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MODELO DE BULA

EUPRESSIN
maleato de enalapril
2,5mg, 5mg, 10 mg e 20 mg
Comprimidos

USO ORAL
USO ADULTO

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES
Comprimidos de 2,5 mg em embalagens com 30 comprimidos.
Comprimidos de 5 mg em embalagens com 30 comprimidos.
Comprimidos de 10 mg em embalagens com 30 comprimidos.
Comprimidos de 20 mg em embalagens com 30 comprimidos.

COMPOSICAO

Cada comprimido de 2,5 mg contém:

MAlEAL0 A€ ENAIAPTIL .....eeieieeei e e e e e e s e e e enaee e e 2,5mg
Excipientes: bicarbonato de sédio, lactose monoidratada, amido, amido pré-gelatinizado, éxido
de ferro amarelo, celulose microcristalina e estearato de magnésio.

Cada comprimido de 5 mg contém:

e Lot (oo Lo =T P F= o 1 PSSR 5mg
Excipientes: bicarbonato de sédio, lactose monoidratada, amido, amido pré-gelatinizado e
estearato de magnésio.

Cada comprimido de 10 mg contém:

MAlEAt0 A€ ENAIAPIII ...t e e e e e e s e e e enneeae e 10 mg
Excipientes: bicarbonato de sédio, lactose monoidratada, amido, amido pré-gelatinizado e
estearato de magnésio.

Cada comprimido de 20 mg contém:

MAlAto A€ ENAIAPIII .....veeeiie e e e e e e e s e 20 mg
Excipientes: bicarbonato de sédio, lactose monoidratada, amido, amido pré-gelatinizado e
estearato de magnésio.

INFORMACOES AO PACIENTE

Acdo esperada do medicamento: EUPRESSIN (maleato de enalapril) esta indicado para o
tratamento da hipertensao arterial (“pressao alta”) e insuficiéncia cardiaca crénica (“coracdo
fraco”).

Cuidados de armazenamento: conservar o medicamento em temperatura ambiente (entre 15
e 30°C). Proteger da luz e da umidade.

NOTA: “MEDICAMENTO EXTREMAMENTE SENSIVEL A UMIDADE DO AMBIENTE. SO
RETIRE O COMPRIMIDO NO MOMENTO DA INGESTAO. CUIDADO PARA NAO DANIFICAR
OUTRA BOLSA DE COMPRIMIDO PROXIMA, POIS, QUANDO EXPOSTO A UMIDADE, O
COMPRIMIDO PERDE SUA CONSISTENCIA”.

Prazo de validade: desde que sejam observados os cuidados de armazenamento,
EUPRESSIN (maleato de enalapril) apresenta prazo de validade de 24 meses a partir da data
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de fabricacao. Nao utilize o medicamento apds o vencimento do prazo de validade.

Gravidez e lactagao: EUPRESSIN (maleato de enalapril) esta contra-indicado para uso durante
a gravidez, principalmente no segundo e terceiro trimestre. Informe seu médico a ocorréncia de
gravidez na vigéncia do tratamento ou apds o seu término. Informar seu médico se esta
amamentando.

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

Cuidados de administracdo: siga a orientacdo do seu médico, respeitando sempre 0s
horérios, as doses e a duracdo do tratamento. Como a absor¢cdo do EUPRESSIN (maleato de
enalapril) néo é afetada pela ingestao de alimentos, os comprimidos podem ser tomados antes,
durante ou apoés as refeicoes.

Interrupc¢ao do tratamento: ndo interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Reacfes adversas: EUPRESSIN (maleato de enalapril) é geralmente bem tolerado. Os
efeitos adversos mais freqlientemente relatados incluem: cefaléia (dor de cabeca), tosse
seca, tonturas e cansaco. Informe ao seu médico o aparecimento de reacdes
desagradaveis.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

Ingestdo concomitante com outras substancias: como a absorcdo de EUPRESSIN®
(maleato de enalapril) ndo é afetada pela ingestédo de alimentos, os comprimidos podem ser
administrados antes, durante ou apés as refei¢cdes.

Contra-indicacfes e precaugdes: EUPRESSIN (maleato de enalapril) esta contra-indicado
para pacientes com hipersensibilidade conhecida ao maleato de enalapril ou a outros
componentes da formula, e também nos pacientes com histéria de angioedema relacionado ao
emprego de inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina (ECA). E contra-indicado o uso
dos inibidores da ECA (classe de medicamentos da qual pertence o maleato de enalapril)
durante a gravidez e lactacao.

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

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE SER PERIGOSO
PARA A SAUDE.

ATENCAO: O TRATAMENTO DA HIPERTENSAO (PRESSAO ALTA) SO DEVE SER FEITO
SOB ORIENTACAO DO MEDICO. Nado compre medicamento para hipertensdo sem orientacao
médica.

INFORMACOES TECNICAS

MODO DE ACAO

Apbés administracdo oral, EUPRESSIN (maleato de enalapril) € rapidamente absorvido e, a
seguir, hidrolisado a enalaprilato, que é um inibidor da Enzima Conversora de Angiotensina
(ECA) altamente especifico, de longa acdo e nao sulfidrilico. Pode ser usado isoladamente
como terapia inicial ou associado a outros anti-hipertensivos, particularmente os diuréticos.
EUPRESSIN (maleato de enalapril) inibe a formacdo de angiotensina Il, um potente
vasoconstritor (substancia que diminui o calibre dos vasos sangliineos e aumenta a pressao
arterial), que também estimula a secrecdo de aldosterona (substéncia responsavel pela
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retencdo de agua e sédio no organismo). Portanto, a inibicdo da ECA resulta em um nivel
plasméatico diminuido de angiotensina Il e, como conseqiiéncia, leva a uma diminuicdo da
atividade vasopressora e diminuicdo da secrecdo da aldosterona (0 que pode resultar em
discreto aumento nos niveis séricos do potéassio). Através desta acdo, 0 EUPRESSIN® (maleato
de enalapril) pode também facilitar o trabalho do coracéo, tornando-o mais eficiente, o que é
importante em casos de insuficiéncia cardiaca. O inicio da acdo do EUPRESSIN® (maleato de
enalapril) é suave e gradativo; inicia-se dentro de uma hora e seus efeitos geralmente
continuam por 24 horas. O controle da pressao arterial €, em geral, obtido apds alguns dias de
tratamento.

INDICACOES

EUPRESSIN (maleato de enalapril) é indicado no tratamento de todos os graus de hipertensdo
arterial essencial, hipertensé@o renovascular e todos os graus de insuficiéncia cardiaca. Em
pacientes com insuficiéncia cardiaca sintomatica, EUPRESSIN (maleato de enalapril) também é
indicado para aumentar a sobrevida, retardar a progressao da insuficiéncia cardiaca e reduzir a
hospitalizac&o por insuficiéncia cardiaca. Prevenc¢éo de eventos isquémicos coronarianos em
pacientes com disfuncao ventricular esquerda, na reducao da incidéncia de infarto do miocardio
e reducao da hospitalizagdo por angina pectoris instavel.

CONTRA-INDICACOES

EUPRESSIN (maleato de enalapril) é contra-indicado a individuos que tenham
demonstrado hipersensibilidade a esta substancia ou aos demais componentes da
féormula, e também nos pacientes com historia de edema angioneurotico relacionado ao
tratamento com inibidores da enzima de converso da angiotensina. E contra-indicado o
uso dos inibidores da ECA durante a gravidez e lactacéo.

PRECAUCOES E ADVERTENCIAS

Hipotens&o sintomatica: foi raramente observada em hipertensos sem complicacdes. E
mais provavel sua ocorréncia no hipertenso com deplecdo do volume (como
consequénciado uso crénico de diuréticos, restricdo dietética de sal, didlises, vomitos e
diarréia). Na insuficiéncia cardiaca, ela € mais frequente em pacientes com grau
avancado de insuficiéncia cardiaca, que empregam altas doses de diuréticos de alca e
apresentam hiponatremia ou insuficiéncia renal (vide POSOLOGIA). Se uma resposta
hipotensora excessiva ocorrer deve-se colocar o paciente em posicao supinae, quando
indicado, proceder a infusdo de solugcdo salina por via intravenosa. Uma resposta
hipotensora transitoria ndo se constitui em contra-indicacdo para a continuidade do
tratamento. ApoOs a estabilizacdo dos niveis presséricos, porém, a persisténciado evento
pode indicar a necessidade da reducdo da dose ou até mesmo descontinuacdo do seu
uso ou do farmaco associado.

Insuficiéncia renal: pacientes com insuficiéncia renal podem requerer o uso de doses
reduzidas e/ou com maior intervalo de tomada de EUPRESSIN (maleato de enalapril) (vide
POSOLOGIA). Como alguns pacientes hipertensos, sem aparente lesdo renal pré-
existente, desenvolveram discretos e transitorios aumentos da uréia e creatinina
sanglineas quando receberam concomitantemente EUPRESSIN (maleato de enalapril) e
um diurético, recomenda-se monitorizar previamente a funcéo renal do paciente. Pode
ser necessdaria a reducdo da dose de EUPRESSIN (maleato de enalapril) e/ou a
interrupgéo do diurético.

Hipersensibilidade e edema angioneurdtico: emborararo, o edemade face, extremidades,
l&bios, lingua, glote e/ou laringe ja foi relatado em pacientes em tratamento com
inibidores da Enzima Conversora da Angiotensina, e pode ocorrer em qualquer momento
durante o tratamento. Em tais casos, EUPRESSIN (maleato de enalapril) deve ser

Eupressin_BU_01



BiosINTETICA

uma empresa @ache

prontamente descontinuado e terapia apropriada com monitorizagdo cuidadosadeve ser
providenciada. Por vezes, quando o edema se localiza somente naface e l4bios, o uso de
anti-histaminicos pode ser suficiente pararesolver tais casos, porém, o angioedema, que
envolve o edema de laringe, pode ser fatal.

QUANDO OCORRE O ENVOLVIMENTO DA LINGUA, GLOTE OU LARINGE,
PROVAVELMENTE LEVANDO A OBSTRUCAO DAS VIAS AEREAS, O EMPREGO DE
TERAPIA APROPRIADA (COMO O USO DE SOLUCAO DE ADRENALINA 1:1000 VIA
SUBCUTANEA), E/OU MEDIDAS PARA ASSEGURAR A PERMEABILIDADE DA VIA AEREA
DEVEM SER EMPREGADAS O MAIS BREVE POSSIVEL.

Reac8es anafilactdides durante a desensibilizagcdo himendptera: raramente, pacientes
gue recebem inibidores da ECA durante desensibilizagdo com himenoptera sofreram
reacOes anafilactéides com risco de vida. Evitaram-se estas reagdes com a suspensao
temporéaria da terapia com inibidor da ECA, antes de cada desensibilizacao.

Pacientes submetidos a hemodialise: tem sido relatada a ocorréncia de reacbes
anafilactoides em pacientes submetidos a dialise com membranas de alto fluxo (por
exemplo: AN 69) e tratados concomitantemente com um inibidor da ECA. Nestes
pacientes deve-se considerar a utilizacdo de um outro tipo de membrana de dialise ou
uma classe diferente de agente anti-hipertensivo.

Tosse: foi relatado tosse com o uso dos inibidores da ECA. Caracteristicamente, atosse
€ nao-produtiva, persistente e desaparece ap0s a descontinuacéo da terapia. A tosse
induzida por inibidores da ECA deve ser considerada como parte do diagnéstico
diferencial da tosse.

Cirurgia/ Anestesia: em pacientes submetidos a cirurgias grandes ou sob anestesiacom
agentes que produzem hipotensao, o enalapril bloqueia a formacéo de angiotensina ll,
secundériaaliberacéo de reninacompensatdria. Se ocorrer hipotensédo e for considerada
devido a este mecanismo, esta poderd ser corrigida pela expansao de volume.

Potassio Sérico - Vide INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Uso pediatrico: EUPRESSIN (maleato de enalapril) ndo foi estudado em criancas.

GRAVIDEZ E LACTACAO

Uso na gravidez: EUPRESSIN (maleato de enalapril) atravessa a barreira placentaria e
aparece no sangue do corddo umbilical. H4, portanto, risco potencial de hipotenséo fetal,
reducdo do peso ao nascer e diminuicdo da perfuséo renal e/ou anuria no feto, a partir da
exposicdo "in atero" aos inibidores da ECA. Todo o neonato, que foi exposto ao
EUPRESSIN® (maleato de enalapril) "in Gtero", devera ser observado cuidadosamente
guanto ao débito urinario e a presséo arterial. Se necesséario, deve-se iniciar tratamento
clinico adequado, incluindo-se aadministracéo de fluidos ou até dialise, pararemover o
EUPRESSIN (maleato de enalapril) de sua circulacéo.

Categoriaderisco nagravidez: C (1°trimestre) e D (2° e 3°trimestres). Este medicamento
ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica. Informe
imediatamente o médico em caso de suspeita de gravidez.

Uso em lactantes: o enalapril e o enalaprilato podem ser potencialmente secretados no

leite materno. O uso de inibidores da ECA durante a gestacao e lactacao néo é, pelos
motivos expostos, absolutamente recomendado.
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INTERAQOES MEDICAMENTOSAS
Terapia anti-hipertensiva: pode ocorrer efeito aditivo, quando EUPRESSIN (maleato de
enalapril) for usado com outros anti-hipertensivos.

Pacientes em uso de diuréticos: ocasionalmente pode ocorrer uma reducéo excessiva da
pressao arterial em pacientes recentemente tratados com terapia diurética logo apds o inicio
da terapia com EUPRESSIN (maleato de enalapril). Se for necessaria a continuidade do uso do
diurético, é recomendada uma supervisdo médica apos a 12 dose de EUPRESSIN (maleato de
enalapril), por pelo menos duas horas e/ou até que a pressao arterial tenha se estabilizado por
pelo menos uma hora.

Agentes que atuam naliberacdo darenina: o efeito do EUPRESSIN (maleato de enalapril) é
intensificado por agentes anti-hipertensivos, que levam a liberacao da renina (ex. diuréticos).

Agentes que aumentam o potassio sérico: EUPRESSIN (maleato de enalapril) atenua a
perda de potassio desencadeada por diuréticos tipo tiazidicos. Ja seu uso associado a
diuréticos poupadores de potassio (por exemplo: espironolactona, triantereno e amilorida),
suplementos de potassio ou sal contendo potassio podem levar a um significante aumento no
potassio sérico, indicando, portanto, a necessidade de monitorizagdo freqliente dos niveis
séricos do potassio, quando seu uso concomitante é recomendado.

litio: tem sido descrita a toxicidade por litio em pacientes que concomitante a seu uso recebem
farmacos que levam a eliminagéo do sédio, incluindo os inibidores da ECA. Entretanto, poucos
casos de intoxicacdo por litio foram relatados nos pacientes recebendo litio e enalapril e,
nestes, os efeitos foram reversiveis com a descontinuacdo de ambos os farmacos. E
recomendado que os niveis séricos do litio sejam monitorizados freqlientemente quando
utilizado associado ao EUPRESSIN (maleato de enalapril).

REACOES ADVERSAS E ALTERACOES DE EXAMES LABORATORIAIS

EUPRESSIN (maleato de enalapril) € geralmente bem tolerado. Os efeitos adversos mais
freqientemente relatados incluem: tosse, cefaléia (dor de cabecga), tonturas e cansaco.
Outros efeitos adversos foram observados em menos de 2% dos casos e incluem:
hipotensdao, hipotenséo ortostatica, sincope, nauseas, diarréia, cAimbras musculares e
erupcdao cutanea. Foram relatados raros casos de edema angioneuro6tico com edemada
face, da lingua e da glote associados a dispnéia. Nestas circunstancias, EUPRESSIN
(maleato de enalapril) deve ser descontinuado e medidas clinicas apropriadas devem ser
iniciadas imediatamente (vide PRECAUCOES).

Achados laboratoriais: raramente ocorrem alteracfes de parametros laboratoriais
durante o tratamento com EUPRESSIN (maleato de enalapril). Foram, contudo, descritos
com maior frequéncia, emborade formadiscreta, aumento dos niveis séricos do potassio
e, descritos em casos isolados, aumentos da uréia e creatinina, principalmente em
pacientes com insuficiénciarenal. lgualmente raras foram as observacdes de reducéo da
hemoglobina, hematdcrito, plaquetas e leucocitos ou a elevacédo de enzimas hepaticas.

POSOLOGIA

Como a absorcdo de EUPRESSIN (maleato de enalapril) ndo é afetada pela ingestdo de
alimentos, os comprimidos podem ser administrados antes, durante ou apés as refeigbes. A
dose diaria usual varia de 2,5 a 40 mg para todas as indicacdes. EUPRESSIN (maleato de
enalapril) pode ser administrado uma ou duas vezes por dia. Em pacientes com insuficiéncia
cardiaca, com insuficiéncia renal, ou que estejam sendo tratados com diuréticos, pode ser
necessaria uma dose inicial menor de EUPRESSIN (maleato de enalapril), conforme segue
abaixo. Até o presente momento, a dose maxima estudada no homem é de 80 mg diarios.
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Hipertens&o arterial essencial: dose inicial 10 a 20 mg, dependendo do grau de hipertenséo,
administrada uma vez ao dia. Em hipertenséo leve (estagio 1), a dose inicial recomendada é 10
mg ao dia. Para os outros graus de hipertensédo, a dose inicial é de 20 mg ao dia. A posologia
usual de manutencéao € de 20 mg, tomados uma vez ao dia. A posologia deve ser ajustada de
acordo com as necessidades do paciente, até ao maximo de 40 mg ao dia.

Hipertensdo renovascular: iniciar com a dose menor, 5 mg ou menos, e ajustar segundo as
necessidades do paciente. E presumivel que a maioria dos casos responda a um comprimido
de 20 mg ao dia. Cautela em pacientes hipertensos tratados recentemente com diuréticos,
devido a possibilidade de ocorrer hipotenséo sintomatica apés a dose inicial de EUPRESSIN
(maleato de enalapril). Nestes casos, suspender o diurético por 2 a 3 dias antes de iniciar a
terapia com EUPRESSIN (maleato de enalapril).

Posologiaem caso de insuficiénciarenal: geralmente deve-se prolongar o intervalo entre as
doses de EUPRESSIN (maleato de enalapril), ou reduzir a posologia. Em caso de disfuncéo
renal leve (depuracéo de creatinina entre 30 e 80 ml/min): dose inicial 5 a 10 mg; disfuncdo
moderada (creatinina entre 10 e 30 ml/min): 2,5 a 5 mg; e disfungéo grave (creatinina 10
ml/min): 2,5 mg nos dias de dialise. Como o enalaprilato é dialisavel, nos dias em que o
paciente ndo for submetido a didlise, a posologia deve ser ajustada a resposta da pressao
arterial.

Insuficiéncia cardiaca/disfuncéo ventricular esquerda assintomatica: monitorar a presséao
arterial e a fungéo renal antes e depois de iniciar o tratamento com EUPRESSIN (maleato de
enalapril), devido a possibilidade de ocorrer hipotensédo e insuficiéncia renal na Insuficiéncia
Cardiaca. A dose inicial de EUPRESSIN (maleato de enalapril) em pacientes com insuficiéncia
cardiaca é de 2,5 mg e deve ser administrada sob supervisdo médica para se verificar o efeito
inicial sobre a pressao arterial. O inicio da acéo se da alguns minutos apds a administragdo. O
efeito maximo sobre a presséo arterial e parametros hemodinamicos é observado, em geral,
nas primeiras 4 horas. Na auséncia de, ou apés, tratamento efetivo da hipotenséo sintomatica,
consequente ao inicio da terapéutica com EUPRESSIN (maleato de enalapril), as doses devem
ser aumentadas gradualmente, de acordo com a resposta do paciente, até a dose maxima
tolerada (até 20 mg 2 x ao dia). Recomenda-se que o periodo de titulagdo da dose ocorra num
periodo variavel de 2 a 4 semanas, ou a critério médico.

NOTA: o aparecimento de hipotensdo apds a dose inicial de EUPRESSIN (maleato de enalapril)
nao significa que esta ocorrera durante a terapia crénica. Tal ocorréncia ndo contra-indica o uso
continuado de EUPRESSIN (maleato de enalapril).

SUPERDOSE

Ha poucos dados disponiveis sobre a superdosagem em seres humanos. A apresentacao
clinica principal, relatada até agora, consiste em hipotensdo acentuada, comecando apés 6
horas da ingestdo dos comprimidos, concomitante com o bloqueio do sistema renina-
angiotensina e estupor. Niveis séricos de enalaprilato 100 e 200 vezes maiores que o normal
apos doses terapéuticas foram relatados ap6s doses de 300 e 440 mg de enalapril,
respectivamente.

O tratamento recomendado para a superdosagem é a infusdo intravenosa de solucdo salina
normal. Se a ingestao for recente, deve-se induzir ao vomito. O enalaprilato deve ser removido
da circulacéo geral através da hemodialise.

PACIENTES IDOSOS

Ndo ha estudos que determinem se a resposta destes pacientes difere da resposta de
pacientes jovens. Em geral a escolha da dose para pacientes idosos deve ser cuidadosa e
usualmente iniciada com uma dosagem mais baixa.
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VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

MS - 1.1213.0023

Farmacéutico Responsavel: Alberto Jorge Garcia Guimardes - CRF-SP n° 12.449
Biosintética Farmacéutica Ltda.

Av. das Nag¢bes Unidas, 22.428

S&o Paulo - SP

CNPJ n°53.162.095/0001-6
Industria Brasileira

<logo CAC>
CAC: 0800-7016900

(Logotipo Biosintética)

N° do lote, data de fabricacdo e validade: vide cartucho.
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