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I- IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO

captopril
Medicamento Genérico, Lei n° 9.787, de 1999

Comprimidos

APRESENTAGOES
Comprimidos de 25 mg: embalagens contendo 30 @oBprimidos.
Comprimidos de 50 mg: embalagem contendo 20 conigwan

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido de 25 mg contém:

captopril.......coccveeeenen. 25 mg

EXcipientes*q.S.p. v ceereerieeniieieens 1 comprimido

* 4cido estearico, diéxido de silicio coloidal, améiomilho, celulose microcristalina, lactose e nwamarelo de tartrazina.

Cada comprimido de 50 mg contém:

captopril......cccceeveeninen. 50 mg

EXcipientes*g.S.p.iv e ceeeeriieeeiieeee 1 comprimido

* acido estearico, diéxido de silicio coloidal, amé#omilho, celulose microcristalina, lactose e ntgamarelo crepusculo laca.

Il. INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

. Hipertensé&o: captopril é indicado para o tratamento da hipe&tengor reduzir a pressao arterial nesses casos.

. Insuficiéncia Cardiaca: captopril é indicado no tratamento da insuficiéncadiaca congestiva em associagdo com diuréticos e
digitalicos. O efeito benéfico de captopril na ifigéncia cardiaca ndo requer a presenca de dagisal

. Infarto do Miocérdio: o captopril € indicado como terapia pés-infartontocardio em pacientes clinicamente estaveis cafunido
ventricular esquerda assintomatica ou sintomatara pnelhorar a sobrevida, protelar o inicio dafin&ncia cardiaca sintomatica,
reduzir internagdes por insuficiéncia cardiacangrliir a incidéncia de infarto do miocardio recateee as condutas de revascularizagao
coronariana.

. Nefropatia Diabética: o captopril € indicado para o tratamento de nefrap#iabética (proteiniria > 500 mg/dia) em pa@entom
diabetes mellitus insulinodependentes. Nestes m@sieo captopril previne a progressdo da doemtal e reduz sequelas clinicas
associadas (dialise, transplante renal e morte).

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O tratamento com captopril resultou em melhoraatmevida a longo prazo e dos resultados clinicos@mparacéo ao placebo no estudo SAVE —
“Survival and Ventricular Enlargement”, com 2.23cjentes com infarto do miocérdio.

O estudo multicéntrico, randomizado, duplo-cegmtrmbado por placebo envolveu pacientes (com idamtee 21-79 anos) que demonstravam
disfungao ventricular esquerda (fracdo de ejecdid%) sem manifestacédo de insuficiéncia cardiaca.

Especificamente, o captopril reduziu:

- todas as causas de mortalidade (reducédo doaisci®%, p = 0,022);

- aincidéncia de morte cardiovascular (redu¢énsdo em 21%, p= 0,017);

- manifestacdes de insuficiéncia cardiaca, ondazseecessario a introdugéo ou 0 aumento de degitaé diuréticos (redugdo do risco em 19%, p =
0,008) ou da terapia com inibidores da ECA (redwifiasco em 35%, p < 0,001);

- casos de hospitalizag&o por insuficiéncia caed{eedugao do risco em 20%, p = 0,034);

- casos de infarto do miocéardio clinico recorréneeducéo do risco em 25%, p = 0,011);

- a necessidade de condutas de revascularizac@oaciana (revascularizacdo cirdrgica do miocardiangioplastia coronaria transluminal
percuténea - redugéo do risco em 24%, p = 0,014).

Os efeitos cardioprotetores de captopril observadosubgrupos, tais como os analisados por idage, bcal do infarto, ou fragéo ejetavel foram
consistentes com os efeitos do tratamento em deraaptopril melhorou a sobrevida e os resultadioscos, mesmo quando adicionado a outras
terapias poésinfarto do miocéardio, tais como commbaliticos, beta-bloqueadores ou acido acetildialici

Os provaveis mecanismos pelos quais o captoptilteesessas melhorias incluem a atenuagéo dadiafarogressiva e da deterioracdo da funcéo
do ventriculo esquerdo e a inibi¢cdo da ativagdoeaabumoral.

Os efeitos do tratamento com captopril sobre a teagéo da fungdo renal sdo adicionais a qualquefice alcangado a partir da reducdo da
pressao arterial.

Nos pacientes comliabetes mellitus e microalbuminuria, o captopril reduziu a taxaederecdo da albumina e atenuou o declinio da taxXdticéo
gromerular durante 2 anos de tratamento.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Mecanismo de Agao

Os efeitos benéficos do captopril na hipertensam ensuficiéncia cardiaca parecem resultar prifitipate da supressdo do sistema renina-
angiotensina-aldosterona, resultando em concemrsagéricas diminuidas de angiotensina |l e aldwsterEntretanto, ndo ha uma correlacdo
consistente entre os niveis da renina e a respodtaga. A redugdo da angiotensina Il leva a umsees@o diminuida de aldosterona e, como
resultado, podem ocorrer pequenos aumentos desfuosésico, juntamente com perda de sodio e fluidos

A enzima conversora de angiotensina (ECA) é idérétibradicininase e o captopril também pode imerfa degradagéo da bradicinina, provocando
aumentos das concentragdes de bradicinina ou degtandina E2.

Farmacocinética

O captopril é rapidamente absorvido por via oralpizos sangiiineos ocorrem em cerca de 1 horasdgto minima média é de aproximadamente
75%. A presenca de alimento no trato gastrintdstauluz a absorgdo em cerca de 30 a 40%. Aproximemnig 25 a 30% da droga circulante se liga
as proteinas plasmaticas. A meia vida de eliminapacente no sangue é, provavelmente, menor d8 hoes.

Mais de 95% da dose absorvida é eliminada na uha:50% como droga inalterada e o restante coatallitos (dimero dissulfeto do captopril e
dissulfeto captopril-cisteina). O comprometimereioal pode resultar em acimulo da droga.

Estudos em animais indicam que o captopril nAvedsa a barreira hematoencefalica em quantidagiaficativas.

Farmacodinamica

Reducdes maximas da pressao arterial sdo frequemtembservadas 60 a 90 minutos apés administeagfide uma dose individual de captopril. A
duracéo do efeito é relacionada a dose. A redugduressao arterial pode ser progressiva; assim,ggaatingir os efeitos terapéuticos maximos,
podem ser necessarias varias semanas de tratafsrefeitos hipotensores do captopril e dos diemétiipo tiazidicos séo aditivos.

A presséo arterial é reduzida com a mesma intefisidanto na posicéo ereta, quanto supina. O®®feitostaticos e taquicardia ndo sdo frequentes,
porém, podem ocorrer em pacientes com deplecdmldeng. Nao foi observado nenhum aumento abruptpressdo arterial apds a interrupcéo
subita de captopril.

Em pacientes com insuficiéncia cardiaca, demonsteoreducdes significativas da resisténcia vas@éeférica (sistémica) e da pressdo arterial
(p6s-carga), reducdo da pressdo capilar pulmoméscgrga) e da resisténcia vascular pulmonar, defmnrse aumento do débito cardiaco e do
tempo de tolerancia ao exercicio (TTE). Estes afeifinicos e hemodindmicos ocorrem apés a printgis® e parecem persistir durante todo o
periodo da terapia. Observou-se melhora clinicalgoms pacientes onde os efeitos hemodinamicooadathm minimos.

4, CONTRAINDICAGOES

Histéria de hipersensibilidade prévia ao captopul qualquer outro inibidor da enzima conversoraadgiotensina (p.ex., paciente que tenha
apresentado angioedema durante a terapia com gualguio inibidor da ECA).

Categoria de risco D a gravidez.

Este medicamento nédo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagdo médica.

Informe imediatamente seu médico em caso de suspeite gravidez.

CAPTOPRIL 25 mg
Este produto contém o corante amarelo de TARTRAZINAque pode causar reagfes de natureza alérgica, emtas quais asma bronguica,
especialmente em pessoas alérgicas ao acido acaltiglico.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

Angioedema de cabeca e pescogo

Observou-se angioedema em pacientes tratados duidones da ECA, incluindo-se o captopril. Se oiaedema envolver a lingua, glote ou laringe
podera ocorrer a obstrucdo das vias aéreas eakederapia de emergéncia devera ser institinfidgiatamente.

O edema confinado a face, membranas mucosas dal&ioics e extremidades, geralmente desaparecena@ercontinuacédo do captopril; alguns
casos necessitaram de terapia médica.

Angioedema intestinal

Relatou-se casos raros de angioedema intestinpherantes tratados com inibidores da ECA. Esteept@s apresentaram dor abdominal (com ou
sem nausea ou vOmitos), em alguns casos ndo hogveedema facial prévio e os niveis de esteraseeS§tdvam normais. O angioedema foi
diagnosticado por procedimentos, incluindo tomadgrafomputadorizada abdominal, ou ultrassonogradia, por cirurgia, e 0s sintomas
desapareceram com a descontinuacéo do tratamento wobidor da ECA.

Angioedema intestinal deve ser incluido em diferenltiagnésticos de pacientes em tratamento comanéds da ECA apresentando dor abdominal.
Reacbes Anafilaticas durante dessensibilizacdo

Dois pacientes sob tratamento com outro inibidofE@A submetendo-se a um tratamento de dessers@@ibzcom veneno de Hymenoptera,
enquanto recebiam outro inibidor da ECA (enalapsitfreram reacdes anafilaticas com risco de \@stes mesmos pacientes, as reacdes foram
evitadas quando a administracdo do inibidor da HGAtemporariamente interrompida, mas elas reapanegquando ocorrer uma nhova
administracéo. Portanto, cuidado é necessario eargas tratados com inibidores da ECA e sob taisgaimentos de dessensibilizacéo.

Reacdes Anafilaticas durante didlise de alto fluxekposicdo a membranas de aférese lipoprotéica
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Reagbes anafilaticas tém sido relatadas em pasibataodialisados com membranas de didlise delako. fReacdes anafilaticas também tém sido
relatadas em pacientes sob aferese de lipoproteénbaixa densidade com absorcéo de sulfato deadextNestes pacientes, deve-se considerar a
utilizagé@o de um tipo diferente de membrana desdi&lu uma diferente classe de medicamento.

Neutropenia/Agranulocitose

A neutropenia é muito rara (< 0,02%) em pacienigsrtensos com fungdo renal normal (Crs < 1,6 mggdin doenca vascular de colageno).

Em pacientes com algum grau de insuficiéncia rémahtinina sérica de pelo menos 1,6 mg/dL), masdmenca vascular de colageno, o risco da
neutropenia nos estudos clinicos foi de cerca2ié0,

Em pacientes com insuficiéncia renal, o uso contzomte de alopurinol e captopril foi associado anmg@enia.

Em pacientes com doencas vasculares de colageno, (Apus eritematoso sistémico, esclerodermiaj&iciéncia renal, a neutropenia ocorreu em
3,7% dos pacientes em estudos clinicos. Relatetgeopenia geralmente ap6s 3 meses do inicio dmestimc&o de captopril.

Em geral, a contagem de neutréfilos voltou ao nobena cerca de duas semanas ap6s a descontinuagéapipril, e as infecgGes graves se
limitaram aos pacientes clinicamente complicadasc& de 13% dos casos de neutropenia tiveram unfafeth mas quase todas as fatalidades
ocorreram em pacientes gravemente enfermos, comgca®evasculares de coladgeno, insuficiéncia remalficiéncia cardiaca ou terapia
imunossupressora ou uma combinacao destes fatpemates.

Se o captopril for utilizado em pacientes com iitsérficia renal, deve-se realizar contagem de letasde contagens diferenciais antes do inicio do
tratamento e a intervalos aproximados de duas semhmante cerca de 3 meses, e periodicamentesdBgsb.

Em pacientes com doenca vascular de colageno oesigm expostos a outras drogas que conhecidarafstam os leucécitos ou a resposta
imunoldgica, principalmente quando ha insuficiérreimal, o captopril devera ser empregado, com doidsomente apds uma avaliagcéo do risco e
beneficio.

Ja que a interrupcdo da administragéo de capwpeloutras drogas geralmente levam ao prontdsdetamento da contagem leucocitaria a valores
normais, quando da confirmacéo da neutropeniadgent de neutréfilos < 1000/mm3), o médico devespenuder o0 medicamento e acompanhar
cuidadosamente o paciente.

Proteindria

Proteina total na urina superior a 1 g/dia foi oke#a em cerca de 0,7% dos pacientes tomando céptop

Cerca de 90% dos pacientes afetados apresentaid@naas de doenca renal anterior ou receberans delstivamente elevadas de captopril (acima
de 150 mg/dia), ou ambos.

Em estudo multicéntrico, duplo-cego, controlado placebo, envolvendo 207 pacientes com nefropéiaética e proteindria=(500 mg/dia), que
receberam 75 mg/dia de captopril durante uma nd&lanos, houve uma consistente redugdo da pm&eiNao se sabe se a terapia a longo prazo
teria efeitos similares em pacientes com outrastie doenga renal.

Pacientes com doenca renal anterior ou aquelebarde captopril em doses superiores a 150 mg/digrdo fazer uma avaliagdo da proteina
urinéria antes do tratamento (feita na primeiraaida manh&) e depois, realizar o teste periodit@me

Hipotenséo

Raramente observou-se hipotensdo excessiva emniecikipertensos, mas é uma consequéncia possivesal de captopril em individuos
sal/volume-depletados (tais como aqueles trata@msosamente com diuréticos), pacientes com ingufita cardiaca ou naqueles pacientes que
estdo sendo submetidos a didlise renal.

Na hipertensédo, a chance de ocorrer efeitos hipotes com as doses iniciais de captopril pode semimada pela descontinuacdo do diurético ou
pelo aumento da ingestdo de sal aproximadamentmarga antes do inicio do tratamento com captopriln@iando-se a terapia com doses
pequenas (6,25 ou 12,5 mg). Pode ser aconselh@atompanhamento médico por pelo menos 1 horaaagdse inicial. Uma resposta hipotensora
transitéria ndo € contraindicacdo para doses subsggps, que podem ser administradas sem dificuld@devez que a pressao se eleve.

Na insuficiéncia cardiaca, quando a pressdo saeguini normal ou baixa, registrou-se diminuicdemsitorias na presséo sanguinea média
superiores a 20% em cerca da metade dos pacintesis provavel que esta hipotenséo transitérisra@pds qualquer das varias doses iniciais e
geralmente é bem tolerada, sendo assintomaticaanluzindo uma leve sensagdo de cabeca vazia. Davigleeda potencial da presséo arterial
nestes pacientes, a terapia devera ser iniciadagmbso monitoramento médico. Uma dose iniciab@®5 ou 12,5 mg, 2 ou 3 vezes ao dia, pode
minimizar o efeito hipotensivo.

Os pacientes deverdo ser cuidadosamente acompanitltante as primeiras duas semanas de tratamesgmpre que a dose de captopril e/ou
diurético for aumentada.

A hipotensao por si s6 ndo é uma razéo para auptgio da administragdo de captopril.

A magnitude da queda de presséo é maior no inécicathmento e este efeito se estabiliza no prazbal 2 semanas. Geralmente com retorno dos
niveis presséricos pré-tratamento, sem diminuigéefitacia terapéutica, no prazo de 2 meses.

Insuficiéncia hepéatica

Em raras ocasides, os inibidores da ECA tém sidocaslos a uma sindrome que se inicia com ictecfdigstatica e progride para uma necrose
hepética fulminante e (algumas vezes) morte. Osanigmios desta sindrome n&o sdo conhecidos. Paciemtebendo inibidores da ECA que
desenvolveram ictericia ou elevacdes acentuadasmidmas hepaticas devem descontinuar o tratanerto inibidores da ECA e receber
acompanhamento médico apropriado.

Insuficiéncia Renal

- Hipertensé&o: Alguns pacientes com doenca remakipalmente com grave estenose de artéria rapagésentaram aumentos da ureia e creatinina
séricas apos a redugdo da pressao arterial coopeihph reducdo da posologia de captopril e/owcdatnuagao do diurético podem ser necessarias.
- Insuficiéncia cardiaca: Cerca de 20% dos padepeesentam elevagdes estaveis da uréia e aneairicas 20% acima do normal ou do patamar
de referéncia com tratamentos prolongados realkizadm captopril. Menos de 5% dos pacientes, geraérsgueles com grave doenca renal pré-
existente, necessitaram a descontinuagéo do tratamevido aos valores progressivamente crescdateseatinina.

- Hipercalemia: Elevagdes no potassio sérico foodnservadas em alguns pacientes tratados com indsidta ECA, incluindo-se o captopril.
Quando tratados com inibidores da ECA, existe rdaesenvolvimento de hipercalemia em pacientesiesuficiéncia renal, diabete mellitus e
naqueles usando concomitantemente diuréticos pougmde potassio, suplementos de potassio ou tstiistdo sal contendo potéssio ou outras
drogas associadas com aumentos de potassio ggriew. (heparina).

Tosse

Relata-se tosse com o uso de inibidores da ECAdBarsticamente, esta € uma tosse persistenie grodutiva e desaparece apds a descontinuagao
da terapia. A tosse induzida por inibidor da ECiedser considerada como parte do diagnostico diferkda tosse.
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Cirurgia/Anestesia

Durante grandes cirurgias ou durante a anestesiaagentes que produzem hipotensdo, o captoprblaguear a formagdo de angiotensina Il
secundéria a liberagdo compensatdria de renina.h§etensdo ocorrer e for considerada como seevidala este mecanismo, podera ser corrigida
pela expansao de volume.

Gravidez

Morbidade e Mortalidade Fetal/Neonatal

Quando usados na gravidez os inibidores da ECAmpaieisar danos ao desenvolvimento e mesmo moale @giando a gravidez for detectada,
CAPTOPRIL deve ser descontinuado o quanto antes.

Categoria de risco D a gravidez.

Este medicamento nédo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagdo médica.

Informe imediatamente seu médico em caso de suspeite gravidez.

Lactantes

Concentrag6es de captopril no leite materno cooregm a 1% daquelas existentes no sangue materno.

Devido ao potencial do captopril em causar reaedesrsas severas nos lactentes, deve-se tomaraamsdalentre descontinuar a amamentagéo ou
suspender o medicamento, levando-se em conta aténpia do captopril para a mée.

Uso pediatrico

A seguranca e a eficacia do captopril em criandasoram estabelecidas.

Uso geriatrico

Os inibidores da ECA (por exemplo, CAPTOPRIL) saasiderados mais efetivos na redugéo da presséitabem pacientes com atividade de
renina plasmatica normal ou alta. Como a atividialesnina plasmatica parece diminuir com o auméatidade, pacientes idosos podem ser menos
sensiveis aos efeitos hipotensores dos inibidose€@A. Entretanto, concentragdes séricas aumentd@lanibidores da ECA resultantes de
diminuicdo da funcéo renal relacionada com a idaddem compensar para a menor concentracdo dearébamtudo, alguns pacientes idosos
podem ser mais sensiveis aos efeitos hipotenseséssdmedicamentos e podem requerer cuidado quecetzerem um inibidor da ECA.

CAPTOPRIL 25 mg
Este produto contém o corante amarelo de TARTRAZINAque pode causar reagdes de natureza alérgica, entas quais asma brdnguica,
especialmente em pessoas alérgicas ao acido acatigico.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Hipotensdo em pacientes em terapia com diuréticos
Pacientes tomando diuréticos e principalmente agueds quais a terapia com diuréticos foi instituétentemente, bem como aqueles com intensas
restricBes dietéticas de sal ou em didlise, podapfiesentar, ocasionalmente, uma redugdo bruspeessio arterial, geralmente na primeira hora
apos terem recebido a dose inicial de captopril.
Agentes com atividade vasodilatadora
Drogas com atividade vasodilatadora deverdo semégtradas com cuidado, considerando-se o uso siEgeéos menores.
Agentes que afetam a atividade simpatica
Agentes que afetam a atividade simpatica (p. gent@s bloqueadores ganglionares ou agentes btmpesade neurdnios adrenérgicos) devem ser
usados com cautela.
Agentes que aumentam o potassio sérico
Diuréticos poupadores de potassio, tais como acgspactona, triantereno ou a amilorida, ou suplgnsede potassio, deverdo ser administrados
apenas para hipocalemia documentada e, entdo,aaela; ja que podem levar a um aumento significatd potassio sérico. Os substitutos do sal
contendo potassio deverdo ser também usados caetecau
Inibidores da sintese endégena de prostaglandinas
Ha relatos de que a indometacina pode reduzir it edeti-hipertensivo do captopril, principalmerg casos de hipertensdo com renina baixa.
Outros agentes anti-inflamatérios néo esteroidesxp acido acetilsalicilico) também podem apresesste efeito.
Litio
Relata-se aumento dos niveis séricos de litioterais de toxicidade do litio em pacientes recebendoomitantemente litio e inibidores da ECA.
Estas drogas devem ser administradas com cuidagoomenda-se monitorizacdo frequente dos niveisoséde litio. Se um diurético for usado
concomitantemente, os riscos de toxicidade petoditmentam.
Alteracé@o de exames laboratoriais

. Acetona urinéria: pode resultar em falso-positivo.

. Eletrélitos do Soro:
- hipercalemia: principalmente em pacientes comfici€ncia renal
- hiponatremia: principalmente em pacientes sotadiem restricdo de sal ou sob tratamento concotaitzom diuréticos.

. Uréia/ Creatinina sérica: pode ocorrer elevagao transitéria dos niveis die @réreatinina sérica principalmente em pacieaisne ou

sal-depletados ou com hipertenséo renovascular.
. Hematoldgica:ocorréncia de titulos positivos de anticorpo adtiao.
. Testes de Fungéo Hepaticgpodem ocorrer elevagdes das transaminases, fastdtadina e bilirrubina sérica.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
CAPTOPRIL comprimidosleve ser mantido em temperatura ambiente (entfe d39°C) protegido da luz e umidade.
Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.
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Caracteristicas do produto:

CAPTORPIL 25 mg:
Comprimido levemente amarelado, circular, plan@) ®mnco unilateral e leve odor caracteristico.

CAPTOPRIL 50 mg
Comprimido alaranjado claro, homogéneo na cor, lemmodor de dissulfeto e isento de material estran

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

CAPTOPRIL deve ser tomado 1 hora antes das refejg@evia oral. A dose deve ser individualizada.

Depois de aberto os comprimidos devem ser armaasmadembalagem original.

Posologia

Hipertenséo

O inicio da terapia exige ponderacédo de recenaésntientos anti-hipertensivos, da extensdo da élevdg pressdo sanguinea, da restricdo de sal e
das outras circunstancias clinicas.

Se possivel, interromper a droga anti-hipertengiva o paciente estava tomando anteriormente umanseantes de iniciar o tratamento com
CAPTOPRIL.

A dose inicial de CAPTOPRIL é 50 mg uma vez aodlid?5 mg duas vezes ao dia. Se ndo houver umadedagisfatoria da pressdo sangiinea
ap6s duas ou quatro semanas, a dose pode ser adanpata 100 mg uma vez ao dia ou 50 mg duas &ezgig. A restricdo concomitante do sédio
pode ser benéfica, quando o CAPTOPRIL for usadadsmente.

Se a pressdo sanglinea nao for satisfatoriamentelenla apds uma ou duas semanas nesta dosea@entp ainda ndo estiver tomando um
diurético), devera ser acrescentada uma pequemradiosiurético do tipo tiazidico (p. ex., 25 mg/di hidroclorotiazida). A dose de diurético
podera ser aumentada em intervalos de uma a duasas, até que seja atingida sua dose anti-higeremsual maxima.

Se o CAPTOPRIL estiver sendo introduzido em umepdei sob diureticoterapia, o tratamento com CAPTIORIRvera ser iniciado sob rigorosa
supervisédo médica.

Se for necesséaria uma reducéo subsequente dagsesgiiinea, a dose de CAPTOPRIL podera ser autiagndaco a pouco (enquanto persistindo
com o diurético) e um esquema de dosagem de te&s a#® dia podera ser considerado. A dose de CARILO® tratamento da hipertensédo
normalmente ndo excede 150 mg/dia. Uma dose digti@ma de 450 mg de CAPTOPRIL néo devera ser edaedi

Para pacientes com hipertensdo grave (p. ex. teiEéo acelerada ou maligna), quando uma descagfiniemporaria da terapia anti-hipertensiva
ndo é viavel ou desejavel ou quando a titulacadlimme para alcancar niveis de presséo arterial bai®s for indicada, o diurético devera ser
mantido, mas outras medicag¢Bes anti-hipertensivasatnitantes deverdo ser interrompidas e a posoldgi CAPTOPRIL devera ser iniciada
imediatamente em 25 mg, duas a trés vezes acothigigeroso controle médico.

Quando necessario, devido ao estado clinico deeptasia dose diaria do CAPTOPRIL podera ser aumi@rdacada 24 horas ou menos sob
monitoramento médico continuo, até que uma respossorica sangiinea satisfatéria seja obtidadms@ maxima de CAPTOPRIL seja atingida.
Neste regime, a inclusdo de um diurético mais peten ex., a furosemida, pode também ser indicada.

Insuficiéncia Cardiaca

O inicio da terapia exige ponderagéo da terapigétita recente e da possibilidade de uma deplegldmleime grave. Em pacientes com pressao
arterial normal ou baixa, que tenham sido vigorasamtratados com diuréticos e que possam estandti@micos e/ou hipovolémicos, uma dose
inicial de 6,25 ou 12,5 mg duas ou trés vezes apptidera minimizar a magnitude ou a duragdo dtodigotensor (ver ADVERTENCIAS -
Hipotenséo); para estes pacientes, a titulacdosialggia diaria usual pode entéo ocorrer dentrqpdideémos dias.

Para a maioria dos pacientes a dose diaria inisizl € 25 mg duas ou trés vezes ao dia. Ap6s oseade 50 mg duas ou trés vezes ao dia ter sido
atingida, aumentos subsequientes na posologia desemetardados, quando possivel, durante pelo ntkrasssemanas, para determinar se ocorre
uma resposta satisfatdria.

A maioria dos pacientes estudados apresentou unh@maelinica satisfatéria com uma dose diaria 5@ rhg ou menos. Uma dose maxima diaria
de 450 mg de CAPTOPRIL nédo devera ser excedida.

CAPTOPRIL geralmente deve ser usado em conjuntowondiurético e digitalicos. A terapia com CAPTOPRRYecisa ser iniciada sob rigoroso
monitoramento médico.

Infarto do Miocardio

A terapia deve ser iniciada trés dias ap6s o ejusie infarto do miocardio. Apés uma dose inicial €25 mg, a terapia com captopril devera
aumentar para 37,5 mg/dia em doses divididas, &vaa dia conforme tolerado. A dose deve ser aat@mara 75 mg/dia administrados em doses
divididas, 3 vezes ao dia conforme a tolerabilidalleante os dias seguintes até que se atinjaeaades final de 150 mg/dia em doses divididas, 3
vezes ao dia administrados durante as varias sersagaintes.

Se ocorrer hipotenséo sintomatica, pode ser nea@ssaa reducéo da dose. As tentativas subseqiestese atingir a dose de 150 mg/dia deverédo
ser baseadas na tolerabilidade do paciente aopcdpto

O captopril pode ser utilizado em pacientes sulttosta outras terapias pos-infarto do miocardiexp.com tromboliticos, acido acetilsalicilico ou
beta-bloqueadores.

Nefropatia Diabética

Em pacientes com nefropatia diabética, a doseadiéciomendada de captopril € de 75 a 100 mg ens dosdidas.

Se uma reducao adicional da presséo arterial &sét@, outros agentes anti-hipertensivos, taioadioréticos, agentes bloqueadores de receptores
beta-adrenérgicos, agentes que atuam centralmengsodilatadores podem ser usados conjuntamemt® captopril.

Ajuste da dose para pacientes com Insuficiéncia Rah
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Doses divididas de captopril 75 a 100 mg/dia sé&o toéeradas em pacientes com nefropatia diabéiizsudiciéncia renal leve a moderada.

Devido ao fato de que o CAPTOPRIL é excretado fpaimente pelos rins, a velocidade de excrecaaléziga em pacientes com funcéo renal
comprometida. Portanto, estes pacientes poderforder a doses menores ou menos frequentes.

Sendo assim, para pacientes com insuficiéncia galficativa, a dose diaria inicial de CAPTOPRIkvera ser reduzida e incrementos menores
devem ser utilizados para titulagdo, que deverasante lenta (intervalos de uma a duas semanas).

Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou sizgado.

9. REACOES ADVERSAS
Podem ocorrer as reagdes indesejaveis descritgia.sAs frequéncias séo definidas em muito confwrig10); comuns (1/100 e < 1/10); incomuns
(> 1/1.000 e < 1/100); raras (> 1/10.000 e < 1/)PMuito raras (< 1/10.000).
. Reag6es comuns (ocorrem entre 1% e 10% dos paciesitgue utilizam este medicamento):
- Dermatoldgicas: Erupgdes cutaneas, frequentencemeprurido, e algumas vezes com febre, artr&giasinofilia, ocorreram em cerca de 4 a 7%
dos pacientes, geralmente durante as primeirandrses de terapia. O prurido, sem erupgéo, ocorreeera de 2% dos pacientes.
- Cardiovasculares: Podera ocorrer hipotensao.idaglia, dores no peito e palpitagdes foram, cada delas, observadas em aproximadamente 1%
dos pacientes.
- Gastrintestinais: Aproximadamente 2 a 4 % dogepées (dependendo da dose e do estado renaleafzesn alteracéo do paladar.
- Respiratorias: Foi relatada tosse em 0,5-2% doptes tratados com captopril em estudos clinicos
. Reag6es incomuns (ocorrem entre 0,1% e 1% dos pacies que utilizam este medicamento):
- Dermatoldgicas: Les&o associada e reversivapdgoenfigide e reagdes de fotossensibilidadeatBet raramente rubor ou palidez @,5% dos
pacientes ).
- Cardiovasculares: Angina pectoris, infarto docaidio, sindrome de Raynaud e insuficiéncia caadtaogestiva ocorreram em taxaa 0,3% dos
pacientes.
- Hematoldgicas: Anemia, trombocitopenia, pancitipe& neutropenia/agranulocitose foram relatados.
- Imunolégicas: Relatou-se angioedema em aproximadte 0,1% dos pacientes. O angioedema envolvendasaéreas superiores pode provocar
obstrugéo fatal das vias aéreas.
- Renais: Insuficiéncia renal, dano renal, sindroefedtica, polidria, oligtria e frequéncia urirséaforam relatadas raramente 0,2% ) e sua relagdo
com o uso da droga é incerta. Relatou-se prot@inuri
Nao foi possivel determinar com exatiddo a inci@€na a relacdo causal para os efeitos colatéstasibs abaixo:
- Gerais: Astenia, ginecomastia.
- Cardiovasculares: Parada cardiaca, acidentetiiéufia cérebro vascular, distdrbios de ritmoptepséo ortostética, sincope.
- Dermatoldgicos: Pénfigo bolhoso, eritema multifer(incluindo sindrome de Stevens-Johnson), deeregtfoliativa.
- Gastrintestinais: Pancreatite, glossite, disgepsi
- Hematoldgicos: Anemia, incluindo as formas ajast hemolitica.
- Hepatobiliares: Ictericia, hepatite, incluindeosacasos de necrose hepética e colestase.
- Metabdlicos: Hiponatremia sintomatica.
- Musculoesquelético: Mialgia, miastenia.
- Nervoso/Psiquiétricos: Ataxia, confuséo, depressérvosismo, sonoléncia.
- Respiratérios: Broncoespasmo, pneumonite eofizaffinite.
- Orgéos dos Sentidos: Visdo turva.
- Urogenitais: Impoténcia.
Assim como ocorre com outros inibidores da EC/Agtoel-se uma sindrome que inclui: febre, mialgitakyia, nefrite intersticial, vasculite, erupgéo
ou outras manifestages dermatoldgicas, eosineftiamossedimentacéo elevada.
Mortalidade e Morbidade Fetal/Neonatal
O uso de inibidores da ECA durante a gravidez fdmassociado com dano fetal e neonatal e morte.
Também foi relatado oligohidramnios, presumivelraatevido a funcéo renal do feto diminuida; oligofdnios neste quadro tem sido associado a
contraturas dos membros, deformagéo craniofac@égsenvolvimento hipoplatisco do pulm&o.
Prematuridade, retardamento do crescimento intiaaoteducto arterioso patente, e outras malformagémdiacas, assim como malformacdes
neurolégicas, foram relatadas ap6s exposicao limiée primeiro trimestre de gravidez.
Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistent Notificagdes em Vigilancia Sanitaria — NOTIVISA, disponivel em
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municpal.

10. SUPERDOSE

A correcao da hipotenséo deve ser a principal pggio. Enquanto que o captopril pode ser remaladzirculacdo de um adulto por hemodidlise,
os dados sobre a eficacia da hemodidlise para mmacdroga da circulagio de recém-nascidos ougaisastio inadequados. A didlise peritoneal ndo
é eficaz na remogéo do captopril; ndo ha informacéo relagéo a transfusdo como alternativa pagenagdo da droga da circulagéo geral.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientagdes.

Il — DIZERES LEGAIS

Reg. MS 1.4381.0155

Farm. Resp.: Charles Ricardo Mafra
CRF-MG 10.883
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Historico de alteracao para a bula
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Dados da submissdo eletronica

Dados da peticdo/ notificacdo que altera bula

Dados das alteracdes de bulas

o o ~
Data_ do N _do Assunto Data_ do N _clo Assunto Data dg Itens de bula Versées Apresc_entagoes
Expediente expediente Expediente | expediente aprovacao relacionadas
(VP/VPS)
29/04/14 0325748/14-7 10459- _— _— _— _— . Para qué este VP/VPS . 25 MG COM CT
GENERICO - medicamento é BL AL PLAS INC X
Inclus3o indicado? 30
Inicial de -como este
medicamento
Texto de Bula funciona? . 25 MG COM CT
- RDC 60/12 'Quando nao BL AL PLAS INC X

devo usar este
medicamento?
.0 que devo
saber antes de
usar este
medicamento?
. Onde, como e
por quanto
tempo posso
guardar este
medicamento?
. Como devo
usar este
medicamento?
. O que devo
fazer quando eu
me esquecer de
usar este
medicamento?

. Quais os males

que este

60

. 50 MG COM CT
BL AL PLAS INC X
20
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medicamento
pode me
causar?

. 0 que fazer se
alguém usar
uma quantidade
maior do que a
indicada deste
medicamento?
. Indicagbes
. Resultados de
eficacia

. Caracteristicas
farmacolégicas
. Contra -
indicagdes
. Adverténcias e
precaugées
. InteragGes
medicamentosas
. Cuidados de
armazenamento
do medicamento
. Posologia e
modo de usar
. Reagdes
adversas
. Superdose

23/10/2014

10452 -
GENERICO -
Notificacao
de Alteracao
de Texto de
Bula - RDC
60/12

. Cuidados de
armazenamento
do medicamento

VP/VPS

. 25 MG COM CT
BL AL PLAS INC X
30

.25 MG COM CT

BL AL PLAS INC X
60

. 50 MG COM CT

BL AL PLAS INC X
20




