acetilsalicilico a dosis > 3 g/dia y también los inhibidores COX-2) y los antagonistas de los
receptores de la angiotensina Il pueden actuar sinérgicamente disminuyendo la fiftracion glomerular. El riesgo del uso concomitante de AINES y antagonistas de la angio-
tensina Il es la aparicion de insuficiencia renal aguda. Se recomienda la monitorizacion de la funcion renal al comienzo del tratamiento, asi como la hidratacion regular del
paciente. Ademas, el tratamiento concomitante puede reducir el efecto antihipertensivo de los antagonistas del receptor de la angiotensina Il, ocasionando pérdida parcial



de su eficacia. Otros medicamentos: Después del tratamiento con un antidcido (hidréxido de magnesio y aluminio) se observd una leve reduccion de la biodisponibilidad de
olmesartan. La administracion conjunta de warfarina y de digoxina no afect6 a la farmacocinética de olmesartén. Efectos de olmesartan medoxomilo sobre otros
medicamentos. Litio: Se ha descrito aumento reversible de la concentracion sérica de litio y casos de toxicidad durante la administracion concomitante de litio con inhi-
bidores de la enzima conversora de angiotensina y antagonistas de la angiotensina l. Por lo tanto, no se recomienda la combinacién de olmesartan medoxomilo y itio (ver
seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo). Si fuera necesario el uso de esta combinacion, se recomienda realizar una cuidadosa monitorizacion de los
niveles séricos de litio. Otros medicamentos.Los medicamentos investigados en estudios clinicos especificos en voluntarios sanos incluyen warfarina, digoxina, un antiacido
(hidroxido de aluminio y magnesio), hidroclorotiazida y pravastatina. No se observaron interacciones clinicamente relevantes y, en particular, olmesartan medoxomilo no tuvo
efecto significativo en la farmacocinética y farmacodinamia de warfarina ni en la farmacocinética de digoxina. Olmesartdn no tuvo efectos inhibitorios clinicamente relevan-
tes en las enzimas humanas del citocromo P450 in vitro: 1A1/2, 2A6, 2C8/9, 2C19, 2D6, 2E1 y 3A4, y tuvo un minimo o ningdn efecto inductor sobre la actividad del ci-
tocromo P450 de rata. Por lo tanto, no se realizaron estudios de interaccion in vivo con inhibidores e inductores del enzima citocromo P450 y no se esperan interacciones
clinicamente relevantes entre olmesartan y medicamentos metabolizados por las enzimas del citocromo P450 anteriores. Embarazo y lactancia. Embarazo:

No se recomienda el uso de antagonistas de la angiotensina Il durante el primer trimestre de embarazo (ver seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo).
El uso de los antagonistas de la angiotensina Il esté contraindicado durante el segundo y tercer trimestre de embarazo (ver secciones Contraindicaciones y Advertencias y
precauciones especiales de empleo).

Los datos epidemioldgicos, respecto al riesgo de teratogenicidad tras la exposicion a los inhibidores de ECA durante el primer trimestre de embarazo, no han sido concluyentes;
no obstante, no se puede excluir un pequefio incremento del riesgo. Mientras no haya datos epidemioldgicos controlados sobre el riesgo con antagonistas de la angiotensina
II, pueden existir riesgos similares para esta clase de medicamentos. Las pacientes que estén planificando un embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos
alternativos, que tengan un perfil de seguridad establecido para usar durante el embarazo, salvo que se considere esencial continuar con la terapia con blogueantes de
los receptores de angiotensina. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con antagonistas de la angiotensina Il, y si es
apropiado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica. Es conocido que la exposicion a la terapia con antagonistas de la angiotensina Il durante el segundo y tercer trimestre
del embarazo induce toxicidad fetal en el ser humano (descenso de la funcion renal, oligohidramnios, retraso en la osificacion del craneo) y toxicidad neonatal (insuficiencia
renal, hipotension, hiperkalemia). (Ver también 5.3 “Datos preclinicos sobre seguridad”). Si se ha producido exposicion a antagonistas de la angiotensina Il desde el segundo
frimestre de embarazo, se recomienda un control ecografico de la funcion renal y del craneo. Los nifios cuyas madres han tomado antagonistas de la angiotensina Il
deben ser cuidadosamente observados por si se presenta hipotension (ver también secciones Contraindicaciones y Advertencias y precauciones especiales de empleo).
Lactancia: Olmesartan se excreta en la leche de ratas lactantes, pero se desconoce si olmesartén se excreta en la leche materna. No se recomienda Openvas durante la
lactancia, debido a que no se dispone de informacion relativa al uso de Openvas durante la misma, siendo preferibles tratamientos alternativos con perfiles de seguridad
mejor establecidos durante la lactancia, especialmente en la lactancia de los recién nacidos o de nifios prematuros. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar
maquinas. No se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. Al conducir o utilizar maquinaria, es necesario tener en cuenta
que los pacientes tratados con antihipertensivos pueden experimentar ocasionalmente mareos o fatiga. Reacciones adversas. Experiencia de comercializacion. Las
reacciones adversas siguientes se han notificado tras la comercializacion. Estas se clasifican por érganos y sistemas, y se ordenan seguin su frecuencia de acuerdo con la
siguiente convencion: muy frecuentes (>1/10); frecuentes (>1/100, <1/10); poco frecuentes (=1/1.000, <1/100); raras (=1/10.000, <1/1.000); muy raras (<1/10.000)
incluyendo las notificaciones aisladas. Se han notificado casos aislados de rabdomiolisis en pacientes que estan tomando bloqueantes de los receptores de la angiotensina
II. Sin embargo, no se ha establecido una relacion causal. Ensayos clinicos. En los estudios de monoterapia doble ciego controlados con placebo, la incidencia general de
acontecimientos adversos originados por el tratamiento fue del 42,4% con olmesartan medoxomiloy del 40,9% con placebo. En los estudios de monoterapia controlados con
placebo, el mareo fue la tnica reaccion adversa relacionada inequivocamente con el tratamiento (incidencia del 2,5% con olmesartdn medoxomilo y del 0,9% con placebo).
En el caso de tratamiento prolongado (2 afios), la incidencia de abandono debido a acontecimientos adversos con olmesartan medoxomilo 10 - 20 mg al dia fue del 3,7%.
Los acontecimientos adversos siguientes han sido descritos en todos los ensayos clinicos realizados con olmesartan medoxomilo (incluyendo los ensayos controlados tanto
con principio activo como con placebo), independientemente de la causalidad o incidencia relacionada con el placebo. Estos acontecimientos se clasifican por 6rganos y
sistemas y se ordenan dentro de cada apartado segUin su frecuencia tal y como se ha descrito anteriormente. Trastornos del sisterma nervioso central: Frecuentes: mareos.
Poco frecuentes: vértigo. Trastomos cardiovasculares: Poco frecuentes: angina de pecho. Raros: hipotension. Trastormos del sisterma respiratorio: Frecuentes: bronquitis, tos,
faringitis, rinitis. Trastornos gastrointestinales: Frecuentes: dolor abdominal, diarrea, dispepsia, gastroenteritis, nduseas. Trastornos de la piel y del tejido subcutdneo: Poco
frecuentes: sarpullido. Trastornos musculoesqueléticos:Frecuentes: artritis, dolor de espalda, dolor 6seo. Trastornos del sistema urinario: Frecuentes: hematuria, infeccion del
tracto urinario. Trastomos generales: Frecuentes: dolor tordcico, fatiga, sintomas gripales, edema periférico, dolor. Parametros de laboratorio. En los estudios de monote-
rapia controlados frente a placebo, se observé una incidencia algo mayor de hipertrigliceridemia (2,0% frente a 1,1%) y de creatinfosfocinasa elevada (1,3% frente a 0,7%)
en el grupo de olmesartan medoxomilo comparado con el grupo de placebo. Los acontecimientos adversos relacionados con los pardmetros bioquimicos descritos en todos
los ensayos clinicos con olmesartan medoxomilo (incluyendo los ensayos no controlados con placebo), independientemente de la causalidad o incidencia relacionada con el
placebo, fueron: Trastornos del metabolismo y nutricion: Frecuentes: aumento de creatinfosfocinasa, hipertrigliceridemia, hiperuricemia. Raros: hiperkalemia. Trastornos he-
patobiliares: Frecuentes: aumento de enzimas hepéticas. Informacion adicional en poblaciones especiales. En pacientes ancianos, la frecuencia de casos de hipotension
se incrementa ligeramente de rara a poco frecuente. Sobredosis. S6lo se dispone de informacién limitada con respecto a la sobredosificacion en seres humanos. El efecto
mas probable de la sobredosificacion es la hipotension. En caso de sobredosis, se debe someter al paciente a una cuidadosa monitorizacion, instaurandose un tratamiento
sintomatico y de soporte. No hay informacidn disponible sobre la dializabilidad de olmesartan. DATOS FARMACEUTICOS. Lista de excipientes. Nicleo del comprimido: Ce-
lulosa microcristalina. Lactosa monohidrato. Hidroxipropilcelulosa. Hidroxipropilcelulosa de baja sustitucion. Estearato de magnesio. Recubrimiento del comprimido. Didxido
de titanio (E 171). Talco. Hipromelosa. Incompatibilidades. No procede. Periodo de validez. 3 afios. Precauciones especiales de conservacion. No requiere condiciones
especiales de conservacion. Naturaleza y contenido del envase. Blister de aluminio laminado con poliamida/aluminio/cloruro de polivinilo. Envases de 14, 28, 30, 56, 84, 90,
98 y 10x28 comprimidos recubiertos. Envases con blisters precortados unidosis de 10, 50 y 500 comprimidos recubiertos. Puede que solamente estén comercializados algu-
nos tamarios de envases. Precauciones especiales de eliminacion y
otras manipulaciones. Ninguna especial. TITULAR DE LA AUTORIZA-
CION DE COMERCIALIZACION. PFIZER, S.A. Avda. Europa 20B —Parque
Empresarial La Moraleja. 28108 Alcobendas (Madrid). NUMERO(S) DE
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION. Openvas® 10 mg comprimidos
recubiertos: 65.493. Openvas® 20 mg comprimidos recubiertos: 65.494.

Grupos Sistémicos
Trastornos de la sangre y del sistema linfético Trombocitopenia

Trastornos del sistema nervioso Mareo, cefalea

Trastornos respiratorios torécicos y mediastinicos  [Tos

Trastornos gastrointestinales Dolor abdominal, nduseas, vomitos

Muy raras

Openvas® 40 mg comprimidos recubiertos: 65.495. FECHA DE LA PRIME-
RA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA AUTORIZACION. Julio 2003/25
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SENTACIONES Y PRECIOS. Openvas® 10 mg x 28 comprimidos: 22,28
€. Openvas® 20 mg x 28 comprimidos: 24,82 €. Openvas® 40 mg x 28
comprimidos: 33,64 €. CONDICIONES DE DISPENSACION. Financiado por
&l SN.S. Aportacion reducida (cicero).

CONSULTE LA FICHA TECNICA COMPLETA ANTES DE PRESCRIBIR.
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www.pfizer.es O LLAMANDO AL 900 354 321.

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo

Prurito, exantema, rash

Afecciones alerglcas tales como edema
angioneurdtico, dermatitis alérgica, edema
|facial y urticaria

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido
conjuntivo

Calambres musculares, mialgia

Trastornos renales y urinarios

Fallo renal agudo e insufciencia renal
(vertambién Exploraciones complementarias)

Trastomnos generales y alteraciones en el lugar
de administracion

Astenia, fatiga, letargia, malestar general

Exploraciones complementarias

Pruebas anormales de la funcion renal
tales como aumento de creatinina en
sangre, aumento de urea en sangre
Aumento de enzimas hepaticas
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NOMBRE DEL MEDICAMENTO. Openvas Plus 40 mg /12,5 mg comprimidos re-
cubiertos con pelicula. Openvas Plus 40 mg /25 mg comprimidos recubiertos con
pelicula. COMPOSICION CUALITATIVA'Y CUANTITATIVA. Openvas Plus 40 mg
/12,5 mg comprimidos recubiertos con pelicula: Cada comprimido recubierto con
pelicula contiene 40 mg de olmesartan medoxomilo y 12,5 mg de hidroclorotiazida.
Openvas Plus 40 mg /25 mg comprimidos recubiertos con pelicula; Cada compri-
mido recubierto con pelicula contiene 40 mg de olmesartan medoxomilo y 25 mg
de hidroclorotiazida. Excipientes: Openvas Plus 40 mg/12,5 mg comprimidos recu-
biertos con pelicula: Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 233,9 mg de
lactosa monohidrato. Openvas Plus 40 mg/25 mg comprimidos recubiertos con pelicula:
Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 221,4 mg de lactosa monohidrato.
Para consutar la lista completa e excipientes, ver seccion Lista de excipientes. FORMA
FARMACEUTICA. Comprimido recubierto con pelicula. Openvas Plus 40 mg/12,5 mg
comprimidos recubiertos con pelicula: Comprimido recubierto con pelicula, amarillo-roji-
708, ovalados, con la inscripcion C23 en una cara. Openvas Plus 40 mg /25 mg compri-
midos recubiertos con pelicula: Comprimidos recubiertos con pelicula, rosaceos, ovala-
dos, con la inscripcion C25 en una cara. DATOS CLINICOS. Indicaciones terapéuticas.
Tratamiento de la hipertension esencial. Las combinaciones a dosis fijas de Openvas Plus
40 mg/ 12,5 mg y 40 mg/25 mg estan indicadas en pacientes cuya presion arterial no
esta adecuadamente controlada con 40 mg de olmesartan medoxomilo en monoterapia.
Posologia y forma de administracién. Adultos: La dosis recomendada de Open-
vas Plus 40 mg/12,5 mg 0 40 mg/25 mg es de un comprimido al dia. Openvas Plus
40 mg/12,5 mg se puede administrar en pacientes cuya presion arterial no estd adecua-
damente controlada con 40 mg de olmesartan medoxomilo en monoterapia. Openvas
Plus 40 mg/25 mg se puede administrar en pacientes cuya presion arterial no esté
adecuadamente controlada con Openvas Plus 40 mg/12,5 mg en combinacion a dosis
fijas. Para mayor comodidad, los pacientes que tomen olmesartan medoxomilo e hidro-
clorotiazida en comprimidos por separado, pueden cambiar a los comprimidos de Open-
vas Plus 40 mg/12,5 mg y Openvas Plus 40 mg/25 mg que contengan la misma dosis
de cada componente. Modo de empleo: El comprimido se debe tragar con una cantidad
suficiente de liquido (por ejemplo, un vaso de agua). El comprimido no se debe masticar
y se debe tomar a la misma hora cada dia. Openvas Plus 40 mg/12,5 mg y Openvas
Plus 40 mg/25 mg se puede tomar con o sin alimentos. Ancianos (65 afios 0 mayo-
res). En pacientes ancianos se recomienda la misma dosis de la combinacion que
en adultos. La presion arterial debera ser controlada cuidadosamente. Insuficien-
cia renal. Openvas Plus esta contraindicado en pacientes con insuficiencia renal
grave (aclaramiento de creatinina < 30 ml/min). La dosis maxima de olmesartan
medoxomilo en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada (aclaramiento de
creatinina de 30 — 60 ml/min) es de 20 mg una vez al dia, dada la limitada expe-
riencia con dosis superiores en este grupo de pacientes, y se aconseja una mo-
nitorizacion periddica. Por lo tanto, Openvas Plus 40 mg/12,5 mg y Openvas Plus
40 mg/25 mg esta contraindicado en todos los estadios de la insuficiencia renal
(ver secciones Contraindicaciones y Advertencias y precauciones especiales de
empleo). Insuficiencia hepatica. Openvas Plus 40 mg/12,5 mg y Openvas Plus
40 mg/25 mg deben utilizarse con precaucion en pacientes con insuficiencia he-
pética leve a moderada (ver seccion Advertencias y precauciones especiales de
empleo). Se recomienda un control cuidadoso de la presion arterial y de la funcion
renal en pacientes con insuficiencia hepatica que estén siendo tratados con diuré-
ticos y/o otros medicamentos antihipertensivos. En pacientes con insuficiencia he-
patica moderada, se recomienda una dosis inicial de 10 mg de olmesartan me-
doxomilo una vez al dia, y la dosis méxima no debe superar los 20 mg diarios. No
se dispone de experiencia con olmesartan medoxomilo en pacientes con insufi-
ciencia hepatica grave. Por lo tanto, Openvas Plus 40 mg/12,5 mg y Openvas
Plus 40 mg/25 mg no debe utilizarse en pacientes con insuficiencia hepética mo-
derada y grave (ver seccion Contraindicaciones), asi como en colestasis y obstruc-
cion biliar (ver seccion Contraindicaciones). Nifios y adolescentes. Openvas Plus
40 mg/12,5 mg y Openvas Plus 40 mg/25 mg no esta recomendado para uso en
nifios menores de 18 afios, debido a la ausencia de datos sobre seguridad y efica-
cia. Contraindicaciones. Hipersensibilidad a los principios activos, 0 a alguno de
los excipientes (ver seccion Lista de excipientes) o a otros farmacos derivados de
sulfonamida (hidroclorotiazida es un derivado de sulfonamida). Insuficiencia renal
(ver seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo). Hipopotasemia
refractaria, hipercalcemia, hiponatremia e hiperuricemia sintomética. Insuficiencia
hepética moderada y grave, colestasis y trastornos obstructivos biliares. Segundo y
tercer trimestre del embarazo (ver secciones Advertencias y precauciones especia-
les de empleo y Embarazo y lactancia). Advertencias y precauciones especiales
de empleo. Deplecion de volumen intravascular: Puede producirse hipotension
sintomatica, especialmente tras la primera dosis, en pacientes con deplecion de
volumen y/o sodio, debido a un tratamiento diurético intenso, restriccion de sal en
la dieta, diarrea 0 vémitos. Estos trastornos se deben corregir antes de administrar

Openvas Plus. Otras condiciones con estimulacion del sistema renina-angio-
tensina-aldosterona: En pacientes cuyo tono vascular y funcion renal dependan
principalmente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por
ejemplo, pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva grave o enfermedad renal
subyacente, incluyendo estenosis de la arteria renal), el tratamiento con medica-
mentos que afectan a este sistema se ha asociado con hipotension aguda, azote-
mia, oliguria o, en raras ocasiones, insuficiencia renal aguda. Hipertension reno-
vascular: El riesgo de hipotension grave y de insuficiencia renal es mayor cuando
los pacientes con estenosis de la arteria renal bilateral o con estenosis de la arteria
renal en caso de un Unico rifion funcionante, son tratados con medicamentos que
afectan al sistema renina-angiotensina-aldosterona. Insuficiencia renal y tras-
plante de rifion: Openvas Plus no se debe usar en pacientes con insuficiencia re-
nal grave (aclaramiento de creatinina < 30 mi/min). La dosis maxima de olmesartan
medoxomilo en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada (aclaramiento de
creatinina de 30 ml/min - 60 ml/min) es de 20 mg una vez al dia. No obstante, en
dichos pacientes Openvas Plus 20 mg/12,5 mg y 20 mg/25 mg se debe adminis-
frar con precaucion y se recomienda realizar controles periodicos de los niveles
séricos de potasio, creatinina y &cido Urico. En pacientes con insuficiencia renal se
puede producir azotemia asociada a los diuréticos tiazidicos. Si se evidencia una
insuficiencia renal progresiva, debe reevaluarse cuidadosamente el tratamiento,
considerando la interrupcion de la terapia con diuréticos. Por lo tanto, Openvas Plus
40 mg/12,5 mg y Openvas Plus 40 mg/25 mg estan contraindicados en todos los
estadios de la insuficiencia renal (ver seccion Contraindicaciones). No se dispone de
experiencia en la administracion de Openvas Plus a pacientes sometidos a un
trasplante renal reciente. Insuficiencia hepatica: Actualmente no hay experiencia
con olmesartan medoxomilo en pacientes con insuficiencia hepatica grave. En pa-
cientes con insuficiencia hepética moderada, la dosis maxima de olmesartan me-
doxomilo es de 20 mg. Ademés, las pequerias alteraciones en el equilibrio de liqui-
dos y electrolitos durante la terapia con tiazidas pueden precipitar coma hepatico en
pacientes con insuficiencia hepatica o enfermedad hepética progresiva. Por lo tan-
1o, el uso de Openvas Plus 40 mg/12,5 mg y Openvas Plus 40 mg/25 mg esta
contraindicado en pacientes con insuficiencia hepdtica moderada y grave, colesta-
sis y obstruccion biliar (ver seccion Contraindicaciones). Se debe tener precaucion
en pacientes con insuficiencia hepatica moderada (ver seccion Posologia y forma
de administracion). Estenosis valvular adrtica o mitral; miocardiopatia hiper-
trofica obstructiva: Al igual que con otros vasodilatadores, se recomienda una
especial precaucion en pacientes con estenosis valvular adrtica o mitral o con mio-
cardiopatia hipertréfica obstructiva. Aldosteronismo primario: Los pacientes con
aldosteronismo primario no responden, por lo general, a los medicamentos antihi-
pertensivos que actdan por inhibicion del sistema renina-angiotensina. Por lo tanto,
no se recomienda el uso de Openvas Plus en dichos pacientes. Efectos metabdlicos
y endocrinos: El tratamiento con tiazidas puede alterar la tolerancia a la glucosa.
Puede ser necesario el ajuste de la dosis de insulina o de los antidiabéticos orales
en pacientes diabéticos (ver seccion Interaccion con otros medicamentos y otras
formas de interaccién). Durante el tratamiento con férmacos tiazidicos puede ma-
nifestarse una diabetes mellitus latente. Los incrementos de los niveles de coleste-
rol y de triglicéridos son efectos adversos asociados al tratamiento con diuréticos
tiazidicos. El tratamiento tiazidico puede producir hiperuricemia o precipitar el desa-
rrollo de gota en algunos pacientes. Desequilibrio electrolitico: Al igual que en
todos los casos en los que el paciente recibe terapia diurética, se deberan efectuar
determinaciones periddicas de los electrolitos en suero a intervalos adecuados. Las
tiazidas, incluida la hidroclorotiazida, pueden causar un desequilibrio hidroelectroli-
tico (incluyendo hipopotasemia, hiponatremia y alcalosis hipoclorémica). Signos de
advertencia de desequilibrio hidroelectrolitico son sequedad de boca, sed, debilidad,
letargia, somnolencia, inquietud, dolor muscular o calambres, fatiga muscular, hipo-
tension, oliguria, taquicardia y alteraciones gastrointestinales, como néuseas o vo-
mitos (ver seccion Reacciones adversas). El riesgo de hipopotasemia es mayor en
pacientes con cirrosis hepética, en pacientes que experimentan diuresis excesiva,
en pacientes que reciben una ingesta oral inadecuada de electrolitos y en pacientes
que reciben tratamiento concomitante con corticosteroides o ACTH (ver seccion
Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Por el contrario,
se puede producir hiperpotasemia, debido al antagonismo de los receptores de la
angiotensina Il (AT1) a causa del componente olmesartan medoxomilo de Openvas
Plus, especialmente en presencia de insuficiencia renal y/o insuficiencia cardiaca,
y diabetes mellitus. Se recomienda realizar un control adecuado de los niveles séri-
cos de potasio en pacientes de riesgo. La administracion concomitante de Openvas
Plus y diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o sustitutos de la
sal que contienen potasio y otros medicamentos que puedan aumentar los niveles
séricos de potasio (por ejemplo, heparina), debe realizarse con precaucion (ver
seccion Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccidn). No hay
evidencia de que olmesartan medoxomilo reduzca o prevenga la hiponatremia in-
ducida por diuréticos. El déficit de cloruros generalmente es leve y normalmente no
requiere tratamiento. Las tiazidas pueden disminuir la excrecion de calcio en orina



y causar una elevacion ligera e intermitente de los niveles de calcio en suero, en
ausencia de trastornos conocidos del metabolismo del calcio. Una hipercalcemia
puede ser evidencia de hiperparatiroidismo ocutto. El tratamiento con tiazidas se debe
interrumpir antes de realizar las pruebas de la funcion paratiroidea. Las tiazidas incre-
mentan la excrecion en orina de magnesio, lo cual puede dar lugar a hipomagnese-
mia. Durante el tiempo caluroso puede producirse hiponatremia dilucional en pacien-
tes que presentan edemas. Litio: Al igual que con otros antagonistas de los recepto-
res de la angiotensina Il, no se recomienda el uso concomitante de Openvas Plus y
litio (ver seccion Interaccion con otros medicamentos y ofras formas de interaccion).
Diferencias étnicas: Al igual que ocurre con los otros medicamentos que contienen
antagonistas de los receptores de la angiotensina Il, el efecto reductor de la presion
arterial de Openvas Plus es algo inferior en los pacientes de raza negra en compara-
¢ion con los pacientes de otra raza, posiblemente a causa de una mayor prevalencia
de niveles bajos de renina en la poblacion hipertensa de raza negra. Test antidopaje:
Este medicamento, por contener hidroclorotiazida, puede producir un resultado ana-
Iitico positivo en los test antidopaje. Embarazo: No se debe iniciar tratamiento con
antagonistas de los receptores de la angiotensina Il durante el embarazo. Las pacien-
tes que estén planificando un embarazo deben cambiar a tratamientos antihiperten-
sivos alternativos, que tengan un perfil de seguridad establecido para usar durante el
embarazo, salvo que se considere esencial continuar con la terapia con antagonistas
de los receptores de la angiotensina Il. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe
interrumpir inmediatamente el tratamiento con antagonistas de los receptores de la
angiotensina l, y si es apropiado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica (ver sec-
cion Contraindicaciones y Embarazo y lactancia). Otros: Al igual que ocurre con
cualquier medicamento antihipertensivo, una disminucion excesiva de la presion ar-
terial en pacientes con enfermedad coronaria isquémica o enfermedad cerebrovas-
cular isquémica puede provocar un infarto de miocardio o un accidente cerebrovas-
cular. Pueden aparecer reacciones de hipersensibilidad a hidroclorotiazida en pacien-
tes con 0 sin historia de alergia 0 asma bronguial, pero son mas probables en pacien-
tes con antecedentes previos. Se ha observado que los diuréticos tiazidicos exacerban
0 activan el lupus eritematoso sistémico. Este medicamento contiene lactosa. Los
pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp
(insuficiencia observada en ciertas poblaciones de Laponia) 0 malabsorcidn de gluco-
sa 0 galactosa, no deben tomar este medicamento. Interaccion con otros medica-
mentos y otras formas de interaccion. Interacciones potenciales relacionadas
con la combinacién Openvas Plus: Uso concomitante no recomendadb. Litio: Se
han descrito aumentos reversibles de la concentracion sérica de litio y casos de toxi-
cidad durante la administracion concomitante de litio con inhibidores de la enzima
conversora de angiotensina y, raramente, con antagonistas de los receptores de la
angiotensina Il. Ademas, las tiazidas reducen el aclaramiento renal del litio, y como
consecuencia, el riesgo de toxicidad por litio puede aumentar. Por lo tanto, no se re-
comienda la combinacion de Openvas Plus y litio (ver seccion Advertencias y precau-
ciones especiales de empleo). Si fuera necesario el uso de esta combinacion, se re-
comienda realizar una cuidadosa monitorizacion de los niveles séricos de litio. Uso
concomitante con precaucion. Baclofeno: Puede potenciar el efecto antihiperten-
sivo. Medicamentos antiinflamatorios no esteroideos: Los AINES (es decir, acido ace-
tilsalicilico (> 3g/dia), inhibidores de la COX-2 y AINES no selectivos) pueden reducir el
efecto antihipertensivo de los diuréticos tiazidicos y de los antagonistas de los recep-
tores de la angiotensina Il. En algunos pacientes con la funcién renal comprometida
(por ejemplo: pacientes deshidratados o pacientes ancianos con funcién renal com-
prometida) la administracién conjunta de antagonistas de los receptores de la angio-
tensina Il'y de farmacos que inhiben la ciclo-oxigenasa puede producir un deterioro
adicional de la funcion renal, incluyendo una posible insuficiencia renal aguda, que
normalmente es reversible. Por lo tanto, la combinacion debe administrarse con pre-
caucion, especialmente en los ancianos. Los pacientes deben estar adecuadamente
hidratados y se debe considerar la monitorizacion de la funcidn renal tras el inicio del
fratamiento concomitante y, posteriormente de forma periodica. Uso concomitante
a tener en cuenta. Amifostina: Puede potenciar el efecto antihipertensivo. Ofros
agentes antihipertensivos: El efecto reductor de la presion arterial de Openvas Plus
puede incrementarse con el uso concomitante de otros medicamentos antihiperten-
sivos. Alcohol, barbitiricos, narcdticos o antidepresivos: Pueden potenciar la hipoten-
sion ortostatica. Interacciones potenciales relacionadas con olmesartan medoxomilo:
Uso concomitante no recomendado. Medicamentos que afectan a los niveles de
potasio: En base a la experiencia con otros medicamentos que afectan al sistema
renina-angiotensina, el uso concomitante de diuréticos ahorradores de potasio, suple-
mentos de potasio, sustitutos de la sal que contienen potasio u otros medicamentos
que puedan aumentar los niveles séricos de potasio (por ejemplo: heparina, inhibido-
res de la ECA) pueden aumentar el potasio sérico (ver seccion Advertencias y precau-
ciones especiales de empleo). Si un medicamento que afecta a los niveles de potasio
tiene que prescribirse en combinacién con Openvas Plus, se aconseja monitorizar los
niveles plasmaticos de potasio. Informacion adicional. Se observé una reduccion
modesta de la biodisponibilidad de olmesartan tras el tratamiento con antidcidos (hi-
dréxido de aluminio y magnesio). Olmesartan medoxomilo no tuvo un efecto signifi-

cativo sobre la farmacocinética y la farmacodinamia de warfarina, ni sobre la farma-
cocingtica de digoxina. La administracion conjunta de olmesartan medoxomilo y
pravastatina no tuvo efectos clinicamente relevantes sobre la farmacocinética de
cada componente en sujetos sanos. Olmesartan no produjo efectos inhibitorios in vitro
clinicamente relevantes en las enzimas humanas del citocromo P450: 1A1/2, 2A6,
2(8/9, 2C19, 2D6, 2E1 y 3A4, y no tuvo o fue minimo el efecto inductor sobre la
actividad del citocromo P450 de rata. No se esperan interacciones clinicamente rele-
vantes entre olmesartan y medicamentos metabolizados por las enzimas del citocro-
mo P450 anteriormente citadas. Interacciones potenciales relacionadas con hi-
droclorotiazida: Uso concomitante no recomendado. Mecdicamentos que afectan
alos niveles de potasio: El efecto reductor de potasio de la hidroclorotiazida (ver sec-
cion Advertencias y precauciones especiales de empleo) puede ser potenciado por la
administracion conjunta de otros medicamentos asociados a la pérdida de potasio e
hipopotasemia (por ejemplo: otros diuréticos kaliuréticos, laxantes, corticoesteroides,
ACTH, anfotericina, carbenoxolona, penicilina G sédica o derivados del 4cido salicilico).
Por lo tanto, no se recomienda su uso concomitante. Uso concomitante con pre-
caucion. Sales de calcio: Los diuréticos tiazidicos pueden incrementar los niveles
séricos de calcio debido a una disminucion de la excrecion. Si se prescriben suple-
mentos de calcio, deben controlarse sus niveles plasmaticos y ajustar conveniente-
mente la dosis. Resinas (Colestiramina y colestipo)): La absorcion de hidroclorotiazida
se altera en presencia de resinas de intercambio anionico. Glucdsidos digitalicos: La
hipopotasemia o la hipomagnesemia inducida por tiazidas pueden favorecer la apari-
cion de arritmias cardiacas inducidas por digitalicos. Medicamentos afectados por
alteraciones de los niveles séricos de potasio: Se recomienda un control periédico de
los niveles séricos de potasio y del ECG cuando se administre Openvas Plus con
medicamentos que se ven afectados por alteraciones de los niveles séricos de potasio
(por ejemplo, glucasidos digitalicos y antiarrtmicos) y con los siguientes farmacos
(incluyendo algunos antiarritmicos) que inducen torsades de pointes (taquicardia ven-
tricular), siendo la hipopotasemia un factor de predisposicion para torsades de pointes
(taquicardia ventricular): Antiarritmicos de Clase la (por ejemplo, quinidina, hidroquini-
dina, disopiramida), Antiarritmicos de Clase lll (oor ejemplo, amiodarona, sotalol, dofe-
tilida, ibutilida), Algunos antipsicéticos (por ejemplo, tioridazina, clorpromazina, levo-
mepromazina, trifluoperazina, ciamemazina, sulpirida, suftoprida, amisulprida, tiapri-
da, pimozida, haloperidol, droperidol). Otros (por ejemplo, bepridilo, cisaprida, difena-
milo, eritromicina i.v., halofantrina, mizolastina, pentamidina, esparfloxacino, terfena-
dina, vincamina i.v.). Relajantes no despolarizantes de la musculatura esquelética (por
ejemplo, tubocurarina): El efecto de los relajantes no despolarizantes de la miiscula-
tura esquelética puede ser potenciado por hidroclorotiazida. Farmacos anticolinérgi-
cos (por ejemplo, atropina, biperidenc): Aumentan la biodisponibilidad de los diuréti-
cos tiazidicos, al disminuir la motilidad gastrointestinal y la velocidad de vaciado gas-
trico. Anticliabéticos orales e insulina: El tratamiento con tiazidas puede influir en la
tolerancia a la glucosa. Puede ser necesario el ajuste de la dosis del antidiabético (ver
seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo). Metformina: La metfor-
mina debe ser usada con precaucidn, debido al riesgo de acidosis lactica inducida por
posible insuficiencia renal funcional por hidroclorotiazida. Betabloquearttes y diazoxi-
do: El efecto hiperglucémico de los betabloqueantes y del diazoxido puede ser poten-
ciado por las tiazidas. Aminas presoras (por ejemplo, noradrenalina): El efecto de las
aminas presoras puede ser disminuido. Medicamentos usados para el tratamiento de
la gota (probenecid, sulfinpirazona y alopurino)): Puede ser necesario un ajuste de la
dosis de los medicamentos uricostricos, ya que la hidroclorotiazida puede elevar el
nivel sérico del &cido Urico. Puede ser necesario aumentar la dosis de probenecid o
sulfinpirazona. La administracién concomitante de diuréticos tiazidicos puede aumen-
tar la incidencia de reacciones de hipersensibilidad a alopurinol. Amantadina: Las
tiazidas pueden aumentar el riesgo de efectos adversos causados por la amantadina.
Fédrmacos citotdxicos (por ejemplo, ciclofosfamida, metotrexato): Las tiazidas pueden
reducir la excrecion renal de los medicamentos citotdxicos y potenciar sus efectos
mielosupresores. Salicilatos: En caso de dosis altas de salicilatos, la hidroclorotiazida
puede aumentar el efecto toxico de los salicilatos sobre €l sistema nervioso central.
Metildopa: Se han descrito casos aislados de anemia hemolitica por el uso concomi-
tante de hidroclorotiazida y metildopa. Ciclosporina: El tratamiento concomitante con
ciclosporina puede aumentar el riesgo de hiperuricemia y de sus complicaciones
como la gota. Tetraciclinas: La administracion concomitante de tetraciclinas y tiazidas
aumenta el riesgo de incremento de urea inducido por tetraciclinas. Probablemente,
esta interaccion no es aplicable a doxiciclina. Embarazo y lactancia: Embarazo.
Dado los efectos que tienen los componentes individuales de esta combinacion sobre
el embarazo, no se recomienda el uso de Openvas Plus durante el primer trimestre
de embarazo (ver seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo). El uso
de Openvas Plus esta contraindicado durante el segundo y tercer trimestre del emba-
razo (ver secciones Contraindicaciones y Advertencias y precauciones especiales de
empleo). Olmesartan medoxomilo. No se recomienda el uso de antagonistas de los
receptores de la angiotensina Il durante el primer trimestre de embarazo (ver seccion
Advertencias y precauciones especiales de empleo). El uso de los antagonistas de los
receptores de la angiotensina Il esta contraindicado durante el sequndo y tercer ri-



mestre de embarazo (ver secciones Contraindicaciones y Advertencias y precaucio-
nes especiales de empleo). Los datos epidemioldgicos, respecto al riesgo de terato-
genicidad tras la exposicion a los inhibidores de la ECA durante el primer trimestre de
embarazo, no han sido concluyentes; no obstante, no se puede excluir un pequerio
incremento del riesgo. Mientras no haya datos epidemiolégicos controlados sobre el
riesgo con antagonistas de los receptores de la angiotensina Il, pueden existir riesgos
similares para esta clase de medicamentos. Las pacientes que estén planificando un
embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos alternativos, que tengan un
perfil de seguridad establecido para usar durante el embarazo, salvo que se conside-
re esencial continuar con la terapia con bloqueantes de los receptores de la angioten-
sina. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe interrumpir inmediatamente el
fratamiento con antagonistas de los receptores de la angiotensina l, y si es apropiado,
se debe iniciar otra alternativa terapéutica. Es conocido que la exposicion a la terapia
con antagonistas de los receptores de la angiotensina Il durante el segundo y tercer
frimestre del embarazo induce toxicidad fetal en el hombre (disminucion de la funcion
renal, oligohidramnios, retraso en la osificacion del craneo) y toxicidad neonatal (insu-
ficiencia renal, hipotension, hiperpotasemia). Si se ha producido exposicion a antago-
nistas de los receptores de la angiotensina Il desde el segundo trimestre de embara-
70, se recomienda un control ecogréfico de la funcion renal y del craneo. Los nifios
cuyas madres han tomado antagonistas de los receptores de la angiotensina Il deben
ser cuidadosamente observados por si se presenta hipotension (ver también seccio-
nes Contraindicaciones y Advertencias y precauciones especiales de empleo). Hidro-
clorotiazida. La experiencia con hidroclorotiazida durante €l embarazo es limitada,
especialmente durante el primer trimestre. Los estudios en animales son insuficien-
tes. Hidroclorotiazida atraviesa la placenta. En base a los mecanismos de accion far-
macolégicos de hidroclorotiazida, su uso durante el segundo y tercer trimestre puede
comprometer la perfusion feto-placenta y puede causar efectos fetales y neonatales
como ictericia, alteracion del equilibrio electrolitico y trombocitopenia. Hidroclorotiazida
no se debe usar en edema gestacional, hipertension gestacional o pre-eclampsia,
debido al riesgo de disminucion del volumen plasmatico e hipoperfusion placentaria,
sin un efecto beneficioso sobre el curso de la enfermedad. Hidroclorotiazida no se
debe usar para hipertension esencial en mujeres embarazadas, excepto en situacio-
nes raras, en las que no se pueden usar otros tratamientos. Lactancia. Olmesartan
medoxomilo. No se recomienda Openvas Plus durante la lactancia, debido a que no
se dispone de informacion relativa al uso de Openvas Plus durante la misma, siendo
preferibles tratamientos altemativos con perfiles de seguridad mejor establecidos
durante la lactancia, especialmente en la lactancia de los recién nacidos o de nifios
prematuros. Hidroclorotiazida. Hidroclorotiazida se excreta en la leche humana en
pequefias cantidades. Las tiazidas a dosis elevadas producen diuresis intensa y pue-
den inhibir la produccidn de leche. No se recomienda el uso de Openvas Plus duran-
te la lactancia. Si se toma Openvas Plus durante la lactancia la dosis debe ser lo méas
baja posible. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maguinas. No
se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar
méaquinas. Sin embargo, es necesario tener en cuenta que los pacientes tratados con
antihipertensivos pueden experimentar ocasionalmente mareos o fatiga. Reacciones
adversas. Combinaciones a dosis fija: La seguridad de Openvas Plus 40 mg/12,5
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Informacion adicional sobre los componentes individuales: Las reacciones adver-
sas previamente notificadas con cada uno de los componentes individuales pueden ser
reacciones adversas potenciales con Openvas Plus, incluso si no se observan durante
la experiencia post-comercializacion y en los ensayos clinicos con este producto. Ol-
mesartan medoxomilo. Ofros acontecimientos adversos descritos en ensayos clini-
cos realizados con olmesartan medoxomilo en monoterapia para €l tratamiento de la
hipertensidn, se clasifican por érganos y sistemas y se ordenan seguin su frecuencia.
También se incluyen las reacciones adversas nofificadas a partir de la experiencia post-
comercializacion. Para todas las reacciones adversas notificadas a partir de la experien-
cia post-comercializacion no es posible asignar la frecuencia y por eso se clasifican con
frecuencia “no conocida” (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).
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Se han notificado casos aislados de rabdomiolisis en asociacion temporal con la toma
de bloqueantes de los receptores de la angiotensina ll. No obstante, no se ha estable-
cido una relacion causa-efecto. Hidroclorotiazida: Hidroclorotiazida puede causar o
exacerbar deplecion del volumen, lo cual puede dar lugar a un desequilibrio electroliti-
¢o (ver seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo). Otras reacciones
adversas notificadas con el uso de hidroclorotiazida en monoterapia incluyen:
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Sobredosis: No se dispone de informacion especifica sobre los efectos o
tratamiento de la sobredosis con Openvas Plus. En caso de sobredosis se
debe someter al paciente a una cuidadosa monitorizacion, instaurandose un
tratamiento sintoméatico y de soporte. Las medidas terapéuticas dependen
del tiempo que haya transcurrido desde la ingestion y de la gravedad de
los sintomas. Entre las medidas se sugiere induccion de emesis y/o lavado
gastrico. El carbon activado puede ser Util en el tratamiento de la sobre-
dosis. Se deben controlar con frecuencia los electrolitos y la creatinina en
suero. Si se produce hipotension se colocard al paciente en posicion supina
y se administraran rapidamente suplementos de sal y liquidos. Las mani-
festaciones mas probables de la sobredosis con olmesartan medoxomilo
serfan hipotension y taquicardia; también se podria producir bradicardia.
La sobredosis con hidroclorotiazida se asocia a deplecion de electrolitos
(hipopotasemia, hipocloremia) y deshidratacion debido a la diuresis exce-
siva. Los signos y sintomas mas comunes de la sobredosis son nauseas y
somnolencia. La hipopotasemia puede dar lugar a espasmos musculares
y/o arritmias cardiacas acentuadas, asociadas con el uso concomitante de
glucésidos digitalicos o ciertos medicamentos antiarritmicos. No hay infor-
macion disponible sobre la dializabilidad de olmesartan o hidroclorotiazida.
DATOS FARMACEUTICOS. Lista de excipientes. Niicleo del comprimido:
Celulosa microcristalina, Lactosa monohidrato, Hiprolosa de baja sustitu-
cion, Hiprolosa, Estearato de magnesio. Recubrimiento del comprimido:
Talco, Hipromelosa , Diéxido de titanio (E 171), Oxido de hierro (lIl) amarillo
(E 172), Oxido de hierro (lll) rojo (E 172). Incompatibilidades. No aplicable.
Periodo de validez. 5 afios. Precauciones especiales de conservacion.
No requiere condiciones especiales Empresarial La Moraleja 28108 Alco-
bendas (Madrid). NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZA-
CION. Openvas Plus 40 mg/12,5 mg comprimidos recubiertos con peli-
cula: 72693. Openvas Plus 40 mg/25 mg comprimidos recubiertos con
pelicula: 72694. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION / RENOVACION
DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION. Diciembre 2009. FECHA
DE LA REVISION DEL TEXTO. PRESENTACIONES Y PRECIOS. Openvas®
Plus 40mg /12,5 mg - 28 comp 33,64€. Openvas® Plus 40mg/ 25 mg
-28 comp 33,64€. CONDICIONES DE DISPENSACION. Con receta médica.
Financiado por el Sistema Nacional de Salud con aportacion normal.

Consulte la ficha técnica completa antes de prescribir. Si necesita in-
formacion médica adicional sobre nuestro medicamento, puede llamar
al 900 354 321 o puede consultar la ficha técnica completa en nuestra
pégina web www.pfizer.es.



FICHA TECNICA
REDUCIDA CA-
PENON® Bgjo li-
cencia de Daichi
Sankyo Europa GmbH. NOMBRE DEL MEDICAMENTO: Capenon 20 mg /5 mg com-
primidos recubiertos con pelicula, Capenon 40 mg /5 mg comprimidos recubiertos con
pelicula y Gapenon 40 mg /10 mg comprimidos recubiertos con pelicula. COMPOSI-
CION CUALITATIVA'Y CUANTITATIVA: Capenon 20 mg /5 mg: Cada comprimido
contiene 20 mg de olmesartan medoxomilo y 5 mg de amlodipino (como besilato).
Capenon 40 mg /5 mg: Cada comprimido contiene 40 mg de olmesartan medoxomi-
loy 5 mg de amlodipino (como besilato). Capenon 40 mg /10 mg: Cada comprimido
contiene 40 mg de olmesartin medoxomilo y 10 mg de amlodipino (como besilato).
Para consultar la lista completa de excipientes, ver lista de excipientes. FORMA FAR-
MACEUTICA: Comprimido recubierto con pelicula. Capenon 20 mg /5 mg: Comprimi-
do recubierto con pelicula, blanco, redondo, con la inscripcion C73 en una cara. Cape-
non 40 mg /5 mg: Comprimido recubierto con pelicula, crema, redondo, con la inscrip-
cion C75 en una cara. Capenon 40 mg /10 mg: Comprimido recubierto con pelicula,
marrén-rojizo, redondo, con la inscripcion C77 en una cara. DATOS CLINICOS: Indica-
ciones terapéuticas: Tratamiento de la hipertension esencial. Capenon estd indicado
en pacientes adultos cuya presion arterial no esta adecuadamente controlada con ol-
mesartin medoxomilo 0 amlodipino en monoterapia. Posologia y forma de adminis-
tracion: Aduttos: La dosificacion recomendada de Capenon es de 1 comprimido al dia.
Capenon 20 mg/5 mg se puede administrar en pacientes cuya presion arterial no se
controla adecuadamente con 20 mg de olmesartan medoxomilo 0 5 mg de amlodipino
solo. Capenon 40 mg/5 mg se puede administrar en pacientes cuya presion arterial no
se controla adecuadamente con Capenon 20 mg/5 mg. Capenon 40 mg/10 mg se
puede administrar en pacientes cuya presion arterial no se controla adecuadamente
con Capenon 40 mg /5 mg. Se recomienda la titulacion gradual de los componentes
individuales, antes de cambiar a la combinacion a dosis fija. Cuando sea clinicamente
apropiado, se puede considerar el cambio directo de la monoterapia a la combinacion
adosis fija. Para mayor comodidad, los pacientes que reciben olmesartan medoxomilo
y amlodipino en comprimidos por separado, pueden cambiar a los comprimidos de
Capenon que contengan la misma dosis de cada componente. Capenon se puede
tomar con o sin alimentos. Ancianos (65 afios 0 mayores): En pacientes ancianos ge-
neraimente no se requiere un ajuste de la dosis. Si es necesario aumentar hasta la
dosis méxima de 40 mg de olmesartin medoxomilo al dia, se debe controlar minucio-
samente la presion arterial. Insuficiencia renal: La dosis méxima de olmesartan me-
doxomilo en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada (aclaramiento de crea-
tinina de 20 - 60 mi/min) es de 20 mg de olmesartan medoxomilo una vez al dia, dada
la limitada experiencia con dosis superiores en este grupo de pacientes. No se reco-
mienda el uso de Capenon en pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de
creatinina < 20 ml/min) (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Se
aconseja el seguimiento de los niveles de potasio y creatinina en pacientes con insufi-
clencia renal moderada. Insuficiencia hepatica: Capenon debe utilizarse con precau-
cion en pacientes con insuficiencia hepética de leve a moderada (ver advertencias y
precauciones especiales de empleo). En pacientes con insuficiencia hepdtica modera-
da, se recomienda una dosis inicial de 10 mg de olmesartdn medoxomilo una vez al
dia, y la dosis méxima no debe superar los 20 mg diarios. Se recomienda un control
cuidadoso de la presion arterial y de la funcion renal en pacientes con insuficiencia
hepdtica que estén siendo tratados con diuréticos y/o otros medicamentos antiniper-
tensivos. No se dispone de experiencia con olmesartan medoxomilo en pacientes con
insuficiencia hepatica grave. Al igual que con todos los antagonistas del calcio, la vida
media de amlodipino se prolonga en pacientes con alteracion de la funcion hepética y
no se han establecido recomendaciones de la dosificacion. Por consiguiente, Capenon
se debe administrar con precaucion en estos pacientes. Poblacion pediatrica: No se ha
establecido la seguridad y eficacia de Capenon en nifios y adolescentes menores de
18 afios. No se dispone de ningtin dato en esta poblacion. Método de administracion:
El comprimido se debe tragar con una cantidad suficiente de liquido (por ejemplo, un
vaso de agua). El comprimido no se debe masticar y se deben tomar a la misma hora
cada dia. Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos, a los deriva-
dos de dinidropiridina 0 a alguno de los excipientes (ver lista de excipientes). Segqundoy
tercer trimestre del embarazo (ver advertencias y precauciones especiales de empleo
y embarazo y lactancia). Insuficiencia hepética grave y obstruccion biliar. Debido al
componente amlodipino, Capenon también estd contraindicado en pacientes con: Hi-
potension grave, Shock (incluyendo shock cardiogénica), Obstruccion del conducto de
salida del ventriculo izquierdo (por ejemplo, estenosis adrtica severa). Insuficiencia
cardiaca hemodindmicamente inestable tras infarto agudo de miocardio. Adverten-
cias y precauciones especiales de empleo: Pacientes con hipovolemia o deplecicn
de sodlicx Puede producirse hipotension sintomatica, especialmente tras la primera
dosis, en pacientes con deplecion de volumen y/o sodio, debido a un tratamiento diu-
rético intenso, restriccion de sal en la dieta, diarrea 0 vomitos. Estos trastomos se deben
corregir antes de administrar Capenon, o se recomienda una supervision médica al
comienzo del tratamiento. Otras condlciones con estimulacion del sistema renina-
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angiotensina-aldosterona: En pacientes cuyo tono vascular y funcion renal dependan
principalmente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejem-
plo, pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva grave o enfermedad renal subya-
cente, incluyendo estenosis de la arteria renal), el tratamiento con medicamentos que
afectan a este sistema, tales como los antagonistas de los receptores de la angiotensi-
na ll, se ha asociado con hipotension aguda, azotemia, oliguria o, en raras ocasiones,
insuficiencia renal aguda. Hipertension renovascular: El riesgo de hipotension grave y
de insuficiencia renal es mayor cuando los pacientes con estenosis bilateral de la ar-
teria renal o con estenosis unilateral en caso de un dnico rifién funcionante, son trata-
dos con medicamentos que afectan al sistema renina-angiotensina-aldosterona. nsu-
ficiencia renal y trasplante de rifion: Se recomienda realizar controles periédicos de los
niveles séricos de potasio y creatinina cuando Capenon se utilice en pacientes con in-
suficiencia renal. No se recomienda el uso de Capenon en pacientes con insuficiencia
renal grave (aclaramiento de creatinina < 20 ml/min) (ver advertencias y precauciones
especiales de empleo). No se dispone de experiencia en la administracion de Capenon
a pacientes sometidos a un trasplante renal reciente o a pacientes con insuficiencia
renal en fase terminal (i.6. aclaramiento de creatinina < 12 ml/min). insuficiencia hepd-
tica: La exposicion a amlodipino y olmesartdn medoxomilo es mayor en los pacientes
con insuficiencia hepéatica. Se debe tener precaucion cuando se administra Capenon
en pacientes con insuficiencia hepéatica leve a moderada. En pacientes con alteracion
moderada, la dosis de olmesartan medoxomilo no debe exceder de 20 mg (ver poso-
logia y forma de administracidn). £l uso de Capenon esta contraindicado en pacientes
con insuficiencia hepética grave (ver contraindicaciones). Hiperkalermia: Al igual que
ocurre con ofros antagonistas de la angiotensina Il y los inhibidores de la ECA, puede
producirse hiperkalemia durante el tratamiento, especialmente en presencia de insufi-
ciencia renal y/o insuficiencia cardiaca (ver interaccion con otros medicamentos y otras
formas de interaccion). Se recomienda una estrecha vigilancia de los niveles séricos de
potasio en los pacientes de riesgo. El uso concomitante con suplementos de potasio,
diuréticos ahorradores de potasio, sustitutos de la sal que contengan potasio, u otros
medicamentos que puedan aumentar los niveles de potasio (heparina, etc.), debe rea-
lizarse con precaucion y con la supervision frecuente de los niveles de potasio. Litio: Al
igual que con otros antagonistas de los receptores de la angiotensina ll, no se reco-
mienda el uso concomitante de Capenon y litio (ver interaccion con otros medicamen-
tos y otras formas de interaccion). £Stenosis valvular adrtica o mitral; miocardiopatia
hipertrdfica obstructiva: Debido al componente amlodipino de Capenon, al igual que
con otros vasodilatadores, se recomienda una especial precaucion en pacientes con
estenosis valvular adrtica, o mitral o con miocardiopatia hipertréfica obstructiva. Aldos-
teronismo primario: Los pacientes con aldosteronismo primario no responden, por lo
general, a los medicamentos antihipertensivos que acttian por inhibicion del sistema
renina-angiotensina. Por lo tanto, no se recomienda el uso de Capenon en dichos pa-
cientes. Insuficiencia cardiaca: Como consecuencia de la inhibicion del sistema renina-
angiotensina-aldosterona, se deben prever cambios en la funcion renal en individuos
susceptibles. En pacientes con insuficiencia cardiaca grave cuya funcion renal puede
depender de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona, el tratamiento
con inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (ECA) y antagonistas de
los receptores de la angiotensina se ha asociado con oliguria y/o azoemia progresiva y
(raramente) con insuficiencia renal aguda y/o muerte. En un estudio a largo plazo,
controlado con placebo (PRAISE-2) de amlodipino en pacientes con insuficiencia car-
diaca de clases llly IV de la NYHA, de etiologia no isquémica, amlodipino se asocié con
un aumento de los casos de edema pulmonar, a pesar de la diferencia no significativa
en la incidencia de empeoramiento de la insuficiencia cardiaca, en comparacion con
placebo. Diferencias étnicas: Al igual que con otros antagonistas de la angiotensinall, el
efecto reductor de la presion arterial de Capenon es algo inferior en los pacientes de
raza negra en comparacion con los pacientes de otra raza, posiblemente a causa de una
mayor prevalencia de niveles bajos de renina en la poblacion hipertensa de raza negra.
Pacientes ancianos: En los ancianos, el incremento de la dosis se debe realizar con
precaucion (ver seccion 5.2). Embarazo:No se debe iniciar tratamiento con antagonis-
tas de la angiotensina Il durante el embarazo. Las pacientes que estén planificando un
embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos altemnativos, con un perfil de
seguridad establecido que permita su uso durante el embarazo, salvo que se conside-
re esencial continuar con la terapia con antagonistas de la angiotensina Il. Cuando se
diagnostique un embarazo, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con
antagonistas de la angiotensina Il, y si es apropiado, se debe iniciar otra alternativa te-
rapéutica (ver contraindicaciones y embarazo y lactancia). Ofros: Al igual que con cual-
quier medicamento antihipertensivo, la disminucion excesiva de la presion arterial en
pacientes con enfermedad coronaria isquémica o enfermedad cerebrovascular isqué-
mica podria provocar un infarto de miocardio o un accidente cerebrovascular. Interac-
cion con otros medicamentos y otras formas de interaccion: Interacciones poten-
ciales relacionadas con la combinacion Capenon: Uso concomitante a tener en cuenta:
Otros medicamentos antihipertensivos. El efecto reductor de la presion arterial de Ca-
penon puede incrementarse con el uso concomitante de otros medicamentos antihi-
pertensivos (por ejemplo, affa bloqueantes, diuréticos). Interacciones potenciales rela-
cionadas con el componente oimesartan medoxomilo de Capenon: Uso concomitante




1o recomendado: Medicamentos que afectan los niveles de potasio: El uso concomi-
tante de diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio, sustitutos de la sal
que contienen potasio u otros medicamentos que puedan aumentar los niveles séricos
de potasio (por ejemplo, heparina, inhibidores de la ECA) puede aumentar el potasio
sérico (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Si un medicamento que
afecta a los niveles de potasio debe prescribirse en combinacion con Capenon, se re-
comienda monitorizar los niveles plasmaticos de potasio. Litio: Se han descrito aumen-
tos reversibles de la concentracion sérica de litio y casos de toxicidad durante la admi-
nistracion concomitante de litio con inhibidores de la enzima conversora de la angioten-
sinay, raramente, con antagonistas de la angiotensina ll. Por o tanto, no se recomienda
€l uso concomitante de Capenon y litio (ver advertencias y precauciones especiales de
empleo). Si fuera necesario el uso concomitante de Capenon y litio, se recomienda
realizar una cuidadosa monitorizacion de los niveles séricos de litio. Uso concomitante
con precaucion: Medicamentos antinflamatorios no esteroideos (AINES), incluyendo los
inhibidores selectivos de la COX-2, el dcico acetilsalicilico (> 3g/dlia), y los AINES no
selectivos: Cuando los antagonistas de la angiotensina Il se administran simuftanea-
mente con AINES, puede producirse una atenuacion del efecto antihipertensivo. Por otra
parte, el uso concomitante de antagonistas de la angiotensinally los ANE puede aumen-
tar el riesgo de empeoramiento de la funcion renal y puede dar lugar a un aumento del
potasio sérico. Por lo tanto, se recomienda la vigilancia de la funcion renal al inicio de este
tipo de terapia concomitante, asf como una hidratacion adecuada del paciente. /nforma-
cidn adicional: Se observé una reduccion moderada de la biodisponibilidad de olmesar-
tan tras el tratamiento con antidcidos (hidréxido de aluminio y magnesio). Olmesartan
medoxomilo no tuvo un efecto significativo sobre la farmacocinética y la farmacodinamia
de warfarina, ni sobre la farmacocinética de digoxina. La administracion conjunta de ol-
mesartan medoxomilo y pravastatina no tuvo efectos clinicamente relevantes sobre la
farmacocinética de cada componente en sujetos sanos. Olmesartan no produjo in vito
efectos inhibitorios clinicamente relevantes en las enzimas humanas del citocromo
P450: 1A1/2, 2A6, 2C8/9, 2C19, 2D6, 2E1 y 3A4, y no tuvo o fue minimo el efecto in-
ductor sobre la actividad del citocromo P450 de rata. No se esperan interacciones clini-
camente relevantes entre olmesartan y medicamentos metabolizados por las enzimas
del citocromo P450 anteriormente citadas. Interacciones potenciales relacionadas con el
componente amlodipino de Capenon: Efectos de otros medicamentos sobre amlodipino.
Inhibidores cel CYP3A4: Con el uso concomitante de inhibidores del CYP3A4, como
eritromicina en pacientes jovenes y dittiazem en pacientes ancianos, las concentraciones
plasmaticas de amlodipino aumentaron un 22% y un 50%, respectivamente. Sin em-
bargo, la relevancia clinica de este hallazgo es incierta. No se puede descartar que inhi-
bidores potentes del CYP3A4 (como ketoconazol, itraconazol, ritonavir) puedan aumentar
las concentraciones de amlodipino en mayor medida que diltiazem. Amlodipino se debe
usar con precaucion junto con inhibidores del CYP3A4. No obstante, no se han notifica-
do acontecimientos adversos atribuibles a esta interaccion. inalictores del CYP3A4:No
se dispone de datos respecto al efecto de los inductores del CYP3A4 sobre amlodipino.
El uso concomitante de inductores del CYP3A4 (como rifampicina, Hypericum perfora-
tum) puede disminuir la concentracion plasmética de amlodipino. Amlodipino se debe
usar con precaucion junto con inductores del CYP3A4. En estudios clinicos de interac-
cion, el zumo de pomelo, cimetidina, aluminio/ magnesio (antiécidos) y sildenafilo no
afectaron la farmacocinética de amlodipino. Efectos de amlodipino sobre ofros medica-
mentos: El efecto reductor de la presion arterial de amlodipino se suma al efecto reductor
de la presion arterial de otros medicamentos antihipertensivos. En estudios clinicos de
interaccion, amlodipino no afectd la farmacocinética de atorvastatina, digoxina, etanol
(alcohol), warfarina o ciclosporina. Amlodipino no afecta los pardmetros de laboratorio.
Embarazo y lactancia: Embarazo (ver contraindicaciones): No existen datos sobre el
uso de Capenon en mujeres embarazadas. No se han realizado estudios de toxicidad
reproductiva en animales con Capenon. Olmesartan medoxomilo (principio activo de
Capenon):

No se recomienda el uso de antagonistas de la angiotensina Il durante el primer trimestre
de embarazo (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). El uso de los anta-
gonistas de la angiotensina Il esta contraindicado durante el segundo y tercer frimestre de
embarazo (ver contraindicaciones y advertencias y precauciones especiales de empleo).

Los datos epidemioldgicos, respecto al riesgo de teratogenicidad tras la exposicion a
los inhibidores de ECA durante el primer trimestre de embarazo, no han sido conclu-
yentes; no obstante, no se puede excluir un pequeno incremento del riesgo. Mien-
fras no haya datos epidemioldgicos controlados sobre el riesgo con antagonistas de
la angiotensina ll, pueden existir riesgos similares para esta clase de medicamentos.
Las pacientes que estén planificando un embarazo deben cambiar a tratamientos
antihipertensivos aftemativos, con un perfil de seguridad establecido que permita su
uso durante el embarazo, salvo que se considere esencial continuar con la terapia
con antagonistas de la angiotensina ll. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe
interrumpir inmediatamente el tratamiento con antagonistas de la angiotensina I, y si
es apropiado, se debe iniciar otra altemativa terapéutica. Es conocido que la exposicion
ala terapia con antagonistas de la angiotensina Il durante el segundo y tercer trimestre

del embarazo induce en el ser humano toxicidad fetal (descenso de la funcién renal,
oligohidramnios, retraso en la osificacion del craneo) y toxicidad neonatal (nsuficiencia
renal, hipotension, hiperkalemia). Si se ha producido exposicion a antagonistas de la
angiotensina Il desde el segundo trimestre de embarazo, se recomienda un control
ecografico de la funcion renal y del craneo. Los recién nacidos cuyas madres han
tomado antagonistas de la angiotensina Il deben ser cuidadosamente vigilados por
hipotension (ver secciones Contraindicaciones y Advertencias y precauciones especia-
les de empleo). Amlodipino (principio activo de Capenon) Los datos sobre un nimero
limitado de embarazos expuestos no indican que amlodipino u ofros antagonistas de
los receptores de calcio tengan un efecto nocivo sobre la salud del feto. Sin embargo,
puede haber un riesgo de retraso en el parto y prolongacion del trabajo del mismo.
Como consecuencia de ello, no se recomienda el uso de Capenon durante €l primer
trimestre del embarazo y esta contraindicado durante el segqundo y tercer trimestres
del embarazo (ver contraindicaciones y advertencias y precauciones especiales de
empleo). Lactancia: Olmesartan se excreta en la leche de ratas lactantes. No obstante,
se desconoce si olmesartan se excreta en la leche humana. Se desconoce si amlodi-
pino se excreta en la leche matema. Blogueantes de los canales de calcio similares,
del tipo dinidropiridinas, se excretan en la leche materna. No se recomienda Capenon
durante la lactancia, debido a que no se dispone de informacion relativa al uso de
olmesartan y amlodipino durante la misma, siendo preferibles tratamientos altemativos
con perfiles de seguridad mejor establecidos durante la lactancia, especialmente en la
lactancia de los recién nacidos o de nifios prematuros. Efectos sobre la capacidad
para conducir y utilizar maquinas: Capenon puede tener una influencia menor o
moderada sobre la capacidad para conducir y utilizar méquinas. Los pacientes tra-
tados con antihipertensivos pueden sufrir a veces mareo, dolor de cabeza, ndusea o
fatiga que pueden afectar la capacidad de reaccion. Reacciones adversas: Capenon:
Las reacciones adversas notificadas més frecuentemente durante el tratamiento con
Capenon son edema periférico (11,3%), dolor de cabeza (5,3%) y mareo (4,5%). En
la tabla siguiente se resumen las reacciones adversas de Capenon en ensayos clini-
cos, estudios de seguridad post-autorizacion y notificaciones espontneas, asi como
las reacciones adversas de los componentes individuales olmesartan medoxomilo y
amlodipino, en base al perfil de seguridad conocido para estas sustancias. Se ha uti-
lizado la terminologia siguiente para clasificar la aparicion de las reacciones adversas:
Muy frecuentes (=1/10), Frecuentes (>1/100 to <1/10), Poco frecuentes (>1/1.000
10 <1/100), Raras (>1/10.000 to <1/1.000), Muy raras (<1/10.000) y Frecuencia no
conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

MedDRA clasificacion |Reacciones adversas Frecuencia
por drganos y Combinacion_|Olmesartan |Amlodipino
sistemas Olmesartan/
Amlodipino
Trastornos de la sangre | Leucocitopenia Muy rara
y del sistema linfético | Trombocitopenia Poco Muy rara
frecugnte
Trastornos del sistema ~ [Reaccion alérgica/ Hipersensibilidad ~ |Rara Muy rara
inmunolégico al medicamento
Reaccion anafictica Poco
frecuente
Trastornos del Hiperglucemia Muy rara
metabolismoy de la  [Hiperpotasemia Poco Rara
nutricién frecuente
Hipertrigliceridemia Frecuente
Hiperuricemia Frecuente
Trastornos Confusion |Rara
Depresion 000 frecuente
Insomnio 000 frecuente
Irritabilidad oco frecuente
Disminucién de la libido Poco
frecuente
Cambios de humor (incluyendo Poco frecuente
ansiedad
Trastornos del sistema [ Mareo Frecuente [Frecuente _[Frecuente
nervioso Disgeusi Poco frecuente
Cefalea Frecuente  [Frecugnte ~ [Frecuente
(especialmente al
inicio del tratamiento
Hipertonfa Mui rara
Hipoestesia Poco frecuente
Letargia
Parestesia Poco frecuente
Neuropatia periférica Muy rara
Mareo postural Poco
frecuente
Trastornos del suefio 000 frecuente
Somnolencia | Tecuente
Sl'ncoﬁe Rara 000 frecuente
Temblor 000 frecuente
Trastornos oculares Trastornos visuales (incluyendo oco frecuente
diplopia)
Trastornos del oido y del | Tinnitus Poco frecuente
[aberinto Vértigo Poco Poco
frecuente frecuente




MedDRA clasificacion - [Reacciones adversas Frecuencia MedDRA adversas
por drganos y Combinacién_(Olmesartén |Amlodipino por organos y Amlodiping
sistemas Qlmesartan/ sistemas
_ Amlodiping Amlodiping
Trastomos cardiacos  [Angina de pecho Poco Poco frecuente Trastomos del aparato | Disfuncion eréctil/ impotencia Poco Poco frecuente
frecuente | (ncluyendo reproductor y de la frecuente
agravacion de la mana Ginecomastia Poco frecuente
_ _ langina de pecho) | Trastornos generales y ~ |Astenia Poco Poco Poco frecuente
Arritmia (incluyendo bradicardia, Muy rera alteraciones en el lugar frecuente __|frecuente
taquicardia ventricular y fibrilacion dela administracion | Dolor de pecho Frecuenie | Poco frecuente
ariuler Edem faciel Rara Poco
Infarto de miocardio |Muy rara frecuente
Palpitaciones Poco frecuente Fatiga Frecuente Tecuente _[Frecuente
- Sintomas éméa\es Tecuente
Taquicardia Letargia ara
- Malestar 00 Poco frecuente
Trastonos vasculares | Hipotension Rara Poco frecuente frocuente
o - - (ema Frecuente Frecuente
Ipotension ortostitca olor Frecuente__| Poco frecuenle
lm ; Edema periférico Frecuente | Frecuente
Edema con fovea Frecuente
Vescults My rera E i (Aumento de creatinina en sangre Poco Rara
Trastornos respirato Bronguitis Frecuente frecuente
tordcicos y mediastinicos |Tos Poco Frecuente  |Muy rara umento de _creatina losloquinasa Trecuent
frecuente on sangre
Disnea Poco Poco frecuents Disminucion de potasio en sangre | Poco
frecuente _ frecuente
Frecuente oo | Aumento de urea en sangre Frecuente
frecuente JPoco frecuenty [Aumento de écido 0rco en sangre | Poco
Trastormos recuente_|Frecuente frecuente
gastrointestinales Alteracion de los hébitos intestinales Poco frecuente [Aumento e gamma glutaml
mc\uw_endo diarrea y estrefiimiento) transferasa
£ Disminucion de peso Poco frecuente
T Era - Aumem.u de peso — | — Poco frecuente
Se han notificado casos aislados de rabdomiolisis en la asociacion temporal con la toma
Sequedad de boca Pocofecuente de bloqueantes de los receptores de la angiotensina Il Sin embargo, no se ha estable-
Dispepsia Frecuene |Poco frecuents cido una relacion cqusaJ. Spbredosis: Sintomas: No hay experigljcia _de sobredosis con
Capenon. Las manifestaciones mas probables de la sobredosificacion de olmesartan
nggg‘;mmms T I—V—M” _ medoxomilo son hipotension y taquicardia; también se podria producir bradicardia en
Hiermlasia qinowal oy caso de estimulacion parasimpatica (vagal). La sobredosis con amlodipino puede con-
Nausea Poco Frecuents |Frecuente ducira una vasodilatacion periférica excesiva con hipotension marcada y posiblemente
frecuente icardi i ifi i 0N SiStémi i
I icardia refleja. Se ha notificado hipotension sistémica m ncialmen-
T I— [T u atalqu ca[;da eI leja. ﬁe ﬁ o&n‘ icado pn(;ts sd on sisté cTa argada lysp(ftev cialme!
Dol abdomTl STpeor — te prolongada, incluyendo shock con resutado de muerte. Tratamiento: Sila ingesta es
i reciente, se puede considerar el lavado gastrico. En individuos sanos, la administracion
Vomitos Poco frecuente de carbdn activado inmediatamente 0 hasta 2 horas después de la ingesta de amlodipi-
Trastomos Aumento de las enzimas hepéicas Frecuente [ Muy rara sobretodo nf) ha de,mmdo Que puefje FfedUP'r cons!derablemente la abg)rcmn de amlodlplnol, La
i e Casos e hipotension clinicamente significativa, debido a una sobredosis con Capenon, requiere
TR el apoyo cardiovascular activo, incluyendo la monitorizacion del corazon y de la funcion
m pulmonar, elevacion de las extremidades, y control del volumen circulante y de la ex-
Trastomos dea iely — |Alopecia crecion de orina. Un vasoconstrictor puede ser Ut para restablecer el tono vascular y la
deltejido subcutdneo Edematzting\‘u[weurollco presion arterial, siempre que su administracion no esté contraindicada. La administra-
emalls akrgea oeris cionintravenosa de gluconato de calcio puede ser de utiidad para revertir los efectos del
Eritema muftforme Muy rara bloqueo de los canales de calcio. Como amlodipino esta altamente unido a proteinas,
Exantema Poco frecuente

lermaits exfoliativa

Muy rara
Poco frecuente

Hiperhidrosis
otosensibilidad Muy rara
rurito Poco Poco frecuente
frecuente
Pirpura Poco frecuente
Edema de Quincke Muy rara
Erupcion Poco Poco Poco frecuente
frecuente frecuente
Decoloracion de la piel Poco frecuente
Sindrome de Stevens-Johnson Muy rara
Urticaria Rara Poco Muy rara
frecuente
Trastornos misculo-  [Hinchazén del tobillo Frecuente
esqueléticos y deltejido - [Artralgia Poco frecuente
conjuntivo Artritis Frecuente
Dolor de espalda Poco Frecuente  [Poco frecuente
frecuente
Espasmos musculares Poco Rara Poco frecuente
frecuente
Mialgia Poco Poco frecuente
frecuente
Dolor en las extremidades Poco
frecuente
Dolor dseo Frecuente
Trastornos renales y Insuficiencia renal aguda ara
urinarios recuente
oco frecuente
oco frecuente
oco frecuente
Poco
frecuente
Insuficiencia renal Rara
Infeccion del tracto urinario [ Frecuente

no es probable que la didlisis aporte beneficio alguno. No hay informeacion sobre la diali-
zabllidad de olmesartan. DATOS FARMACEUTICOS: Lista de excipientes: Nicleo del
comprimido: almiddn de maiz pregelatinizado, celulosa microcristalina silificada (celulosa
microcristalina con diéxido de silice coloidal), croscarmelosa sddica, estearato de mag-
nesio. Recubrimiento del comprimido: politalcohol vinflica), macrogol 3350, talco, diéxido
de titanio (E 171), 6xido de hierro () amarillo (€ 172) (s6lo en Capenon 40 mg/5 mgy 40
mg/10 mg comprimidos recubiertos con pelicula), dxido de hierro (ll) rojo € 172) (sélo
en Capenon 40 mg/10 mg comprimidos recubiertos con pelicula). Incompatibilidades:
No aplicable. Periodo de validez: 4 afios. Precauciones especiales de conservacion:
No se precisan condiciones especiales de conservacion. Naturaleza y contenido del en-
vase: Blister de OPA/aluminio/PVC - aluminio. Envases de 14, 28, 30, 56, 90, 98, 10x28
y 10x30 comprimidos recubiertos. Envases con blisters precortados unidosis de 10,50 y
500 comprimidos recubiertos. Puede que solamente estén comercializados algunos tama-
fios de envases. Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones:
Ninguna especial. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: PFIZER,
SA. Avda. de Europa 20B — Parque Empresarial La Moralja. 28108 Alcobendas (Via-
dric). NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: Capenon 20 mg/5
mg comprimidos recubiertos con pelicula: 70.067. Capenon 40 mg/5 mg comprimidos
recubiertos con pelicula: 70.070. Capenon 40 mg/10 mg comprimidos recubiertos con
pelicula: 70.071. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION / RENOVACION DE LA
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: Setiembre 2008. FECHA DE LA REVISION
DEL TEXTO: Febrero 2011. PRESENTACIONES'Y PVP (IVA): Capenon 20mg/5mg x 28
comprimidos: 27,91 €. Capenon 40mg/smg x 28 comprimidos: 36,28 € y Capenon
40mg/10mg x 28 comprimidos: 39,96 €. CONDICIONES DE DISPENSACION: Me-
dicamento sujeto a prescripcion médica. Financiado por el Sistera Nacional de Salud
con aportacion normal. Consulte la ficha técnica completa antes de prescribir: Si necesita
informacion médica aclcional sobre nuestro medicamento, puede llamar al 900 354
321 o puede consulttar la ficha técnica completa en nuestra pdgina web vww,pfizeres.
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olmesartan 40mg/ amlodipino S y 10mg / hidroclorotiazida 12,5 y 25mg

FICHA TECNICA REDUCIDA CAPENON HCT. Bajo licencia de Daiichi Sankyo Eu-
ropa GmbH. NOMBRE DEL MEDICAMENTO: CAPENON HCT 20 mg /5 mg/12,5
mg comprimidos recubiertos con pelicula, CAPENON HCT 40 mg /5 mg/12,5 mg
comprimidos recubiertos con pelicula, CAPENON HCT 40 mg /10 mg/12,5 mg
comprimidos recubiertos con pelicula, CAPENON HCT 40 mg /5 mg/25 mg com-
primidos recubiertos con pelicula y CAPENON HCT 40 mg /10 mg/25 mg compri-
midos recubiertos con pelicula. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA:
CAPENON HCT 20 mg /5 mg/12,5 mg comprimidos recubiertos con pelicula:
Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 20 mg de olmesartan me-
doxomilo, 5 mg de amlodipino (como amlodipino besilato) y 12,5 mg de hidroclo-
rotiazida. CAPENON HCT 40 mg /5 mg/12,5 mg comprimidos recubiertos con
pelicula:Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 40 mg de olmesartan
medoxomilo, 5 mg de amlodipino (como amlodipino besilato) y 12,5 mg de hidro-
clorotiazida. CAPENON HCT 40 mg /10 mg/12,5 mg comprimidos recubiertos con
pelicula: Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 40 mg de olmesartan
medoxomilo, 10 mg de amlodipino (como amlodipino besilato) y 12,5 mg de hidro-
clorotiazida. CAPENON HCT 40 mg /5 mg/25 mg comprimidos recubiertos con
pelicula: Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 40 mg de olmesartan
medoxomilo, 5 mg de amlodipino (como amlodipino besilato) y 25 mg de hidroclo-
rotiazida. CAPENON HCT 40 mg /10 mg/25 mg comprimidos recubiertos con peli-
cula: Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 40 mg de olmesartan
medoxomilo, 10 mg de amlodipino (como amlodipino besilato) y 25 mg de hidro-
clorotiazida. Excipientes: Para consultar Ia lista completa de excipientes, ver lista de
excipientes. FORMA FARMACEUTICA: Comprimido recubierto con pelicula. CAPE-
NON HCT 20 mg/5 mg/12,5 mg comprimidos recubiertos con pelicula; Comprimi-
dos recubiertos con pelicula, de color naranja claro, redondos de 8 mm, con la
inscripcion “C51” en una cara. CAPENON HCT 40 mg/5 mg/12.,5 mg comprimidos
recubiertos con pelicula: Comprimidos recubiertos con pelicula, de color amarillo
claro, redondos de 9,5 mm, con la inscripcién “C53" en una cara. CAPENON HCT
40 mg/10 mg/12,5 mg comprimidos recubiertos con pelicula: Comprimidos recu-
biertos con pelicula, de color rosado, redondos de 9,5 mm, con la inscripcion “C55”
en una cara. CAPENON HCT 40 mg/5 mg/25 mg comprimidos recubiertos con
pelicula: Comprimidos recubiertos con pelicula, de color amarillo claro, ovalados de
15x7 mm, con lainscripcion “C54” en una cara. CAPENON HCT 40 ma/10 mg/25
mg comprimidos recubiertos con pelicula: Comprimidos recubiertos con pelicula,
de color rosado, ovalados de 15 x 7 mm, con la inscripcion “C57” en una cara.
DATOS CLINICOS: Indicaciones terapéuticas: Tratamiento de la hipertension
esencial. CAPENON HCT esta indicado como terapia de sustitucion en pacientes
adultos, cuya presion arterial esta controlada adecuadamente con la combinacion
de olmesartan medoxomilo, amlodipino e hidroclorotiazida, tomada como combina-
cion doble (olmesartan medoxomilo y amlodipino, u olmesartan medoxomilo e hi-
droclorotiazida) junto con una formulacin de un solo componente (hidroclorotiazida
0 amlodipino). Posologia y forma de administracion. Adultos. La dosis recomen-
dada de CAPENON HCT es de 1 comprimido al dia. Los pacientes deben estar
controlados con dosis estables de olmesartan medoxomilo, amlodipino e hidroclo-
rotiazida tomadas a la vez, como combinacion doble (olmesartan medoxomilo y
amlodipino, u olmesartan medoxomilo e hidroclorotiazida) junto con una formula-
cion de un solo componente (hidroclorotiazida o amlodipino). La dosis de CAPENON
HCT tiene que estar basada en las dosis de los componentes individuales de la
combinacién en el momento del cambio. La dosis méxima recomendada de CAPE-
NON HCT es 40 mg/10 mg/25 mg al dia. Modo de empleo: El comprimido se debe
tragar con una cantidad suficiente de liquido (por ejemplo, un vaso de agua). El
comprimido no se debe masticar y se debe tomar a la misma hora cada dia. CA-
PENON HCT se puede tomar con o sin alimentos. Ancianos (65 afios o mayores).
En pacientes ancianos se recomienda precaucion, incluyendo un control cuidadoso
mas frecuente de la presion arterial, especiaimente con la dosis méxima al dia de
CAPENON HCT 40 mg/10 mg/25 mg. Insuficiencia renal: La dosis méxima en
pacientes con insuficiencia renal leve a moderada (aclaramiento de creatinina de
30 — 60 ml/min) es CAPENON HCT 20 mg/5 mg/12,5 mg, dada la limitada expe-
riencia con la dosis de 40 mg de olmesartan medoxomilo en este grupo de pacien-
tes. Se aconseja una monitorizacion de las concentraciones séricas de potasio y
creatinina en pacientes con insuficiencia renal moderada. CAPENON HCT esta
contraindicado en insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 30 ml/
min) (ver contraindicaciones, advertencias y precauciones especiales de empleo).
Insuficiencia hepatica: CAPENON HCT debe utilizarse con precaucion en pacientes
con insuficiencia hepatica leve (ver advertencias y precauciones especiales de
empleo). En pacientes con insuficiencia hepética moderada la dosis maxima no
debe superar CAPENON HCT 20 mg/5 mg/12,5 mg una vez al dia. Se recomienda
un control cuidadoso de la presion arterial y de la funcion renal en pacientes con

insuficiencia hepatica. CAPENON HCT no debe utilizarse en pacientes con insufi-
ciencia hepdtica grave (ver contraindicaciones), asi como en colestasis u obstruc-
cion biliar (ver contraindicaciones). Poblacidn peditrica: CAPENON HCT no esta
recomendado para uso en pacientes menores de 18 afios, debido a la ausencia de
datos sobre seguridad y eficacia. Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los prin-
cipios activos, a los derivados de dihidropiridina, 0 a sustancias derivadas de sulfo-
namida (hidroclorotiazida es un derivado de sulfonamida), o a alguno de los exci-
pientes (ver lista de excipientes).Insuficiencia renal grave (ver advertencias y pre-
cauciones especiales de emple). Hipopotasemia refractaria, hipercalcemia, hipo-
natremia e hiperuricemia sintomética. Insuficiencia hepdtica grave, colestasis y
trastornos biliares obstructivos. Segundoy tercer trimestre del embarazo (ver adver-
tencias y precauciones especiales de empleo y embarazo y lactancia). Debido al
componente amlodipino, CAPENON HCT esta contraindicado en pacientes con:
Shock (incluyendo shock cardiogénico), hipotension grave, obstruccion del conduc-
to de salida del ventriculo izquierdo (por ejemplo, estenosis de la aorta de alto grado)
e insuficiencia cardiaca inestable hemodindmicamente, después de infarto agudo
de miocardio. Advertencias y precauciones especiales de empleo. Pacientes
con hipovolemia o deplecion de sodio: Puede producirse hipotension sintomatica,
especialmente tras la primera dosis, en pacientes con deplecion de volumen y/o
sodio, como resultado de un tratamiento diurético, restriccion de sal en la dieta,
diarrea 0 vomitos. Se recomienda corregir estos trastomos antes de administrar
CAPENON HCT, o una supervision médica al comienzo del tratamiento. Otras con-
diciones con estimulacion del sistema renina-angiotensina-aldosterona: En pacien-
tes cuyo tono vascular y funcién renal dependan principalmente de la actividad del
sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejemplo, pacientes con insuficiencia
cardiaca congestiva grave o enfermedad renal subyacente, incluyendo estenosis de
la arteria renal), el tratamiento con medicamentos que afectan a este sistema se ha
asociado con hipotension aguda, azoemia, oliguria o, en raras ocasiones, insufi-
ciencia renal aguda. Hipertension renovascular: El riesgo de hipotension grave y de
insuficiencia renal es mayor cuando los pacientes con estenosis bilateral de la ar-
teria renal o con estenosis de la arteria renal en caso de un Unico rifion funcionan-
te, son tratados con medicamentos que afectan al sistema renina-angiotensina-
aldosterona. Insuficiencia renal y trasplante de rifion: Se recomienda realizar con-
troles periédicos de las concentraciones séricas de potasio y creatinina cuando
CAPENON HCT se utilice en pacientes con insuficiencia renal. No se recomienda el
uso de CAPENON HCT en pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de
creatinina < 30 ml/min) (ver posologa, forma de administracion y contraindicacio-
nes).En pacientes con insuficiencia renal se puede producir azoemia asociada a los
diuréticos tiazidicos. Si se evidencia una insuficiencia renal progresiva, debe reeva-
luarse cuidadosamente el tratamiento, considerando la interrupcion de la terapia
con diuréticos. No se dispone de experiencia en la administracion de CAPENON
HCT a pacientes sometidos a un trasplante renal reciente o a pacientes con insufi-
ciencia renal en fase terminal (aclaramiento de creatinina < 12 ml/min). Insuficien-
cia hepdtica: L.a exposicion a amlodipino y olmesartan medoxomilo es mayor en los
pacientes con insuficiencia hepatica. Ademés, las pequefias alteraciones en el
equilibrio de liquidos y electrolitos durante la terapia con tiazidas pueden precipitar
coma hepatico en pacientes con insuficiencia hepatica o enfermedad hepética
progresiva. Se debe tener precaucion cuando se administra CAPENON HCT en
pacientes con insuficiencia hepatica leve a moderada. En pacientes con insuficien-
cia hepdtica moderada, la dosis maxima de olmesartan medoxomilo no debe exce-
der de 20 mg (ver posologia y forma de administracion). El uso de CAPENON HCT
esta contraindicado en pacientes con insuficiencia hepética grave, colestasis u
obstruccion biliar (ver contraindicaciones). Estenosis valvular adrtica o mitral, mio-
cardiopatia hipertrdfica obstructiva: Al igual que con otros vasodilatadores, se reco-
mienda una especial precaucion en pacientes con estenosis valvular adrtica o mi-
tral 0 con miocardiopatia hipertréfica obstructiva. Aldosteronismo primario: Los
pacientes con aldosteronismo primario no responden, por lo general, a los medica-
mentos antihipertensivos que acttian por inhibicion del sistema renina-angiotensi-
na. Por lo tanto, no se recomienda el uso de CAPENON HCT en dichos pacientes.
Efectos metabdlicos y endocrinos: El tratamiento con tiazidas puede alterar la tole-
rancia a la glucosa. Puede ser necesario el ajuste de la dosis de insulina o de los
antidiabéticos orales en pacientes diabéticos (ver interaccion con otros medica-
mentos y otras formas de interaccion). Durante el tratamiento con farmacos tiazidi-
cos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. Los incrementos de los nive-
les de colesterol y de triglicéridos son efectos adversos asociados al tratamiento
con diuréticos tiazidicos. El tratamiento tiazidico puede producir hiperuricemia o
precipitar el desarrollo de gota en algunos pacientes. Desequilibrio electrolftico: Al
igual que en todos los casos en los que el paciente recibe terapia diurética, se de-
berén efectuar determinaciones periddicas de los electrolitos en suero a intervalos
adecuados. Las tiazidas, incluida la hidroclorotiazida, pueden causar un desequili-
brio hidroelectrolitico (incluyendo hipopotasemia, hiponatremia y alcalosis hipoclo-
rémica). Signos de advertencia de desequilibrio hidroelectrolitico son sequedad de
boca, sed, debilidad, letargia, somnolencia, inquietud, dolor muscular o calambres,



fatiga muscular, hipotension, oliguria, taquicardia y alteraciones gastrointestinales,
como nauseas 0 vomitos (ver reacciones adversas). El riesgo de hipopotasemia es
mayor en pacientes con cirrosis hepatica, en pacientes que experimentan diuresis
excesiva, en pacientes que reciben una ingesta oral inadecuada de electrolitos y en
pacientes que reciben tratamiento concomitante con corticosteroides o ACTH (ver
interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Por el contrario,
se puede producir hiperpotasemia, debido al antagonismo de los receptores de la
angiotensina Il (AT1) a causa del componente olmesartan medoxomilo de CAPE-
NON HCT, especialmente en presencia de insuficiencia renal y/o insuficiencia car-
diaca, y diabetes mellitus. Se recomienda realizar un control adecuado de los nive-
les séricos de potasio en pacientes de riesgo. La administracion concomitante de
CAPENON HCT vy diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o
sustitutos de la sal que contienen potasio y otros medicamentos, que puedan au-
mentar los niveles séricos de potasio (por ejemplo, heparina), debe realizarse con
precaucion (ver interacciones con otros medicamentos y otras formas de interac-
cién).No hay evidencia de que olmesartan medoxomilo reduzca o prevenga la hipo-
natremia inducida por diuréticos. El déficit de cloruros generalmente es leve y nor-
malmente no requiere tratamiento. Las tiazidas pueden disminuir la excrecion de
calcio en orina y causar una elevacion ligera e intermitente de los niveles de calcio
en suero, en ausencia de trastornos conocidos del metabolismo del calcio. Una
hipercalcemia puede ser evidencia de hiperparatiroidismo oculto. El tratamiento
con tiazidas se debe interrumpir antes de realizar las pruebas de la funcion parati-
roidea. Las tiazidas incrementan la excrecion en orina de magnesio, lo cual puede
dar lugar a hipomagnesemia. Durante el tiempo caluroso puede producirse hipona-
tremia dilucional en pacientes que presentan edemas. Litio: Al igual que con otros
antagonistas de los receptores de la angiotensina Il, no se recomienda el uso con-
comitante de CAPENON HCT y litio (ver interaccion con otros medicamentos y otras
formas de interaccion). Insuficiencia cardiaca: Como consecuencia de la inhibicion
del sistema renina-angiotensina-aldosterona, se deben prever cambios en la fun-
cion renal en individuos susceptibles. En pacientes con insuficiencia cardiaca grave,
cuya funcién renal puede depender de la actividad del sistema renina-angiotensi-
na-aldosterona, el tratamiento con inhibidores de la enzima convertidora de la an-
giotensina (ECA) y antagonistas de los receptores de la angiotensina se ha asocia-
do con oliguria y/o azoemia progresiva y (raramente) con insuficiencia renal aguda
y/o muerte. En un estudio a largo plazo, controlado con placebo (PRAISE-2) de
amlodipino en pacientes con insuficiencia cardiaca de clases llly IV de la NYHA, de
etiologia no isquémica, amlodipino se asocid con un aumento de los casos de
edema pulmonar, a pesar de la diferencia no significativa en la incidencia de em-
peoramiento de la insuficiencia cardiaca, en comparacién con placebo. Embarazo:
No se debe iniciar tratamiento con antagonistas de los receptores de la angiotensi-
na Il durante el embarazo. Las pacientes que estén planificando un embarazo de-
ben cambiar a tratamientos antihipertensivos alternativos, que tengan un perfil de
seguridad establecido para usar durante el embarazo, salvo que se considere esen-
cial continuar con la terapia con antagonistas de los receptores de la angiotensina
II. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe interrumpir inmediatamente el
tratamiento con antagonistas de los receptores de la angiotensina Il, y si es apro-
piado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica (ver contraindicaciones y embara-
70 Y lactancia). Poblacion pedidtrica: CAPENON HCT no estd indicado en nifios y
adolescentes menores de 18 afios. Fotosensibilidad: Se han descrito reacciones de
fotosensibilidad con los diuréticos tiazidicos (ver reacciones adversas). Si se produ-
ce reaccion de fotosensibilidad durante el tratamiento con CAPENON HCT se reco-
mienda interrumpir el tratamiento. Si se considera necesario continuar con la admi-
nistracion del diurético, se recomienda proteger las areas expuestas al sol 0 a rayos
UVA artificiales. Ofros: Aligual que ocurre con cualquier medicamento antihiperten-
sivo, una disminucion excesiva de la presion arterial en pacientes con enfermedad
coronaria isquémica o enfermedad cerebrovascular isquémica puede provocar un
infarto de miocardio o un accidente cerebrovascular, Pueden aparecer reacciones
de hipersensibilidad a hidroclorotiazida en pacientes con o sin historia de alergia o
asma bronquial, pero son méas probables en pacientes con antecedentes previos.
Se ha observado que los diuréticos tiazidicos exacerban o activan el lupus eritema-
toso sistémico. Al igual que ocurre con los otros medicamentos que contienen an-
tagonistas de los receptores de la angiotensina Il, el efecto reductor de la presion
arterial de olmesartan es algo inferior en los pacientes de raza negra en compara-
cién con los pacientes de otra raza, no obstante, este efecto no se ha observado en
los ensayos clinicos con CAPENON HCT. Test antidopaje: Este medicamento, por
contener hidroclorotiazida, puede producir un resultado analftico positivo en los test
antidopaje. Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interac-
cion. Interacciones potenciales relacionadas con la combinacidn CAPENON HCT.
Uso concomitante no recomendado. Litio: Se han descrito aumentos reversibles de
la concentracion sérica de litio y casos de toxicidad durante la administracion con-
comitante de litio con inhibidores de la enzima conversora de angiotensina y, rara-
mente, con antagonistas de los receptores de la angiotensina Il. Ademas, las tiazi-
das reducen el aclaramiento renal del litio, y como consecuencia, el riesgo de

Tabla 1: CAPENON HCT

6n de érganos del sistema | Frecuencia adversas
: . : Infecciones del tracto respiratorio superior, nasofaringitis,
Infecciones e infestaciones Frecuentes infeccion del racto urinario
Trastornos del metabolismo y de la "
L Poco frecuentes | Hiperpotasemia, hipopotasemia
nutricion
y : Tecuentes Mareo, cefalea
Trastornos delsistema nervioso oco frecuentes | Mareo postural, presincope
Trastornos del oido y del laberinto | Poco frecuentes | Vertigo
| Frecuentes Hipotension
Trastornos vasculares oco frecuentes | Sofocos
Trastornos respiratorios, toracicos y
mediastinicos Poco frecuentes ~ | Tos
.. recuentes Nauseas, diarrea, estrefimiento
Trastornas gastrointestinales oco frecuentes | Sequedad de boca
Trastornos musculogsqueléticosy | Frecuentes Espasmos musculares, inflamacion de las articulaciones
del tejido conjuntivo oco frecuentes | Debilidad muscular
Tratornos renales y urinarios Tecuentes Polaguiuria
Trastornos del aparato reproductor o
frecuen i n eréctil
de la mama Poco frecuentes | Disfuncion eréct
Trastornos generales y alteraciones s -
A/ Frecuen Edema periférico, fati
en el lugar de administracién ecuentes dema perférico, faiga
Aumento de creatinina en sangre, aumento de urea en
Frecuentes a &N sang
sangre, aumento de dcido drico en sangre
Exploraciones complementarias Disminucion de potasio en sangre, aumento de
Poco frecuentes | gamma glutamil transferasa, aumento de alanina
aminotransferasa, aumento de aspartato aminotransferasa

Tabla 2: Olmesartan medoxomilo

Clasificacién de organos del sistema Frecuencia Reacciones adversas
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico Muy raras Trombocitopenia
Infecciones e infestaciones Frecuentes Gastroenteritis
Trastornos cardiacos Poco frecuentes Angina de pecho
Trastornos respiratorios, torécicos y
mediastinicos Frecuentes Rinitis, faringitis
PR Poco frecuentes Dispepsia
Trastomos gasrointestnales Muy raras Viémitos, dolor abdominal
Poco frecuentes Erupcién
. " : Prurito, exantema, dermatitis alérgica,
Trastomos de Ia piel y del tejido subcuténeo Muy raras urticaria, edema angioneurdtico, edema
facial
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido Frecuentes Artritis, dolor de espalda, dolor 6se0
conjuntivo Muy raras Mialgia
. Frecuentes Hematuria
Trastormos renales y urnarios Muy raras Fallo renal agudo, insuficiencia renal
Trastornos generales y alteraciones en el lugar | Frecuentes Sintomas gripales, dolor torécico, dolor
de administracion Muy raras Malestar, letargia
. . Aumento de creatina cinasa, elevacion de
Exploraciones complementarias Frecuentes envimas hepdlicas
Tabla 3: Amlodipino
Clasificacion de érganos del sistema | Frecuencia Reacciones adversas
Trastornos de la sangre y del sistema
Jinfético Muy raras Leucopenia, trombocitopenia
Trastornos del sistema i Muy raras Reacciones alérgicas
Trastornos del metabolismo y de la
nutricion Muy raras Hiperglucemia
Insomnio, cambios de humor (incluyendo ansiedad),
Poco frecuentes ; h
Trastornos depresion
Raras Confusién
Frecuentes i
Trastornos del sistema nervioso Poco frecuentes :\emk:{\on’d\sgeusna, sincope, hipoestesia, parestesia
ipertonia,
Moy rares Neuropatia periférica
Trastornos oculares Poco frecuentes Trastormos visuales (incluyendo diplopia)
Trastornos del oido y del laberinto Poco frecuentes Tinnitus
Poco frecuentes Palpitaciones
Trastomos cardiacos Infarto de miocardio, arritmia (incluyendo
Muy raras bradicardia, taquicardia ventricular y fibrilacion
auricular)
Trastornos vasculares Muy raras Vascultis
Trastornos respiratorios, toracicos y
mediastinicos Poco frecuentes Disnea, rinitis
Frecuentes Dolor abdominal
A Vomitos, dispepsia, alteracidn de los habitos del
Trastornos gastrointestinales Poco frecuentes ntestino (incluyendo diarea y estefimiento)
Muy raras Pancreatitis, gasiritis, hiperplasia gingival
Trastornos hepatobiliares Muy raras Hepatitis, ictericia, aumento de enzimas hepéticas*
el [
l[labsctsgﬁz:e la piel y del teido Angioedema, eritema multiforme, urticaria,
Muy raras dermatitis exfoliativa, syndrome de Stevens
Johnson, edema de Quincke, fotosensibiidad
Trastornos musculoesqueléticos y del
tejido conjuntivo Poco frecuentes Artralgia, mialgia, dolor de espalda
Trastornos renales y urinarios Poco frecuentes Alteracion de la frecuencia de miccion, nicturia
Trastornos del aparato reproductor y
de la mama Poco frecuentes Ginecomastia
Trastornos generales y jones en | TeCUENES Evema
el lugar de administracion Poco frecuentes Dolor torécico, astenia, dolor, malestar
Poco frecuentes Aumento de peso, disminucion de peso

* sobre todo en casos de colestasis




Tabla 4: Hi
Clasificacion de rganos del sistema_| Frecuencia Reacciones adversas
Infecciones e infestaciones Raras Sialoadenitis

Trastornos de la sangre y del
sistema linfatico

Leucopenia, neutropenia/agranulo-citosis, anemia
aplasica, anemia hemolitica, depresion de la médula 6sea

Desequilibrio electrolitico (incluyendo hiponatremia,

hipomagnesemia, hipocloremia, e hipercalcemia),

Raras

Trastornos del metabolismoy dela | Frecuentes

nutricién hiperglucemia, glucosuria
oco frecuentes | Anorexia, hiperuricemia
Trastornos psiquiatricos aras Depresion, inquietud, atteraciones del suefio, apatia

| Frecuentes Mareo, estado confusional
| Poco frecuentes | Pérdida de apetito, sincope
Raras Hipoestesia, parestesia, convulsiones
Trastornos oculares Raras Xantopsia, vision borrosa transitoria, disminucion de
lagrimeo
Arritmias cardiacas
Hipotension ortostatica
Angettis necrotizante
Raras (vasculitis, vasculitis cutdnea),
frombosis, embolia
Disnea (incluyendo disnea en neumonia intersticial y
edema pulmonar)
Irrtacion gastrica, meteorismo
Pancreatitis
lleo paralitico
Ictericia (ictericia colestatica intrahepética), colecistitis
aguda

Reacciones tipo lupus eritematoso cuténeo, reactivacion
de lupus eritematoso cuténeo, reacciones anafilécticas,
necrolisis epidérmica toxica

Trastornos del sistema nervioso

Trastornos cardiacos

Poco frecuentes
Trastornos vasculares

Trastornos respiratorios, toracicos y

mediastinicos Raras

Frecuentes
Trastornos gastrointestinales Raras
Muy raras

Trastornos hepatobiliares Raras

Poco frecuentes

Trastornos de la piel y del tejido
conjuntivo Raras

Trastornos musculoesqueléticos y
del tejido conjuntivo
Trastornos renales y urinarios Raras

Trastornos generales y alteraciones.

Raras Paresia

Disfunci6n renal, nefritis interstitial

enellugar de laagministracion | 0% Fiebre

Tabla 5: on de olmesartan ilo y amlodipino

Clasificacion de drganos del sistema Frecuencia Reacciones adversas
Trastornos del sistema inmunoldgico Raras Hipersensibilidad al medicamento
Trastornos gastrointestinales Poco frecuentes | Dolor del tracto superior abdominal
Trastornos del aparato reproductor y .

de lamama Poco frecuentes | Disminucidn de la libido
Trastornos generales y iones en | Frecuentes Edema depresible

el lugar de la administracién Poco frecuentes | Letargia, astenia

Tabla 6: ion de olmesartan ilo e hi

Clasificacion de drganos del : :

sistema Frecuencia Reacciones adversas

Trastornos del metabolismo y . .

de la nutricion Poco frecuentes | Hipertrigliceridemia

Trastornos del sistema nervioso | No conocida Alteraciones de la conciencia (como pérdida de conciencia)
Palpitaciones
Poco frecuentes | Eczema

Fallo renal agudo, valores anormales de la funcion renal
Aumento de potasio en sangre

Trastornos cardiacos
Trastornos de la piel y del tejido
subcuténeo
Trastornos renales y urinarios | No conocida
Poco frecuentes

Poco frecuentes

Pequefios aumentos de los valores de nitrégeno de urea en
Raras sangre, pequefias disminuciones de los valores medios de
hemoglobina y hematocrito

Exploraciones complementarias

toxicidad por litio puede aumentar. Por lo tanto, no se recomienda la combinacion
de CAPENON HCT vy litio (ver seccion 4.4). Si fuera necesario el uso de esta
combinacion, se recomienda realizar una cuidadosa monitorizacion de los niveles
séricos de litio.Uso concomitante con precaucion. Baclofeno: Puede potenciar el
efecto antihipertensivo. Medicamentos antiinflamatorios no esteroideos: 1.os
AINE (por ejemplo, acido acetilsalicilico (> 3g/dia), inhibidores de la COX-2 y AINE
no selectivos) pueden reducir el efecto antihipertensivo de los diuréticos tiazidi-
cos y de los antagonistas de los receptores de la angiotensina Il. En algunos
pacientes con la funcion renal comprometida (por ejemplo: pacientes deshidra-
tados o pacientes ancianos con funcién renal comprometida) la administracion
conjunta de antagonistas de los receptores de la angiotensina Il y de farmacos
que inhiben la ciclo-oxigenasa puede producir un deterioro adicional de la fun-
cion renal, incluyendo una posible insuficiencia renal aguda, que normalmente
es reversible. Por lo tanto, la combinacion debe administrarse con precaucion,
especialmente en los ancianos. Los pacientes deben estar adecuadamente hi-
dratados y se debe considerar la monitorizacion de la funcion renal tras el inicio
del tratamiento concomitante y, posteriormente de forma periodica. Uso conco-
mitante a tener en cuenta. Amifostina: Puede potenciar el efecto antihipertensivo.
Otros agentes antihipertensivos: El efecto reductor de la presion arterial de CA-
PENON HCT puede incrementarse con el uso concomitante de otros medica-
mentos antihipertensivos.Alcohol, barbitiiricos, narcdticos o antidepresivos:
Pueden potenciar la hipotension ortostatica. Interacciones potenciales relaciona-
das con olmesartdn medoxomilo: Uso concomitante no recomendado. Medica-

mentos que afectan a los niveles de potasio: El uso concomitante de diuréticos
ahorradores de potasio, suplementos de potasio, sustitutos de la sal que contie-
nen potasio u otros medicamentos (por ejemplo, heparina, inhibidores de la ECA)
pueden aumentar el potasio sérico (ver advertencias y precauciones especiales
de empleo). Si un medicamento que afecta al potasio tiene que prescribirse en
combinacion con CAPENON HCT, se aconseja monitorizar los niveles séricos de
potasio. Informacion adiciona: Se observ una reduccion modesta de la biodis-
ponibilidad de olmesartan tras el tratamiento con antiécidos (hidroxido de alumi-
nio y magnesio). Olmesartan medoxomilo no tuvo un efecto significativo sobre la
farmacocinética y la farmacodinamia de warfarina, ni sobre la farmacocinética de
digoxina. La administracién conjunta de olmesartn medoxomilo y pravastatina
no tuvo efectos clinicamente relevantes sobre la farmacocinética de cada com-
ponente en sujetos sanos. Olmesartan no produjo efectos inhibitorios in vitro
clinicamente relevantes en las enzimas humanas del citocromo P450: 1A1/2,
2A6, 2C8/9, 2C19, 2D6, 2E1 y 3A4, y no tuvo o fue minimo el efecto inductor
sobre la actividad del citocromo P450 de rata. No se esperan interacciones clini-
camente relevantes entre olmesartan y medicamentos metabolizados por las
enzimas del citocromo P450 anteriormente citadas. Interacciones potenciales
relacionadas con el componente amlodipino: Uso concomitante con precaucion:
Efectos de otros medicamentos sobre amlodipino. Inhibidores CYP3A4.Con el
uso concomitante con eritromicina, inhibidor de CYP3A4, en pacientes jovenes y
con diltiazem en pacientes ancianos, respectivamente, las concentraciones plas-
maticas de amlodipino aumentaron aproximadamente el 22% y el 50%, respec-
tivamente. No obstante, la relevancia clinica de este hallazgo es incierta. No se
puede excluir la posibilidad de que inhibidores més potentes de CYP3A4 (por
ejemplo, ketoconazol, itraconazol, ritonavir) puedan aumentar las concentracio-
nes plasmaticas de amlodipino en mayor medida que diltiazem. Amlodipino se
debe usar con precaucion junto con inhibidores CYP3A4. Sin embargo, no se han
descrito acontecimientos adversos atribuibles a dicha interaccion. Inductores
CYP3A4: No hay datos disponibles en relacion al efecto de los inductores
CYP3A4 sobre amlodipino. La administracion concomitante con inductores
CYP3A4 (por ejemplo, rifampicina, Hypericum perforatum) puede disminuir las
concentraciones plasmaticas de amlodipino. Amlodipino se debe usar con pre-
caucion junto con inductores CYP3A4. En estudios de interaccion clinica, el zumo
de pomelo, cimetidina, aluminio/magnesio (antidcidos) y sildenafilo no tuvieron
efecto sobre la farmacocinética de amlodipino. Efectos de amlodipino sobre otros
medicamentos: El efecto reductor de la presion arterial de amlodipino se adiciona
al efecto reductor de la presion arterial de otros medicamentos antihipertensivos.
En estudios de interaccion clinica, amlodipino no tuvo efecto sobre la farmacoci-
nética de atorvastatina, digoxina, etanol (alcohol) warfarina o ciclosporina. No hay
efectos de amlodipino sobre pruebas de laboratorio. Interacciones potenciales
relacionadas con hidroclorotiazida: Uso concomitante no recomendado: Medica-
mentos que afectan a los niveles de potasio: El efecto reductor de potasio de la
hidroclorotiazida (ver advertencias y precauciones especiales de empleo) puede
ser potenciado por la administracion conjunta de otros medicamentos asociados
a la pérdida de potasio e hipopotasemia (por ejemplo, otros diuréticos kaliuréti-
¢os, laxantes, corticoesteroides, ACTH, anfotericina, carbenoxolona, penicilina G
sddica o derivados del 4cido salicilico). Por lo tanto, no se recomienda su uso
concomitante. Uso concomitante con precaucion: Sales de caicio: Los diuréticos
tiazidicos pueden incrementar los niveles séricos de calcio debido a una dismi-
nucion de la excrecion. Si se prescriben suplementos de calcio, debe controlarse
el calcio sérico y ajustar convenientemente la dosis de calcio. Resinas colestira-
mina y colestjpol: La absorcion de hidroclorotiazida se altera en presencia de
resinas de intercambio aniénico. Glucdsidos digitdlicos: La hipopotasemia o la
hipomagnesemia inducida por tiazidas pueden favorecer la aparicion de arrit-
mias cardiacas inducidas por digitalicos. Medicamentos afectados por alteracio-
nes de los niveles séricos de potasio: Se recomienda un control periédico de los
niveles séricos de potasio y del ECG cuando se administre CAPENON HCT con
medicamentos que se ven afectados por alteraciones de los niveles séricos de
potasio (por ejemplo, glucdsidos digitalicos y antiarritmicos) y con los siguientes
farmacos (incluyendo algunos antiarritmicos) que inducen torsades de pointes
(taquicardia ventricular), siendo la hipopotasemia un factor de predisposicion
para torsades de pointes (taquicardia ventricular): Antiarritmicos de Clase la (por
ejemplo, quinidina, hidroquinidina, disopiramida). Antiarritmicos de Clase IIl (por
ejemplo, amiodarona, sotalol, dofetilida, ibutilida).Algunos antipsicéticos (por
ejemplo, tioridazina, clorpromazina, levomepromazina, trifluoperazina, ciame-
mazina, sulpirida, sultoprida, amisulprida, tiaprida, pimozida, haloperidol, dro-
peridol).Otros (por ejemplo, bepridilo, cisaprida, difemanilo, eritromicina i.v.,
halofantrina, mizolastina, pentamidina, esparfloxacino, terfenadina, vincamina
i.v.). Relajantes no despolarizantes de la musculatura esquelética (por ejemplo,
tubocurarina): El efecto de los relajantes no despolarizantes de la misculatura
esquelética puede ser potenciado por hidroclorotiazida. Fdrmacos anticolinérgi-
cos (por ejemplo, atropina, biperidenc):Aumentan la biodisponibilidad de los




diuréticos tiazidicos, al disminuir la motilidad gastrointestinal y la velocidad de
vaciado gastrico.Antidiabéticos (orales e insulina):El tratamiento con tiazidas
puede influir en la tolerancia a la glucosa. Puede ser necesario el ajuste de la
dosis del antidiabético (ver advertencias y precauciones especiales de empleo).
Metformina: La metformina debe ser usada con precaucion, debido al riesgo de
acidosis lactica inducida por posible insuficiencia renal funcional por hidrocloro-
tiazida. Betabloqueantes y diazdxido: El efecto hiperglucémico de los betablo-
queantes y del diazéxido puede ser potenciado por las tiazidas. Aminas presoras
(por ejemplo, noradrenalina): El efecto de las aminas presoras puede ser dismi-
nuido. Medicamentos usados para el tratamiento de la gota (por gjemplo, probe-
necid, sulfinpirazona y alopurino)): Puede ser necesario un ajuste de la dosis de
los medicamentos uricostricos, ya que la hidroclorotiazida puede elevar el nivel
sérico del 4cido Urico. Puede ser necesario aumentar la dosis de probenecid o
sulfinpirazona. La administracion concomitante de diuréticos tiazidicos puede
aumentar la incidencia de reacciones de hipersensibilidad a alopurinol. Amanta-
dina: Las tiazidas pueden aumentar el riesgo de efectos adversos causados por
la amantadina. Fdrmacos citotdxicos (por ejemplo, ciclofosfamida, metotrexato):
Las tiazidas pueden reducir la excrecion renal de los medicamentos citotoxicos y
potenciar sus efectos mielosupresores. Salicilatos: En caso de dosis altas de
salicilatos, la hidroclorotiazida puede aumentar el efecto toxico de los salicilatos
sobre el sistema nervioso central. Metildopa: Se han descrito casos aislados de
anemia hemolitica por el uso concomitante de hidroclorotiazida y metildopa. Ci-
closporina; El tratamiento concomitante con ciclosporina puede aumentar el
riesgo de hiperuricemia y de sus complicaciones como la gota. Tetraciclinas: La
administracion concomitante de tetraciclinas y tiazidas aumenta el riesgo de in-
cremento de urea inducido por tetraciclinas. Probablemente, esta interaccion no
es aplicable a doxiciclina. Embarazo y lactancia. Embarazo. Dado los efectos
que tienen los componentes individuales de esta combinacion sobre el embara-
20, no se recomienda el uso de CAPENON HCT durante el primer trimestre de
embarazo (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). El uso de
CAPENON HCT esta contraindicado durante el segundo y tercer trimestre del
embarazo (ver contraindicaciones y advertencias y precauciones especiales de
empleo).Olmesartdn medoxomilo: No se recomienda el uso de antagonistas de
los receptores de la angiotensina Il durante el primer trimestre de embarazo (ver
seccion 4.4). El uso de los antagonistas de los receptores de la angiotensina |l
esta contraindicado durante el segundo y tercer trimestre de embarazo (ver con-
traindicaciones y advertencias y precauciones especiales de empleo).Los datos
epidemiolégicos, respecto al riesgo de teratogenicidad tras la exposicion a los
inhibidores de la ECA durante el primer trimestre de embarazo, no han sido
concluyentes; no obstante, no se puede excluir un pequefio incremento del ries-
go. Mientras no haya datos epidemioldgicos controlados sobre el riesgo con
antagonistas de los receptores de la angiotensina Il, pueden existir riesgos simi-
lares para esta clase de medicamentos. Las pacientes que estén planificando un
embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos alternativos, que ten-
gan un perfil de seguridad establecido para usar durante el embarazo, salvo que
se considere esencial continuar con la terapia con bloqueantes de los receptores
de la angiotensina. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe interrumpir
inmediatamente el tratamiento con antagonistas de los receptores de la angio-
tensina I, y si es apropiado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica. Es cono-
cido que la exposicion a la terapia con antagonistas de los receptores de la an-
giotensina Il durante el segundo y tercer trimestre del embarazo induce toxicidad
fetal en el ser humano (disminucion de la funcion renal, oligohidramnios, retraso
en la osificacion del craneo) y toxicidad neonatal (insuficiencia renal, hipotension,
hiperpotasemia).Si se ha producido exposicion a antagonistas de los receptores
de la angiotensina Il desde el segundo trimestre de embarazo, se recomienda un
control ecografico de la funcion renal y del craneo. Los nifios cuyas madres han
tomado antagonistas de los receptores de la angiotensina Il deben ser cuidado-
samente observados por si se presenta hipotension (ver también contraindica-
ciones y advertencias y precauciones especiales de empleo). Hidroclorotiazida: La
experiencia con hidroclorotiazida durante el embarazo es limitada, especialmen-
te durante el primer trimestre. Los estudios en animales son insuficientes. Hidro-
clorotiazida atraviesa la placenta. En base a los mecanismos de accion farmaco-
16gicos de hidroclorotiazida, su uso durante el segundo y tercer trimestre puede
comprometer la perfusion feto-placenta y puede causar efectos fetales y neona-
tales como ictericia, alteracion del equilibrio electrolitico y trombocitopenia. Hi-
droclorotiazida no se debe usar en edema gestacional, hipertension gestacional
0 pre-eclampsia, debido al riesgo de disminucion del volumen plasmatico e hi-
poperfusion placentaria, sin un efecto beneficioso sobre el curso de la enferme-
dad. Hidroclorotiazida no se debe usar para hipertension esencial en mujeres
embarazadas, excepto en situaciones raras, en las que no se pueden usar otros
tratamientos. Amlodipino: Los datos sobre un nimero limitado de embarazos
expuestos no indican que amlodipino u otros antagonistas de los receptores de
calcio tengan un efecto nocivo sobre la salud del feto. Sin embargo, puede haber

un riesgo de retraso en el parto. Lactancia. No se recomienda CAPENON HCT
durante la lactancia, debido a que no se dispone de informacion relativa al uso
de CAPENON HCT durante la misma, siendo preferibles tratamientos alternativos
con perfiles de seguridad mejor establecidos durante la lactancia, especiaimente
en la lactancia de los recién nacidos o de nifios prematuros. Olmesartan se ex-
creta en laleche de ratas lactantes. No obstante, se desconoce si olmesartén se
excreta en la leche humana. Se desconoce si amlodipino se excreta en la leche
materna. Bloqueantes de los canales de calcio similares, del tipo dihidropiridinas,
se excretan en la leche materna. Hidroclorotiazida se excreta en la leche huma-
na. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. No se
han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar
maguinas. Sin embargo, es necesario tener en cuenta que los pacientes tratados
con antihipertensivos pueden experimentar ocasionalmente mareos, dolor de
cabeza, nduseas o fatiga, y que estos sintomas pueden deteriorar la capacidad
para reaccionar. Reacciones adversas. La seguridad de CAPENON HCT se in-
vestigd en un ensayo clinico doble ciego con 574 pacientes y en la fase de ex-
tension a largo plazo del estudio abierto en 2112 pacientes que recibieron olme-
sartan medoxomilo en combinacion con amlodipino e hidroclorotiazida (Tabla
1).Se ha utilizado la terminologia siguiente para clasificar la aparicion de las re-
acciones adversas: Muy frecuentes (>1/10), Frecuentes (>1/100 a <1/10), Poco
frecuentes (>1/1.000 a <1/100), Raras (>1/10.000 a <1/1.000), Muy raras
(<1/10.000), frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos
disponibles). La evaluacion adicional de datos procedentes de estudios abiertos
no revel6 nuevos acontecimientos adversos no cubiertos en los datos de seguri-
dad para las sustancias en monoterapia y en combinacion doble. Informacion
adicional sobre los componentes individuales: Las reacciones adversas pre-
viamente notificadas con cada uno de los componentes individuales o con la
combinacion a dosis fija de olmesartan medoxomilo méas amlodipino, o de olme-
sartdn medoxomilo mas hidroclorotiazida pueden ser reacciones adversas po-
tenciales con CAPENON HCT, incluso si no se observaron en los ensayos clinicos
con este producto. Olmesartan medoxomilo (principio activo de CAPENON HCT).
Otras reacciones adversas descritas en ensayos clinicos 0 a partir de la experien-
cia post-comercializacién con olmesartdn medoxomilo en monoterapia para el
tratamiento de la hipertension fueron las siguientes (Tabla 2). Se han notificado
casos aislados de rabdomiolisis en asociacion temporal con la toma de blo-
queantes de los receptores de la angiotensina Il. No obstante, no se ha estable-
cido una relacion causa-efecto. Amlodipino (principio activo de CAPENON HCT).
Otras reacciones adversas notificadas con amlodipino en monoterapia fueron las
siguientes (Tabla 3). Hidroclorotiazida (principio activo de CAPENON HCT). Hidro-
clorotiazida puede causar o exacerbar deplecion del volumen, lo cual puede dar
lugar a un desequilibrio electrolitico (ver advertencias y precauciones especiales
de empleo). Otras reacciones adversas notificadas con el uso de hidroclorotiazida
en monoterapia fueron las siguientes (Tabla 4). Otras reacciones adversas notifi-
cadas en los ensayos clinicos 0 a partir de la experiencia post-comercializacion
con una combinacion a dosis fija de olmesartan medoxomilo y amlodipino y no
notificadas para CAPENON HCT, olmesartan medoxomilo en monoterapia o
amlodipino en monoterapia (Tabla 5). Otras reacciones adversas notificadas en
los ensayos clinicos o a partir de la experiencia post-comercializacién con una
combinacion a dosis fija de olmesartan medoxomilo e hidroclorotiazida y no no-
tificadas para CAPENON HCT, olmesartan medoxomilo en monoterapia o hidro-
clorotiazida en monoterapia (Tabla 6). Sobredosis. Sintomas: La dosis méaxima de
CAPENON HCT es 40 mg/10 mg/25 mg una vez al dia. No hay informacion
acerca de sobredosis con CAPENON HCT en el hombre. El efecto més probable
de sobredosificacion con CAPENON HCT es hipotension .Las manifestaciones
més probables de la sobredosis con olmesartan medoxomilo son hipotension y
taquicardia; también se podria producir bradicardia en caso de estimulacion
parasimpética (vagal). La sobredosis con amlodipino puede conducir a una vaso-
dilatacion periférica excesiva con hipotension marcada y posiblemente una ta-
quicardia refleja. Se ha notificado hipotension sistémica marcada y potencial-
mente prolongada, incluyendo shock con resultado de muerte. La sobredosis con
hidroclorotiazida se asocia a deplecidn de electrolitos (hipopotasemia, hipoclore-
mia) y deshidratacion debido a la diuresis excesiva. Los signos y sintomas mas
comunes de la sobredosis son nduseas y somnolencia. La hipopotasemia puede
dar lugar a espasmos musculares y/o arritmias cardiacas acentuadas, asociadas
con el uso concomitante de glucasidos digitalicos o ciertos medicamentos antia-
rritmicos. Tratamiento: En caso de sobredosis con CAPENON HCT el tratamiento
debe ser sintomatico y de soporte. Las medidas terapéuticas dependen del tiem-
po que haya transcurrido desde la ingestion y de la gravedad de los sintomas. Si
la ingesta es reciente, se puede considerar el lavado gastrico. En individuos sa-
nos, la administracion de carbén activado inmediatamente o hasta 2 horas des-
pués de la ingesta de amlodipino ha demostrado que puede reducir considera-
blemente la absorcion de amlodipino. La hipotension clinicamente significativa,
debido a una sobredosis con CAPENON HCT, requiere el apoyo activo del sistema




cardiovascular, incluyendo la monitorizacion estrecha del corazon y de la funcion
pulmonar, elevacion de las extremidades, y control del volumen circulante y de la
excrecion de orina. Un vasoconstrictor puede ser (til para restablecer el tono
vascular y la presion arterial, siempre que su administracion no esté contraindi-
cada. La administracion intravenosa de gluconato de calcio puede ser de utilidad
para revertir los efectos del bloqueo de los canales de calcio. Se deben controlar
con frecuencia los electrolitos y la creatinina en suero. Si se produce hipotension
se colocara al paciente en posicion supina y se administraran rapidamente su-
plementos de sal y liquidos. Como amlodipino esté altamente unido a proteinas,
no es probable que la didlisis aporte beneficio alguno. No hay informacion sobre
la dializabilidad de olmesartan o hidroclorotiazida. No se ha establecido el grado
de eliminacion de olmesartan e hidroclorotiazida mediante didlisis. DATOS FAR-
MACEUTICOS. Lista de excipientes. Nicleo del comprimido: Almidon de maiz
pregelatinizado, Celulosa microcristalina silificada (celulosa microcristalina con
diéxido de silicio coloidal anhidro), Croscarmelosa sadica, Estearato de magne-
sio. Recubrimiento del comprimido: Poli (alcohol vinilico), Macrogol 3350, Talco,
Didxido de titanio (E 171), Oxido de hierro () amarillo (E 172), Oxido de hierro (Il
rojo (E 172) (20/5/12,5, 40/10/12,5, 40/10/25 comprimidos recubiertos con
pelicula), Oxido de hierro (I, Il) negro (E 172) (20/5/12,5 comprimidos recubier-
tos con pelicula). Incompatibilidades: No procede. Periodo de validez: 3 afios.
Precauciones especiales de conservacion: No requiere condiciones especia-
les de conservacion. Naturaleza y contenido del envase: Blister de poliamida/
aluminio/cloruro de polivinilo - aluminio. Envases de 14, 28, 30, 56, 84, 90, 98,
10x28 y 10x30 comprimidos recubiertos. Envases con blisters precortados uni-
dosis de 10, 50 y 500 comprimidos recubiertos. Frascos de HDPE de 30 cc, con
cierre de seguridad especial para nifios, de polipropileno, con sello interno y un

desecante de gel de silice. Envases de 7'y 30 comprimidos recubiertos con pe-
licula. Frascos de HDPE de 60 cc, con cierre de seguridad especial para nifios,
de polipropileno, con sello interno y un desecante de gel de silice. Envases de 90
comprimidos recubiertos con pelicula. Puede que solamente estén comercializados
algunos tamarios de envases. Precauciones especiales de eliminacion y otras
manipulaciones: Ninguna especial. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE CO-
MERCIALIZACION: PFIZER, S.L. Avda. Europa 20B —Parque Empresarial La Mora-
leja 28108 Alcobendas (Madrid). NUMERQ(S) DE AUTORIZACION DE COMER-
CIALIZACION: CAPENON HCT 20 mg /5 mg/12,5 mg comprimidos recubiertos con
pelicula — 73433.CAPENON HCT 40 mg /5 mg/12,5 mg comprimidos recubiertos
con pelicula— 73436. CAPENON HCT 40 mg /10 mg/12,5 mg comprimidos recu-
biertos con pelicula — 73435. CAPENON HCT 40 mg /5 mg/25 mg comprimidos
recubiertos con pelicula -73434. CAPENON HCT 40 mg /10 mg/25 mg comprimi-
dos recubiertos con pelicula -73432. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION /
RENOVACION DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: Febrero 2011.
PRESENTACIONES Y PVP (IVA): Capenon HCT 20mg/5mg/12,5mg comprimidos
28 comprimidos recubiertos: 27,91 €. Capenon HCT 40mg/5mg/12,5mg comprimi-
dos 28 comprimidos recubiertos: 36,28 €. Capenon HCT 40mg/10mg/25mg com-
primidos 28 comprimidos recubiertos: 39,96 €. Capenon HCT 40mg/10mg/12,5mg
comprimidos 28 comprimidos recubiertos: 39,96 €. Capenon HCT 40mg/5mg/25mg
comprimidos 28 comprimidos recubiertos: 36,28 €. CONDICIONES DE DISPENSA-
CION: Medicamento sujeto a prescripcion médica. Financiado por el Sistema Nacional
de Salud con aportacién normal. Consuilte fa ficha técnica completa antes de prescri-
bir. Si necesita informacicn méclica aclicional sobre nuestro medicamento, puede lla-
mar al 900 354 321 o puede consultar la ficha técnica completa en nuestra pagina
web vww.pfizeres.

Bibliografia: 1. Ficha técnica Openvas. 2. Ficha técnica Openvas 40 Plus.
3. Ficha ténica Capenon. 4. Ficha técnica Capenon HCT.
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