Néo ha evidéncias d

ALTERAGOES EM EXAMES CLINICOS E LABORATORIAIS

- Pode ocorrer um aumento sérico de urela e creatinina, elevagao das enzimas hepaticas e/ou bilirrubinas.
des sdo i adescontir

- Hlpercalemla e hiponatremia sao passiveis de ocorréncia.

- Hematolégicos: possivel ocorréncia de titulos positivos de anticorpos anti-nlicleo, redugdes na hemoglobina

ehematécerito.

POSOLOGIA

Devido a absorgdo do maleato de enalapril ndo ser afetada pelos alimentos, a administracdo pode ser
realizada antes, durante ou apés as refeigoes.

Hipertenséo arterial essencial: Adose usual é de 10 ou 20 mg, dependendo do grau de hipertensao, em dose
unica diaria. Para hipertensao leve a dose inicial recomendada é de 10 mg/dia; para outros graus de
hipertensao a dose inicial € de 20 mg/dia. A dose para manutencg@o é de 20 mg/dia em administragao Unica
diaria. Adose podera ser ajustada conforme ar do paciente na 1do 40 mg/dia.
Hipertenséao Devido a da pressao arterial e fungdo renal neste grupo de
pacientes, a dose inicial deve ser menor (5 mg/dia ou menos), sendo ajustada conforme a necessidade de
cada paciente. Possivelmente este grupo responda a uma dose diaria de 20 mg em tinica administragao.
Hipertensdo em terapia concomitante com diuréticos: O tratamento com diuréticos devera ser
descontinuado por 2 a 3 dias antes do inicio da terapia com maleato de enalapril. Se isso nao for possivel a
dose inicial ndo devera ultrapassar a 5 mg/dia para que se determine o efeito inicial sobre a presséo arterial. Ha
possibilidade da ocorréncia de hipotensdo sintomatica logo apés a dose inicial de maleato de enalapril,
portanto, recomenda-se cautela nestes casos, pois estes pacientes podem estar depletados de sal ou volume.

%Emm [P5E a"”ﬁ@mégéo plasmatica de creatinina Dose ial (mg/dia)
(mL/min.)
Leve Menor que 80 e maior que 30 5-10mg
Moderada Menor ou igual a 30 e maior que 10 2,5-5mg
Grave (dialise*) Menor ou igual a 10 2,5 mg em dia de didlise*

*O enalaprilato é dialisavel. Nos dias em que o paciente néo for submetido a dialise, a posologia devera ser
ajustada a resposta da pressao arterial.

iciénci i i & A dose inicial recomendada é de
2,5 mg/dia administrada sob rigida supervisao médica, para se determinar o efeito inicial sobre a pressao
arterial. Caso seja necessario o tratamento da hipotensao sintomatica conseqiente do inicio do tratamento da
insuficiéncia cardiaca com maleato de enalapril, a dose devera ser gradualmente aumentada até a dose
habltual de manutencao de 20 mg/dia, em tomada unica diaria ou dividida em duas doses conforme a

do paciente. te ajuste 6 se dano periodo de 2 a4 semanas.

Aocorréncia de hipotenséo apés a dose inicial de maleato de enalapril, ndo indica que ela ocorrera durante a
terapia cronica e ndo contra-indica o uso prolongado do maleato de enalapril.

SUPERDOSE

A hipotensdo acentuada é o sintoma mais comum na superdose, comepando apods 6 horas da ingestdo dos
ccomprimidos, simt bloqueio d te renina-ar e estupor.

O tratamento inclui medidas usuais de suporte, sendo prioritaria a corregao da hipotensao. Uma expanséo de
volume com a infusao intravenosa de solugao salina é o tratamento de escolha na restauragéo da pressao
sanguinea. Se aingestao for recente, deve-se induzir ao vomito.

O enalaprilato pode ser removido da circulagéo por hemodialise.

PACIENTES IDOSOS
Alguns pacientes idosos (acima de 60 anos) podem ser mais sensiveis aos efeitos hipotensores dos inibidores
da ECA, portanto, estes devem ser administrados com cautela, para este grupo de pacientes.
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FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES

Comprimido 5mg: Embalagens contendo 30 e 200* comprimidos.
Comprimido 10mg: Embalagens contendo 30 e 150* comprimidos.
Comprimido 20mg: Embalagens contendo 30 e 150* comprimidos.
*Embalagem Hospitalar

USO ADULTO
USOORAL

COMPOSICOES

Cada comprimido de 5mg contém:

maleato de enalapril 5mg
P " el

(bicarbonato de sédio, lactose, amido de milho, celulose microcristalina, diéxido de silicio coloidal, fosfato de

célcio dibasico e estearato de magnésio).

Cada comprimido de 10mg contém:

maleato de enalapril. 10mg
o aen ol
(bicarbonato de sédio, lactose, amido de milho, corante sicovit marrom 75 e 172, corante laca vermelho F.D.C.
n®40, celulose micr ina, diéxido de silicio coloidal, fosfato de calcio diba de magnésio).
Cada comprimido de 20mg contém:
maleato de enalapril 20mg
q.5.p. 1

(bicarbonato de sédio, lactose, amido de milho, corante laca vermelho F.D.C. n® 40, celulose microcristalina,
dioxido de silicio coloidal, fosfato de calcio dibasico e estearato de magnésio).

INFORMAQﬁES AO PACIENTE
- Agédo esperada do medicamento: O maleato de enalapril tem ag&o anti-hipertensiva e vasodilatadora. O
inicio de agao é suave e gradativo, inicia-se dentro de uma hora e seus efeitos geralmente continuam por 24
horas.
- Cuidados de ar
umidade.
- Prazo de validade: 24 MESES a partir da data de fabricagdo contida na embalagem externa. Nao use
medicamento com o prazo de validade vencido; poderd ocorrer diminuicéo significativa do seu efeito
terapéutico.
- Gravidez e lactacao: “Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apés o seu

Conservar em biente entre 15° e 30° C. Proteger da luz e

término”. “Informe seu médico se esta do”. Nao é 0 uso de maleato de enalapril
durante a gravldez amenos que seja considerado como necessidade vital para a mae Recém-nascidos de
maes que omaleato d lapril, devem ser paraa do da ocorrénciade
hipotensao.

- Cuidados de administragdo: O maleato de enalapril comprimidos pode ser consumido antes, durante ou

apos as refeigoes.

- “Siga a orientagdo do seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duragéo do tratamento’

Néo associe outros anti-hipertensivos ao tratamento sem o conhecimento do seu médico.

-Interrupgéo do tratamento: “N&o interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico’ ’ .

- Reagoes adversas: “Informe seu médico o i to de reagdes aveis, tais como: dor de

cabega, tontura, zumbido, fadiga, tosse, diarréia, nauseas, dor abdominal, vémitos, ins6nia, nervosismo ou

erupgao cutanea”.

“TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANGAS®’ .

- Ingestdo concomitante com outras substancias: Se for administrado com um diurético espoliador de

potassio, a hipocalemia induzida por este pode ser atenuada. Os fatores de risco para o desenvolvimento de

hipercalemia incluem insuficiéncia renal, Diabetes mellitus, uso i de diuréti de

potassio (por exemplo: espironolactona, triantereno ou amilorida), suplementos de potassio, ou substitutos do

sal de cozinha contendo potassio.

- Contra-indicacoes e Precaugoes: Nao pode ser usado por pacientes com hipersensibilidade ao maleato de

enalapnl ou a qualquer outro componente da férmula e nos pacientes com histéria de edema angioneurético
a

neo
quimica
Laboratorio Neo Quimica Com. e Ind. Ltda.
VPR 1 - Quadra 2-A - Médulo 4 - DAIA - Anapolis - GO - CEP 75132-020
www.neoquimica.com.br 429 - 00303

<& C.N.P.J.: 29.785.870/0001-03 - IndUstria Brasileira 3003490 - 10/2006

prévio com inibidores de enzima conversora da angiotensina (ECA). Pacientes
portadores de insuficiéncia cardiaca e/ou renal, doenga i
rigoroso 1amento médico di

“Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes do inicio ou durante o
tratamento’* .

-“NAO TOME MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE SER PERIGOSO PARA
ASUASAUDE”.

cardiaca ou devem ter

INFORMAGOES TECNICAS
O enalapril é uma pré-droga que é hidrolizada no figado a forma diacida ativa, o enalaprilato, que é
substancialmente mais potente que a pré-droga. E comercializado sob a forma de maleato de enalapril, 0 que
possibilita uma maior absor¢éo inal da droga se ccom o enalaprilato.




] ena\apr\\a!o éum inibidorespecihco daenzima conversora da ang\ctensina (ECA).

Il (potente vasoconstritor). Pi , consequ ite, a inibicdo da produgdo de aldosterona. O
metabolismo de bradicinina torna-se reduzido, pois a ECA possui estrutura semelhante a bradicininase,
podendo, entdo, o enalaprilato inibir esta enzima, causando assim um aumento na concentragéo sérica de
bradicinina e de prostaglandina E,

O maleato de enalapril é indicado para o tratamento de todos os graus de hipertensao essenclal tratamento e
prevencao da insuficiéncia cardiaca e na hipertensao re ; podendo ser ite,
como(eraplalnlclal ou associado a outros anti-| hlpenenslvos pmnclpalmemedluretlcos
Segundo a htera(ura consultada, em um estudo multicéntrico duplo-cego, controlado com o placebo, sobre
disfungdo da, foram i os efeitos do maleato de enalapril em 6.797 pacientes. 2.569
pacientes com todos os graus de “tratamento” e 4.228 pacientes com disfungdo assintomatica do ventriculo
esquerdo foram aleatoriamente selecionados para o estudo “prevencdo”. Os resultados combinados
demonstraram a reducao global do nsco de ocorréncia dos principais eventos isquémicos. O maleato de
enalapril preveniu signifi it ito da insuficiéncia cardiaca sintomatica e reduziu o
numero de hospitalizagées por msuflcwencla cardiaca. No estudo “tratamento”, o maleato de enalapril,
adicionado a terapéutica convencional, reduziu significativamente a taxa global de mortalidade e
hospitalizagdo por insuficiéncia cardiaca e melhorou a classificagao funcional baseada na classificagéo da
Associacdo de Salde de Nova York. Em um estudo similar envolvendo 253 pacientes com insuficiéncia
cardiaca grave, foram demostradas as propriedades cardioprotetoras por meio de efeitos benéficos na
sobrevnda e no retardamento da progressau da insuficiéncia cardiaca em pacientes com disfuncéo cardiaca
ir , em pacientes assir com disfun¢ao ventricular esquerda; e na prevengao de eventos
isquémicos coronarianos em pacientes com disfun¢éo ventricular esquerda, especificamente redugdo da
incidéncia de infarto do miocardio e de hospitalizagao de pacientes com Angina pectorisinstavel.

INDICAGCOES

O maleato de enalapril € indicado nos quadros de:
Prevencao e tratamento de todos os graus de insuficiéncia cardiaca sintomatica (aumenta a sobrevida, retarda
aprogressao da insuficiéncia cardiaca, reduz a hospitalizagao).

Prevencao do desenvolvimento da insuficiéncia cardiaca em pacientes assintomaticos com disfungao
ventricular esquerda.

Hipertensao renovascular.

Todos os graus de hipertensao essencial.

Prevencao de eventos isquémicos coronarianos em i com
incidéncia de infarto do miocardio e reduz a ao por Angina

(reduz a

instavel).

CONTRA-INDICAGOES

O MALEATO DE ENALAPRIL E CONTRA-INDICADO PARA PACIENTES COM HISTORIA PREVIA DE
EDEMA ANGIONEUROTICO, SEJA HEREDITARIO OU IDIOPATICO; OU QUE POSSUAM
HIPERSENSIBILIDADE A QUALQUER COMPONENTE DA FORMULACAO OU MESMO A OUTROS
INIBIDORES DA ECA.

PRECAUGCOES

Hipotensao sintomatica foi observada, raramente, em hipertensos sem complicagdes. Em pacientes
hipertensos recebendo maleato de enalapril, existe maior ilidade de ocorrer hi o, quando houver
deplegao do volume, por exemplo, devido a terapia dietética de sal, dialise, diarréia ou vomitos. Em paclentes
com insuficiéncia cardiaca, com ou sem insuficiéncia renal i foi observada a
principalmente naqueles com graus mais avangados de insuficiéncia cardiaca, conforme indicado pelo uso de
altas doses de diuréticos de al¢a, hiponatremia ou insuficiéncia renal. Nesses casos, a terapia deve seriniciada
sob supervisdo médica e os pacientes devem ser seguidos cuidadosamente, sempre que a dose for ajustada.
Consideragbes semelhantes podem se aplicar a pacientes com doenga isquémica cardiaca ou
cerebrovascular, nos quais a queda excessiva da pressao poderia resultar em infarto do miocardio ou acidente
vascular cerebral (AVC). Se ocorrer hipotensao, o paciente deve ser colocado em posi¢do supina e, se
necessario, deve receber infusao intravenosa (V) de solugéo salina. Uma resposta hipotensora transitéria nao
& contra-indicada para novas doses, que podem ser dadas geralmente sem dificuldade, desde que a pressao
arterial tenha aumentado ap6s a expansao do volume. Em alguns pacientes portadores de insuficiéncia
cardiaca, com pressao arterial normal ou baixa, decréscimos adicionais da pressao arterial sistémica podem
ocorrer com o uso de maleato de enalapnl Esse efeito e esperado e, geralmente, ndo é razao para a
interrupgao do Seat tornar sir a aredugao da dose e/ou a descontinuagao do
diurético e/ou do maleato de enalapril podem ser necessérias. Insuficiéncia renal: em alguns pacientes, a
hipotensao decorrente do inicio da terapia com inibidores da ECA, pode levar a deterioragao adicional da
funcéo renal. Foi relatada, nessa situagao, insuficiéncia renal aguda usualmente reversivel. Pacientes com
insuficiéncia renal podem requerer doses reduzidas e/ou menos freqiientes de maleato de enalapril. Em
alguns pacientes com estenose da artéria renal bilateral ou estenose da artéria renal de rim dnico, aumento dos
niveis séricos de uréia e creatinina reversiveis com a interrupcao da terapia, tém sido observados, isso é
particularmente importante em pacientes com insuficiéncia renal. Alguns pac\entes sem lesdo renal pré-
existente aparente desenvolveram discretos e 6 da uréia e creatinina
sangtineas, quando receberam o maleato de enalapril concomitante a um diurético. Pode ser necessaria a
redugdo da dose e/ou a interrupgao do diurético e ou do maleato de enalapril. Hipersensibilidade/Edema
angioneurético: edema angioneurético de face, extremidades, labios, lingua, glote e/ou laringe foi relatado
raramente, em pacientes tratados com inibidores da ECA, incluindo o maleato de enalapril, podendo ocorrer
em qualquer momento do tratamento. Nesses casos, 0 ma\ealo de enalapril deve ser imediatamente
descontinuado e o paciente ol atéa pleta dos sintomas. N de
edema localizado de face e labios, geralmente ocorre a regressdo do quadro sem tratamento, embora os anti-

histaminicos possam ser (teis para alivio dos sintomas. O edema angioneurético associado a edema de
laringe pode ser fatal. Quando houver envolvlmento da lingua, glote ou laringe, ‘com potenclal de causar
obstrucdo das vias aéreas, d o inclusive
administrando adrenalina 1:1.000 por via subcutanea (0,3a 0,5mL).
Pacientes com histéria de edema angioneurdético nao relacionados com os inibidores da ECA podem estar sob
risco maiorde angit enquanto esses agentes. Reagdes anafilactéides durante
com F raramente, que estdo recebendo inibidores da ECA
duranle a dessensibilizagdo com veneno de Himenoptera sofreram reacdes anafilactéides com risco de vida.
Essas reagoes foram evitadas com a suspensao temporaria da terapia com o inibidor da ECA, antes de cada
dessensibilizagao.

tém sido relatada a ocorréncia de reagdes anafilactdides em
pacientes submetidos a dialise com membranas de alto fluxo e tratados concomitantemente a um inibidor da
ECA. Nesses deve-se i a utili; de outro tipo de membrana de dialise ou uma classe
diferente de anti-hipertensivo.

Tosse: foi relatada tosse com o uso de inibi da ECA. C ite, a tosse é nao-produtiva,
persistente e desaparece com a descontinuagao da terapia. A tosse induzida por inibidores da ECA deve ser
conslderada como pane do dlagnosnco dlierenclal datosse.

Cirurg em acirurgias de grande porte ou sob anestesia com agentes que
produzem hipotensao, o enalapril blogueia a formagao de angiotensina I, secundaria a liberagao de renina. Se
ocorrer hipotensao e for considerada devido a esse mecanismo, ela podera ser corrigida pela expansao do
volume. Nao é recomendado o uso durante a gravidez. O tratamento com maleato de enalapril deve ser
suspenso logo que se confirme a gravidez, a menos que seja considerado vital para a mae. Os inibidores da
ECApodem causar morbidade e mortalidade fetal e neonatal quando administrados a mulheres no segundo ou
terceiro trimestre da gravidez. A utilizagao de inibidores da ECA durante esse periodo foi associado a danos
para o feto e para o recém-nascido, incluindo hipotensao, insuficiéncia renal, hipercalemia, e/ou hipoplasia de
crénio no recém-nascido.

Ocorreu lio materno, p reducdo da fungao renal fetal, podendo
resultar em contraturas de membros, deformidades cramofacnals e desenvolvimento de pulmao hipoplasico.
Se for utilizado maleato d lapril, a p: te devera ser d sobre os riscos para o feto.
Esses efeitos adversos para o embrléo e para o feto nao parecem ter resultados da exposicao intra-uterina ao
inibidor da ECA, restrita ao primeiro trimestre. Em raros casos, nos quais a utilizag@o de inibidores da ECA é
considerada essencial, deve ser feita ultrassonografia seriada para se acompanhar o meio intra-aminiético. Se
for detectado oligodramnio, deve-se descontinuar o uso, a menos que seja considerado vital para a mae.
Pacientes e médicos devem, contudo, estar cientes de que o oligodramnio pode aparecer somente depois que
o feto sofreu danos irreversiveis. Criangas cujas maes tenham tomado enalapril devem ser acompanhadas de
perto, para verificar a ocorréncia de hipotensao, oliguria e hip ia. O enalapril que a barreira
placentaria, foi removido da circulagao do recém-nascido por meio de dialise peritoneal, com alguns beneficios
clinicos e, teoricamente, pode ser removndo por exsanguinitransfusao.

Nutrizes: o enalapril e o enap no leite humano, em quantidades visiveis.

Uso pediétrico: o maleato de enalapril ndo foi estudado em criangas.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Pacientes tratados com um diurético tiazidico recebendo como associagdo maleato de enalapril podem

apresentar atenuacao no efeito espoliador de potassio provocado pelo diurético, mesmo ja se encontrando

hipocalémico.

O uso do malealo de enalapril pode aumentar o polassno sérico, i doa de éncia de
, se usado tea poupadores de potassio, suplementos de potassio, ou

subsmutos do sal de cozinha contendo potéssio. Caso esta associagao seja necessaria, os niveis de potassio

devem ser monitorados com freqtiéncia. Os antiacidos podem reduzir a absorgao dos inibidores da ECA. Se o

usoem conjunto ior recomendado, as doses devem ser separadas por duas horas.

Os 0 n&o idais (AINEs), i ite a indc ina podem antagonizar o efeito anti-

hipertensivo pelainibicao da sintese de prostaglandinas renais.

O uso concomitante com sais de litio pode aumentar a concentragéo sérica deste, sendo necessario uma

intensa monitorizagao destes pacientes.

REACOES ADVERSAS

Os efeitos is mais em estudos sao dores de cabeca e tonturas. Outros
efeitos s@o: nauseas, fadiga e menos diarréias, nauseas e tosse.
Estes sil quando i tenca édica.

Ha possibilidade da ocorréncia de reacoes de ibili da face,

lingua, labios, glote e/ou laringe e extremidades.
Em pacientes de alto risco, pode ocorrer infarto do mlocardlo, acidente vascular cerebral (vide

PRECAUCOES), dor torécica, co it ,

Podem ser reacoes gastril inais como,

msuflclenma hepatica, vomllos, { dores inai: i ia e No sistema
a ital, insénia, é

nel

Fleagnes adversas podem ser observadas notrato resplra!orlo |nf||trado pulmonar, dispnéia, rinorréia,

dorde g:

Pode ocorrer dermatite esfollatlva dlafovese prundo pénfigo, alopécia, urticaria, eritema multiforme,
de St h paladar, rubor facial, zumbido, glossite, visado

princij apos dose inicial em pacientes hipovolémicos ou com

deficiéncia de sédio.
O uso de inibidores da ECA durante o 2° e 3¢ trimestres de gravidez tem sido associado a dano fetal
neonatal e morte (vide PRECAUCOES).




