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LOSARTAN POTASICO 50 - 100 mg

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta. Industria Argentina.

COMPOSICION

Cada comprimido recubierto de PAXON® 50 contiene:

Losartdn potdsico 50mg
Excipientes: Almidon de maiz, Didxido de silicio coloidal, Lactosa
monohidrato, Celulosa microcristalina, Croscaramelosa sodica, Lauril
sulfato de sodio, Estearato de magnesio, Opadry Il 85F28751 blanco,
Opaglos GS2-0700 cs.

Cada comprimido recubierto de PAXON® 100 contiene:

Losartdn potésico 100 mg
Excipientes: Almidon de maiz, Didxido de silicio coloidal, Lactosa
monohidrato, Celulosa microcristalina, Croscaramelosa sodica, Lauril
sulfato de sodio, Estearato de magnesio, Opadry Il 85F28751 blanco,
Opaglos GS2-0700 cs.

ACCION TERAPEUTICA

Antagonista selectivo del receptor de la angiotensina II. Antihiperten-
sivo. Vasodilatador.

Cédigo ATC: C09CAO1.

INDICACIONES

Hipertension arterial e insuficiencia cardiaca
Hipertension arteria
Losartan ha demostrado disminuir el riesgo combinado de morbimor-
talidad cardiovascular en pacientes hipertensos con hipertrofia ventri-
cularizquierda. Esto no ha sido observado en pacientes de raza negﬁra.
Losartan ha demostrado retardar la progresion de enfermedad renal en
Faciemes hipertensos diabéticos tipo 2 (que presentaban aumentos de
a creatininemiay proteinuria).

Insuficiencia cardiaca

Losartan esta indicado en pacientes con insuficiencia cardiaca en el
caso que el tratamiento con inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA) no se considere adecuado.

ACCION FARMACOLOGICA

Losartan es el primer derivado de una generacién de farmacos llama-
dos "antagonistas del receptor de la angiotensina II" (ARAII). PAXON®
desarrolla un efecto antihipertensivo gradual y prolongado. PAXON® es
una sustancia sintética de estructura quimica original de naturaleza no
péptica, bifeniltetrazol, que por su semejanza estructural compite con
el receptor especifico de la angiotensina Il inhibiendo de esta manera
su union con este agonista enddogeno. Los estudios in vitro e in vivo han
demostrado que tanto losartan como su metabolito farmacolégicamen-
teactivo, el cido 5-carboxilico (E-3174), bloguean todas las acciones de
importancia fisioldgica de la angiotensina II. Losartan no tiene ningtn
efectoagonista. Losartan se une selectivamente alos receptores AT1y no
seune nibloqueaa otrosreceptores. Adiferencia de los IECA, no inh’\gea
la enzima que degrada la bradiquininay no produce tos.

Estudio LIFE

El estudio LIFE (Losartan Intervention For Endpoint reduction in hyperten-
sion) fue un estudio aleatorio, triple ciego y activo, realizado en 9.193 pa-
cientes hipertensos de 55 a 80 arios con hipertrofia ventricular izquierda
confirmada por electrocardiograma. Los pacientes fueron aleatorizados
a 50 mg de losartan una vez al dia 0 50 mg de atenolol una vez al dia.
Sino se alcanzaba la presion arterial deseada (<140/90 mm de Hg), se
afadia primero hidroclorotiazida (12,5 mg) y, si era necesario, entonces
se incrementaba la dosis de losartan o atenolol hasta 100 mq una vez al
dia. Si era necesario para alcanzar la presion arterial deseada, se afiadian

otros antihipertensivos, a excepcion de los inhibidores de la ECA, anta-
gonistas de la angiotensina Il 0 betablogueantes. La duracion media del
seguimiento fue de 4,8 afios. El objetivo principal fue la combinacién de
morbimortalidad cardiovascular determinada por una reduccion enlain-
cidencia combinada de muerte cardiovascular, accidente cerebrovascular
einfarto de miocardio. La presion arterial disminuyd significativamente a
niveles similares en los dos grupos. El tratamiento con losartén produjo
una reduccién del riesgo del 13,0% (p=0,021, IC del 95% 0,77-0,98),
comparado con ateno\o?en los pacientes que alcanzaban el objetivo prin-
cipal combinado. Esto se atribuye principalmente a una reduccion en la
incidencia de accidente cerebrovascular. El tratamiento conlosartén redu-
joelriesgo de accidente cerebrovascularen un 25% en relacién a atenolol
(p=0,007, IC del 95% 0,63- 0,89). Los indices de muerte cardiovascular
e infarto de miocardio no fueron significativamente diferentes entre los
grupos de tratamiento.

Raza

En el estudio LIFE, los pacientes de raza negra tratados con losartan tu-
vieron un mayor riesgo de experimentar el objetivo principal combinado,
es decir, acontecimientos cardiovasculares (p. e]. infarto de miocardio,
muerte cardiovascular) y especialmente accidente cerebrovascular que
los pacientes de raza negra tratados con atenolol. Portanto, los resultados
observados con losartan en comparacion con atenolol en el estudio LIFE
en relacién a la morbimortalidad cardiovascular no son aplicables a pa-
cientes de raza negra con hipertension e hipertrofia ventricular izquierda.

Estudio RENAAL

La reduccién de los objetivos en la diabetes no insulinodependiente
con el estudio RENAAL (Reduction of Endpoints in NIDDM with the An-
giotensin Il Receptor Antagonist Losartan) fue un estudio controlado,
realizado a nivel mundial en el que se incluyeron 1.513 pacientes con
diabetes tipo 2 con proteinuria, con o sin hipertension. 751 pacientes
fueron tratados con losartan. El objetivo del estudio fue demostrar un
efecto nefroprotector de losartan potasico mas alla del beneficio sobre
la reduccion de la presion arterial. Los pacientes con proteinuria y una
creatinina sérica de 1,3-3,0 mg/dl fueron aleatorizados a recibir 50 mg
de losartan una vez al dia, aumentando la dosis si era necesario, hasta
alcanzar la respuesta de la presion arterial, 0 a placebo, con un trata-
miento antihipertensivo convencional previo, excluyendo inhibidores
delaECAyantagonistas delaangiotensina ll. Losinvestigadores fueron
instruidos para aumentar la medicacion del estudio hasta 100 mg al
dia cuando era apropiado; el 72% de los pacientes tomaron la dosis de
100 mg al dia durante la mayor parte del estudio. Se permitia afiadir
otros farmacos antihipertensivos (diuréticos, antagonistas del calcio,
blogueantes alfa o beta y también antihipertensivos de accién central)
como tratamiento suplementario dependiendo del requerimiento en
ambos grupos. Se siguid a los pacientes hasta durante 4,6 afios (media
de 3,4 afios). El objetivo principal del estudio fue un objetivo combina-
do que incluia la duplicacion de la creatinina sérica, insuficiencia renal
terminal (necesidad de didlisis o trasplante) o muerte. Los resultados
demostraron que el tratamiento con losartan (327 acontecimientos)
comparado con placebo (359 acontecimientos) provocé una reduc-
cion del meS%o del 16,1% (p=0,022) en el niimero de pacientes que
alcanzaron el objetivo principal combinado. Para los componentes
individuales y combinados del objetivo principal, los resultados mos-
traron una reduccion significativa del riesgo en el grupo tratado con
losartan: reduccién del riesgo del 25,3% (p=0,006) en el componente
duplicacién de la creatinina sérica; una reduccion del riesgo del 28,6%
(p=0,002) en el componente progresion a insuficiencia renal terminal;
una reduccion del riesgo del 19,9% (p=0,009) en la combinacion de los
componentes progresion a insuficiencia renal terminal o muerte; y una
reduccion del riesgo del 21,0% (p=0,01) en la combinacién de los com-
ponentes duplicacion de la creatinina sérica o progresion a insuficien-
cia renal terminal. El indice de mortalidad por todas las causas no fue
significativamente diferente entre los dos grupos de tratamiento. En
este estudio losartan fue por lo general bien tolerado, como se demos-
trd con un indice de interrupcion del tratamiento a causa de reacciones
adversas que fue comparable al del grupo placebo.



Estudio HEAAL

El estudio HEAAL (Heart Failure Endpoint Evaluation of Angiotensin |1
Antagonist Losartan) fue un estudio clinico controlado, realizado a nivel
mundial en 3.834 pacientes con insuficiencia cardiaca (clase II-IV de la
NYHA), en pacientes entre 18 y 98 afios, que eran intolerantes al trata-
miento con inhibidores de la ECA. Los pacientes fueron aleatorizados
para recibir 50 mg de losartan una vez al dia 0 150 mq de losartan, con
un tratamiento convencional previo, excluyendo inhibidores de la ECA.
Se siguid a los pacientes durante mas de 4 afios (media de 4,7 afios). El
objetivo principal del estudio era un objetivo combinado de muerte por
todas las causas u hospitalizacion porinsuficiencia cardiaca. Los resufta-
dos mostraron que el tratamiento con losartan 150 mg (828 aconteci-
mientos) comparado con losartan 50 mq (889 acontecimientos), resultd
en una reduccién del riesgo del 10,1% (p=0,027, intervalo de confianza
del 95% 0,82-0,99) en el nimero de gaciemes que alcanzaron el obje-
tivo principal combinado. Esto se atribuye principalmente a una reduc-
cion de la incidencia de hospitalizacién por insuficiencia cardiaca. El
tratamiento con 150 mg de losartén redujo el riesgo de hospitalizacion
por insuficiencia cardiaca en un 13,5% en relacion a 50 mq de losartén
(p=0,025, intervalo de confianza del 95% 0,76-0,98). La tasa de muerte
portodas las causas no fue significativamente diferente entre los grupos
detratamiento. La insuficiencia renal, la hipotensién ya hiperpotasemia
fueron mas frecuentes en el grupo de 150 mg que en el de 50 mg, pero
estos acontecimientos adversos no provocaron significativamente mas
interrupciones del tratamiento en el grupo de 150 mg.

Estudios ELITE |y ELITE Il

En el estudio ELITE, realizado durante més de 48 semanas de duracion
en 722 pacientes con insuficiencia cardiaca (Clase II-IV de la NYHA) no
se observaron diferencias entre los pacientes tratados con losartén y los
tratados con captopril, en relacion al objetivo principal de un cambio a
largo plazo en la funcion renal. En el andlisis del estudio ELITE, 3ue
comparé losartén y captopril, losartan redujo el riesgo de mortalidad
que no fue confirmado en el posterior estudio ELITE II'que se describe a
continuacion. En el estudio ELITE II, se compar6 50 mg de losartén una
vezal dia (dosis inicial de 12,5 mg, aumentada a 25 mg y luego a 50 mg,
una vez al dia) con 50 mg de captopril tres veces al dia (dosis inicial de
12,5mg, aumentadaa 25 mgy luegoa 50 m?, tres veces al dia). El obﬁ'e-
tivo primario de este estudio prospectivo fue la mortalidad por todas las
causas. En este estudio, 3152 pacientes con insuficiencia cardiaca (Clase
11V de la NYHA) fueron seguidos durante casi 2 afos (media: 1,5 afios)
para determinar si losartan era su[)en’ora captopril en la reduccién de la
mortalidad por todas las causas. El objetivo primario no mostr6 una dife-
rencia estadisticamente significativa entre losartan {)captopri\ en cuanto
a reducir la mortalidad por todas las causas. En ambos estudios clinicos
controlados con comparador (no controlados con placebo), en pacientes
con insuficiencia cardiaca, la tolerabilidad de losartén fue superior a la
de captopril, medida en base a una incidencia significativamente menor
de abandonos del tratamiento por reacciones adversas y una incidencia
significativamente menor de tos. En el ELITE Il, se observo un aumento de
la mortalidad en el pequefio subgrupo (22% de todos los pacientes con
insuficiencia cardiaca) que tomaba betabloqueantes al principio.

FARMACOCINETICA

Luego de su administracion oral losartan sufre una biotransformacion
hepatica efecto de primer paso) que reduce significativamente su absor-
cion sistémica a un 33% y produce un metabolito activo, el &cido 5-car-
boxilico (E-3174) que posee larga vida mediay contribuye a prolongarsu
accion antihipertensiva durante las 24 horas con una so*a toma diaria. La
vida media plasmatica es de 2,3 horas para el losartdn y de 6 a 9 horas
para el metabolito activo. Presentaalta union a las proteinas plasmaticas
(>99%). La absorcion digestiva del farmaco no es afectada por la pre-
sencia de alimentos en e?estémago. Luego de laadministracién de una
Ginica dosis oral de losartdn 50 mg, el pico plasmatico méximo se alcanza
alos 60 minutos. Presenta un volumen de distribucion de 34 litros apro-
ximadamente. No presenta acumulacion con la administracion continua
yprolongada. La excrecion del losartan marcado con 14C mostré un 35%
de eliminacion porla orinay un 58% por las heces.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Hipertension

La dosificacion inicial y de mantenimiento usual para la mayoria de los

pacientes es de 50 mg una vez al dfa. Algunos pacientes pueden requerir

dosis de 100 mg unavezal dia. El efectoantihipertensivo maximo se alcan-

za tres a seis semanas después de iniciar el tratamiento. En los pacientes
ue tienen disminuido el volumen intravascular (por ej. los tratados con

gosis altas de diuréticos) se debe considerar una dosificacion inicial de 25

mg una vez al dia (ver ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES). No es necesario
hacerningun ajuste inicial de la dosificacion en los pacientes de edad avan-
zada o con deterioro renal, incluyendo los que se encuentran en didlisis. Se
debe considerar una dosificacion inicial mds baja en los pacientes con an-
tecedentes de deterioro hepatico (ver ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES).
PAXON® puede administrarse en combinacion con otros antihipertensivos.

Insuficiencia cardiaca

Ladosisinicial de PAXON® en pacientes con insuficiencia cardiaca es de
12,5 mg una vez al dfa. La dosis debe titularse a intervalos semanales
duplicando ladosis en base a la respuesta y tolerabilidad hasta alcanzar
la dosis habitual de mantenimiento de 50 mg una vez al dia. PAXON®
puede administrarse con o sin alimentos.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad al principio activo 0 a alguno de los excipientes.
Segundo y tercer trimestre de embarazo (ver secciones Embarazo y
lactancia).

Insuficiencia hepética grave

El uso concomitante de PAXON® con medicamentos con aliskirén esta
contraindicado en pacientes con diabetes mellitus o insuficiencia renal
(TFG < 60 ml/min/1,73 m?).

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Hipersensibilidad

Angioedema

Se debe realizar un cuidadoso sequimiento de aquellos pacientes con
antecedentes de angioedema (hinchazén de la cara, labios, garganta
ylolengua).

Hipotensidn y alteracién del equilibrio hidroelectrolitico

En aquellos pacientes con deplecion de volumen y/o de sodio debido
a tratamiento enérgico con diuréticos, restriccion de sal en la dieta,
diarrea o vémitos, puede producirse hipotensién sintomética, espe-
cialmente después de la primera dosis o tras realizar un aumento de la
dosis. Estos cuadros deben corregirse antes de iniciar la administracion
delosartén, o bien se utilizard una dosis inicial mas baja.

Alteracion del equilibrio electrolitico

Las alteraciones del equi\ibrio electrolitico son frecuentes en pacientes
con insuficiencia renal, con o sin diabetes y deberdn ser solucionadas.
En un ensayo clinico realizado en pacientes con diabetes tipo 2 y nefro-
patfa, la incidencia de hiperpotasemia fue mayor en el grupo tratado
con losartan en comparacion con el grupo que recibié placebo. Por tan-
to, deben controlarse cuidadosamente las concentraciones plasmaticas
de potasio, asi como los valores de aclaramiento de creatinina, espe-
cialmente en aquellos pacientes con insuficiencia cardiaca y un acla-
ramiento de creatinina entre 30-50 ml/min. No se recomienda el uso
concomitante de losartan junto con diuréticos ahorradores de potasio,
suplementos de potasio y sustitutos de la sal que contengan potasio.

Insuficiencia hepatica

Teniendo en cuenta los datos farmacocinéticos que muestran un aumen-
toimportante de las concentraciones plasmaticas de losartén en pacien-
tes cirréticos, debe considerarse el uso de una dosis menor en pacientes
con historial de insuficiencia hepatica. No existe experiencia terapéutica
con losartan en pacientes con insuficiencia hepatica grave. Por tanto, no
sedebeadministrar losartan a pacientes con insuficiencia hepética grave.

Insuficiencia renal

Como consecuencia de la inhibicién del sistema renina-angiotensina,
se han notificado casos de alteraciones en la funcion renal, incluida
insuficiencia renal (en particular, en pacientes cuya funcién renal es
dependiente del sistema renina-angiotensina-aldosterona, tales como
aquellos con insuficiencia cardiaca grave o con disfuncion renal pre-
existente). Al igual que con otros megicamemos que afectan al sistema
renina-angiotensina-aldosterona, también se han comunicado aumen-
tos de los niveles de urea en sangre y de creatinina sérica en pacientes
con estenosis bilateral de la arteria renal o estenosis de la arteria de
unsolo rifdn; estos cambios en la funcion renal pueden ser reversibles
después de interrumpir el tratamiento. Losartan debe utilizarse con
precaucién en pacientes con estenosis bilateral de la arteria renal o
estenosis de la arteria de un solo riién.

Trasplante renal
No hay experiencia en pacientes con trasplante renal reciente.



Hiperaldosteronismo primario

De forma general los pacientes con aldosteronismo primario norespon-
derdnaaquellos medicamentos antihipertensivos que acttan inhibien-
do el sistema renina-angiotensina. Por tanto, no se recomienda el uso
de losartdn en estos pacientes.

Cardioratia coronariay enfermedad cerebrovascular

Al'igual que con cualquier antihipertensivo, la disminucién excesiva
de [a presion arterial en pacientes con enfermedad cardiovascular is-
quémica o enfermedad cerebrovascular puede provocar un infarto de
miocardio o un accidente cerebrovascular.

Insuficiencia cardiaca

En pacientes con insuficiencia cardiaca, con o sin insuficiencia renal,
existe -al igual que con otros medicamentos que acttan sobre el sis-
tema renina-angiotensina- un riesgo de hipotension arterial grave, e
insuficiencia renal (con frecuencia aguda). No hay suficiente experien-
cia clinica con losartan en pacientes con insuficiencia cardiaca y con
insuficiencia renal grave concomitante, en pacientes con insuficiencia
cardiaca grave (clase IV de la NYHA), asi como en pacientes con insu-
ficiencia cardiaca y arritmias cardiacas sintomaticas potencialmente
mortales. Por tanto, losartan debe usarse con precaucion en estos gru-
pos de pacientes. La combinacién de losartan con un betabloqueante
debe usarse con precaucién.

Estenosis adrtica y de la valvula mitral, cardiomiopatia hipertrd-
fica obstructiva

Como con otros vasodilatadores, se debe tener especial precaucion
en pacientes que tengan estenosis aértica o mitral o cardiomiopatia
hipertréfica obstructiva.

Otras advertencias y precauciones

Se ha observado que losartén y otros antagonistas de la angiotensina
aligual que los inhibidores de la ECA son aparentemente menos efi-
caces disminuyendo la presién arterial en pacientes de raza negra que
en pacientes que no son de raza negra. Probablemente este hecho sea
debido a la mayor prevalencia de estados de niveles bajos de renina en
la poblacién hipertensa de raza negra.

Bloqueo dual del sistemar gi ina-ald. (SRAA)
Existe evidencia de que el uso concomitante de inhibidores de la en-
zima convertidora de angiotensina, antagonistas de los receptores de
angiotensinall o aliskirén aumenta el riesgo de hipotensién, hiperpota-
semia y disminucion de la funcion renal (incluyendo insuficiencia renal
aguda{ En consecuencia, no se recomienda el blogueo dual del SRAA
mediante la utilizacién combinada de inhibidores de la enzima conver-
tidora de angiotensina, antagonistas de los receptores de angiotensina
Il o aliskirén. Si se considera imprescindible la terapia de blogueo dual,
ésta solo se debe Ilevar a cabo bajo la supervision de un especialista y
sujetaa una estrechay frecuente monitorizacion de la funcion renal, los
niveles de electrolitosyla presién arterial. No se deben utilizar de forma
concomitante los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensi-
nay los antagonistas de los receptores de angiotensina Il en pacientes
con nefropatia diabética.

Este medicamento contiene lactosa

Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa, insuficiencia
de lactasa de Lagp (insuficiencia observada en ciertas Eob\aciones de
Laponia) o malabsorcion de glucosa o galactosa no deben tomar este
medicamento.

Interacciones medicamentosas

Debe tenerse especial precaucion al usar concomitantemente losartan
con los siguientes medicamentos:

Rifampicina, fluconazol: se observa reduccién del metabolito activo del
losartan, al administrarlo en forma concomitante con estas moléculas.
Diuréticos ahorradores de potasio, supl de potasio, susti

de la sal que contengan potasio: al igual que con otros farmacos que
bloguean los efectos de la angiotensina Il, el uso concomitante con
losartan puede producir hiperpotasemia.

Indometacina: este AINE puede atenuar el efecto del losartén.

Interacciones con pruebas de laboratorio
Se reportd en forma ocasional hiperpotasemia, aumentos de la TGO
reversibles con la suspension del tratamiento.

Carcinog rogénesis y génesi
Losartan no presentd efectos carcinogénicos en dosis maximas tolera-
das en ratasy ratones.

No se observaron alteraciones mutagénicas (in vitro) ni aberraciones
cromosomicas (in vivo e in vitro).

Embarazo y lactancia

Aunque no hay experiencia con el uso de PAXON® en mujeres embara-
zadas, los estudios preclinicos realizados con losartan han demostrado
lesiones & muertes fetalesy neonatales que podrian estar mediadas far-
macoldgicamente por los efectos sobre el sistema renina-angiotensina.
En el feto humano la perfusion renal, que depende del desarrollo del
sistema renina-angiotensina, se inicia en el segundo trimestre por lo
que el riesgo para el feto aumenta si PAXON® se administra durante el
segundo o el tercer trimestre del embarazo. Ademas, cuando se utiliza
durante el sequndo y el tercer trimestre del embarazo, los medicamen-
tos gue acttan directamente sobre el sistema renina-angiotensina
pueden causar dafios o incluso la muerte del feto. Si la paciente se
embaraza durante el tratamiento, PAXON® debe ser suspendido. No
se sabe si losartan es excretado con la leche materna. Se debe realizar
una evaluacion riesgo/beneficio en el caso de mujeres en periodos de
lactancia que tienen indicacién de recibir PAXON®.

Empleo en Pediatria

6 meses - menos de 6 afios

No se ha establecido la sequridad y la eficacia en nifios con edad entre
6 mesesy menores de 6 anos. No se recomienda el uso de losartédn en
nifios menores de 6 afios de edad debido a la escasez de datos disponi-
bles en estos grupos de pacientes.

6a18afos

En aquellos pacientes que pueden tragar comprimidos, la dosis reco-
mendada es 25 mg una vez al dia en pacientes de >20 a <50 kg. (En
casos excepcionales, se puede aumentar la dosis hasta un méximo de
50 mg unavezal dia). La dosis se ajustara en funcion de la respuesta de
la presién arterial. En pacientes de mas de 50 kg, la dosis habitual es de
50 mg una vez al dia. En casos excepcionales, se puede ajustar la dosis
hasta un méximo de 100 mg una vezal dia. En pacientes pediatricos no
se han estudiado dosis mayores de 1,4 mg/kg (o superiores a 100 mg)
al dia. No se recomienda su uso en nifios con indice de filtracion glo-
merular <30 ml/min/1,73 m? debido a la ausencia de datos. Tampoco
se recomienda losartan en nifios con insuficiencia hepatica.

Uso en pacientes de edad avanzada

Normalmente no es necesario realizar ajuste de la dosis en pacientes
de edad avanzada aunque en aquellos pacientes mayores de 75 afios
deberd valorarse iniciar el tratamiento con la dosis de 25 mg.

Raza

Los beneficios observados con losartan en pacientes hipertensos con
hipertrofia ventricular izquierda, en términos de morbimortalidad car-
diovascular, no fueron demostrados en pacientes de raza negra.

REACCIONES ADVERSAS

La frecuencia de las reacciones adversas incluidas a continuacion se
define utilizando la siguiente convencién: muy frecuentes (>1/10);
frecuentes (=1/100 a <1/10); poco frecuentes {21/1000 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).
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico: Frecuentes: anemia.
Frecuencia no conocida: trombocitopenia.

Trastornos del sistema inmunoldgico: Raras: reacciones de hipersensi-
bilidad, reacciones anafilacticas, angioedema y vasculitis.

Trastornos psiquidtricos: Frecuencia no conocida: depresion.
Trastornos del sistema nervioso: Frecuentes: mareos. Poco frecuentes:
somnolencia, cefalea, trastorno del sueio. Raras: parestesia. Frecuen-
cia no conocida: migrafia, disgeusia.

Trastornos del oido y del laberinto: Frecuentes: vértigo. Frecuencia no
conocida: acufenos.

Trastornos cardiacos. Poco frecuentes: palpitaciones, angina de pecho.
Raras: sincope, fibrilacion auricular, accidente cerebrovascular.
Trastornos vasculares. Frecuentes: hipotension (ortostatica).
Trastornos respiratorios, torécicos y mediastinicos: Poco frecuentes:
disnea, tos.

Trastornos gastrointestinales. Poco frecuentes: dolor abdominal, estre-
fiimiento, éiarvea, nauseas, vomitos.

Trastornos hepatobiliares. frecuencia no conocida: pancreatitis, ano-
malias de la funcion hepatica. Raras: hepatitis.

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo: Poco frecuente: urticaria,
prurito, erupcion. Frecuencia no conocida: fotosensibilidad.

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Frecuencia no
conocida: mialgia, artralgia, rabdomidlisis.
Trastornos del aparato reproductory de la mama: Frecuencia no conoci-

da: disfuncion eréctil/impotencia.
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracion:




Frecuentes: astenia, fatiga. Poco frecuentes: edema. Frecuencia no
conocida: malestar general.

Exploraciones complementarias: Raras: elevacién de la alanina ami-
notransferasa (ALT). Frecuentes: aumento de la urea sanguinea, de la
creatinina y del potasio sérico, hipoglucemia. Frecuencia no conocida:
hiponatremia.

Trastornos renales y urinarios

Como consecuencia de la inhibicion del sistema renina-angiotensi-
na-aldosterona, se han notificado cambios en la funcién renal, inclu-
¥end0 insuficiencia renal en pacientes de riesgo; estos cambios en la
uncion renal pueden ser reversibles al interrumpir el tratamiento.

Notificacion de sospecha de reacciones adversas

Es importante notificar la sospecha de reacciones adversas al medica-
mento tras su autorizacion. Ello permite una supervision continuada de la
relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales
sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del
Sistema Nacional de Farmacovigilancia al siguiente link: https://www.
argentina.gob.ar/anmat/farmacovigilancia/notificanos/eventosadversos
;{/o al Departamento de Farmacovi?ilanma de Gador S.A. via e-mail a
armacovigilancia@gador.com o telefénicamente al 0800-220-2273.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar méquinas

No se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para
conducir y utilizar maquinas. Sin embargo, al conducir o manejar ma-
quinaria debe tenerse en cuenta que durante el tratamiento antihiper-
tensivo pueden aparecer mareos o somnolencia, en particular al inicio
del tratamiento o cuando se aumente la dosis.

SOBREDOSIFICACION

No hay datos suficientes de sobredosis en humanos. Podria presentar-
se hipotensién y taquicardia o bradicardia (por estimulacién vagal) que
deberan ser tratadas con medidas de soporte. Tanto losartan como su
metabolito activo no son dializables.

“Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital
més cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ:
(011)4962-6666/2247

HOSPITALALEJANDRO POSADAS:
(011)4654-6648/4658-7777

Optativamente otros centros de intoxicaciones”.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente inferior a 25°C.

PRESENTACIONES

PAXON® 50: Envases conteniendo 30y 60 comprimidos recubiertos
PAXON® 100: Envases conteniendo 30'y 60 comprimidos recubiertos.

Informacidn para el paciente

Composicion

Cada comprimido recubierto de PAXON® 50 contiene:

Losartan potasico 50mg
Excipientes: Almidén de maiz, Diéxido dessilicio coloidal, Lactosa mo-
nohidrato, Celulosa microcristalina, Croscaramelosa sddica, Lauril
sulfato de sodio, Estearato de magnesio, Opadry 11 85F28751 blanco,
Opaglos GS 2-0700 cs.

Cada comprimido recubierto de PAXON® 100 contiene:

Losartan potasico 100 mg
Excipientes: Almidén de maiz, Diéxido dessilicio coloidal, Lactosa mo-
nohidrato, Celulosa microcristalina, Croscaramelosa sddica, Lauril
sulfato de sodio, Estearato de magnesio, Opadry 11 85F28751 blanco,
Opaglos GS 2-0700 cs.

Su médico le ha prescripto PAXON®. Antes de empezar a tomar
este medicamento, lea la siguiente informacién detenidamente. La
misma tiene el propésito de guiarlo con respecto al uso seguro de
este medicamento. Esta informacion no reemplaza las indicaciones
de su médico. Si usted posee alguna duda soEre PAXON® consulte
a sumédico. Este medicamento se le ha prescripto solo a Usted, y no
debera compartirlo con otras personas, ya que puede ser perjudicial.
Si presenta efectos adversos consulte a su médico, incluso si se trata
de efectos adversos no incluidos en esta informacién.

¢Qué es PAXON® y para qué se utiliza?

Losartan (PAXON®) pertenece a un grupo de medicamentos denomi-

nados antagonistas de los receptores de la angiotensina ll.

La angiotensina Il es una sustancia producida en el organismo que se

une a unos receptores presentes en los vasos sanguineos, provocando

que éstos se estrechen. Esto provoca un aumento de la presion arterial.

Losartanimpide la unién de la angiotensina ll a estos receptores, lo que

origina que los vasos sanguineos se relajen, lo que a su vez disminuye

la presion arterial. Losartan disminuye el empeoramiento de la funcion

renal en pacientes con presion arterial alta y diabetes tipo 2.

PAXON® se utiliza:

 Para tratar a pacientes con presion arterial elevada (hipertension)
enadultosy en nifios y adolescentes de 6 a 18 afios.

 Para proteger el riidn en pacientes hipertensos con diabetes tipo
2 y resultados de andlisis de laboratorio que indican insuficiencia

renal y proteinuria =0,5 g al dia (situacién en la que la orina contie-
ne una cantidad anorma?de proteinas).

 Para tratar pacientes con insuficiencia cardiaca crénica, cuando su
médico considera que el tratamiento con medicamentos especifi-
cos, llamados inhibidores dea enzima convertidora de angiotensi-
na(inhibidores de la ECA, medicamentos utilizados para disminuir
la presion arterial elevada) no son adecuados. Si su insuficiencia
cardiaca ha sido estabilizada con un inhibidor de la ECA, no debe
cambiara losartan.

 En pacientes con la presion arterial elevada y aumento del grosor
del ventriculo izquierdo del corazon, PAXON® ha demostrado que
disminuye el riesgo de accidente cerebrovascular (indicacion LIFE).

¢Qué necesita saber antes de empezar a tomar PAXON®?

No tome PAXON®:

o Siesalérgicoalosartan o a cualquiera de los deméas componentes
de este medicamento.

o Siestd embarazada de mas de 3 meses (también es mejor evitar
PAXON® al principio del embarazo, ver Embarazo y lactancia).

o Silafuncién de suhigado estd seriamente dafiada.

o Si tiene diabetes o insuficiencia renal y le estan tratando con un
medicamento para bajar la presién arterial que contiene aliskirén.

Advertencias y precauciones

Consulte asumédico antes de empezar a tomar PAXON®.

Debe informar a su médico si cree que esta embarazada (o pudiera

estarlo). No se recomienda PAXON® al principio del embarazo, y no

debe tomarse si esta embarazada de mas de 3 meses, ya que, si se
utiliza en esta etapa, puede causar graves dafios a su hijo (ver Em-
barazo y lactancia).

Antes de tomar PAXON®, es importante que informe a su médico:

o Si ha tenido antecedentes de angioedema (hinchazon de la cara,
labios, lengua y/o garganta).

o Si tiene vomitos excesivos o diarrea, que provoquen una pérdida
excesiva de fluido y/o sal de su cuerpo.

o Si estd tomando diuréticos (medicamentos que aumentan la can-
tidad de agua que pasa por sus rifiones) o si sigue una dieta con
restriccion de sal que provoque una pérdida excesiva de liquidos
0sal en su cuerpo.



o Si sabe que tiene estrechamiento o blogueo de los vasos san-

qguineos que van a sus rifiones o si ha sufrido recientemente un

trasplante de rifin.

Si sufuncion hepatica estd alterada.

Si tiene insuficiencia cardiaca con o sin alteracién renal o arritmias

cardiacas concomitantes potencialmente mortales. Es necesario

prestar atencion especial cuando esté siendo tratado al mismo

tiempo con un betablogueante.

Si tiene problemas en las valvulas de su corazén o en el masculo

del corazon.

Si tiene una cardiopatia coronaria (causada por un flujo sanguineo

reducido en los vasos sanguineos del corazén) o una enfermedad

cerebrovascular(causada por una reducida circulacion de la sangre

enel cerebro).

Si tiene hiperaldosteronismo primario (un sindrome asociado con

una elevada secrecion de la hormona aldosterona ﬁ)or la gléndula

suprarrenal debido a una alteracion de esta glandula).

o Siestatomandoalguno de los siguientes medicamentos utilizados

ara tratar la presion arterial alta (hipertension): o un inhibidor de

Fa enzima convertidora de angiotensina (IECA) (por ejemplo ena-
lapril, lisinopril, ramipril), en particular si sufre problemas renales
relacionados con la diabetes, o aliskirén.

Puede que su médico le controle la funcion renal, la presion arterial

y los niveles de electrolitos en la sangre (por ejemplo, potasio), a in-

tervalos regulares.

Nifios y adolescentes

PAXON® se ha estudiado en nifios. Para més informacion, hable con
sumeédico.

No se recomienda PAXON® para su uso en nifios que tienen proble-
mas de riidn o de higado, ya que hay limitados datos disponiEles en
estos grupos de pacientes. No se recomienda PAXON® para su uso en
ninos menores de 6 aos de edad, ya que no se ha demostrado que
funcione en este grupo de edad.

Toma de PAXON® con otros medicamentos
Informe a su médico si estd tomando, ha tomado recientemente o
podria tener que tomar cualquier otro medicamento.
Mientras esté en tratamiento con PAXON®, tenga particular precau-
cion sitoma alguno de los siguientes medicamentos:
 Otros medicamentos que disminuyen la i)resién arterial, ya que
pueden producir una reduccién adicional de la presion arterial.
La presion arterial también Puede disminuirse por algunos de los
siguientes medicamentos/clase de medicamentos: antidepresivos
triciclicos, antipsicaticos, baclofeno, amifostina.
Medicamentos que retienen potasio o que pueden aumentar los
niveles de potasio (p. j. Suplementos de potasio, sustitutos de
la sal que contengan potasio o medicamentos ahorradores de
fotasio como ciertos diuréticos [amilorida, triamtereno, espirono-
actona] o heparina).
Medicamentos antiinflamatorios no esteroideos, como indometa-
cina, incluyendo inhibidores de la COX-2 (medicamentos que re-
ducen la inflamacion y que Fueden utilizarse para aliviar el dolor),
ya que pueden disminuir el efecto reductor de la presion arterial
que produce losartan.
Puede que sumédico debamodificarsu dosis y/otomarotras precauciones:
« Siestd tomando un inhibidor de la enzima convertidora de angio-
tensina (IECA) o aliskirén.
= Sisu funcién renal estd alterada, el uso concomitante de estos me-
dicamentos puede producir un empeoramiento de la funcion renal.
Los medicamentos que contienen litio no deben utilizarse en com-
binacién con losartan sin que su médico realice un cuidadoso sequi-
miento. Puede ser apropiado tomar medidas de precaucion especia-
les (p. e]. analisis de sangre).

Toma de PAXON® con alimentos y bebidas
PAXON® puede tomarse con o sin alimentos.

Embarazo y lactancia

Embarazo

Debe informar a su médico si cree que esta embarazada (o pudiera
estarlo). Normalmente, su médico le recomendard que deje de tomar
PAXON® antes de quedarse embarazada o tan pronto como sepa que
estd embarazadayﬂeaconsejara’ que tome otro medicamento distinto
de PAXON®. No se recomienda PAXON® al principio del embarazo,
y no debe tomarse si estd embarazada de mds de 3 meses, Fa que
puede causar graves dafios a su hijo si se utiliza después del tercer
mes de embarazo.

Lactancia

Informe a su médico si esté dando el pecho o estd a punto de empezar
adarlo. No se recomienda PAXON® a madres que estén dando el pecho
y su médico puede elegir otro tratamiento para usted si desea dar el
pecho. Especialmente si'su hijo es un recién nacido o nacié prematuro.
Consulteasu médico o farmacéuticoantes de utilizareste medicamento.

Conduccion y uso de maquinas

No se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para
conduciry utilizar maquinas. Es poco probable que PAXON® afecte a
su capacidad para conducir o utilizar maquinas. Sin embargo, como
muchos medicamentos utilizados para tratar la presién arterial alta,
losartan puede provocar mareos o somnolencia en algunas personas.
Si experimenta mareos o somnolencia, consulte con su médico antes
de realizar dichas actividades.

¢Como tomar PAXON®?

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medi-
camento indicadas por su médico o farmacéutico. En caso de duda,
consulte de nuevo a su médico o farmacéutico. Su médico decidira
la dosis apropiada de PAXON®, dependiendo de su estado y de si
estd tomando otros medicamentos. Es importante seguir tomando
PAXON® mientras se lo prescriba su médico para mantener un control
constante de la presion arterial.

Pacientes adultos con presion arterial elevada

Normalmente el tratamiento empieza con 50 mg de losartan (un
comprimido de PAXON® 50 mg) una vez al dia. El méximo efecto
reductor de la presion arterial se alcanza a las 3-6 semanas de comen-
zar el tratamiento. Después, en algunos pacientes, la dosis puede au-
mentarse hasta 100 mg de losartan (2 comprimidos de PAXON® 50
mgo 1 comprimido de PAXON® 100 mg) una vezal dia. Si estima que
la accion de PAXON® es demasiado fuerte o débil, por favor, informe
asumédico o farmacéutico.

Uso en nifios y adolescentes

Nifios menores de 6 afios de edad

No se recomienda PAXON® para su uso en nifios menores de 6 afos

ge egag, ya que no se ha demostrado que funcione en este grupo
e edad.

Nifios con edades entre 6y 18 afios

La dosis de inicio recomendada en pacientes que pesan entre 20 ( 50
kg es 0,7 mg de Iosartangor kg de peso, administrada una vez al dia
(hasta 25 mg de PAXON®). El médico puede aumentar la dosis si la
presion arterial no esté controlada.

Otra(s) forma(s) farmacéutica(s) de este medicamento puede(n) ser
més adecuadas para los nifios; pregunte a su médico o farmacéutico.

Pacientes adultos con presién arterial elevada y diabetes tipo 2
Normalmente el tratamiento empieza con 50 mg de losartan (un
comprimido de PAXON® 50 mg) una vezal dia. Después, la dosis pue-
de aumentarse a 100 mg de losartan (2 comprimidos de PAXON® 50
mg o 1 comprimido de PAXON® 100 mg) una vez al dfa dependiendo
de'la respuesta de su presion arterial. Losartan puede administrar-
se junto con otros medicamentos que reducen la presion arterial
(p. ej. diuréticos, antagonistas del calcio, alfa o beta bloqueantes y
medicamentos de accion central), asi como con insulina y otros me-
dicamentos frecuentemente utilizados para disminuir el nivel de
glucosa en la sangre (p. e]., sulfonilureas, glitazonas e inhibidores
e la glucosidasa).

Pacientes adultos con insuficiencia cardiaca
Normalmente el tratamiento empieza con 12,5 mg de losartan una
vezal dia. Normalmente, la dosis se va aumentando de forma gradual,
semanalmente (es decir, 12,5 mg al dia durante la primera semana, 25
mg al dfa durante la sequnda semana, 50 mg al dia durante la tercera
semana, 100 mg al dia durante la cuartasemana, 150 mg al dia durante
la quinta semana), hasta una dosis de mantenimiento determinada
or sumédico. Puede usarse una dosis maxima de 150 mg de losartan
Fpor ejemplo, 3 comprimidos de PAXON® 50 mg o 1 comprimido de
PAXON® 100 mg y otro de PAXON® 50 mg) una vez al dfa. En el trata-
miento de la insuficiencia cardiaca, losartan normalmente se combina
con un diurético (medicamento que aumenta la cantidad de agua que
pasa por sus rifiones) y/o digitalis (medicamento que ayuda a que su
corazon sea mas fuerte y mas eficiente) y/o un betabloqueante.



Posologia en grupos de pacientes especiales

El médico puede recomendar una dosis menor, especialmente al em-
pezar el tratamiento en ciertos pacientes, como aquellos tratados con
diuréticos a dosis altas, en pacientes con insuficiencia hepatica o en
pacientes mayores de 75 arios. No se recomienda el uso de losartan
en pacientes con insuficiencia hepatica grave.

Administracion

Los comprimidos deben tomarse con un vaso de agua. Debe intentar
tomar su dosis diaria aproximadamente a la misma hora cada dia. Es
importante que siga tomando PAXON® hasta que su médico le diga
lo contrario.

Sitoma mas PAXON® del que debe

Si accidentalmente toma demasiados comprimidos, contacte a su
médico inmediatamente. Los sintomas de sobredosis son presién ar-
terial baja, aumento del ritmo cardiaco, y posiblemente disminucién
del ritmo cardiaco.

Si olvidé tomar PAXON®

Si accidentalmente olvida una dosis, simplemente tome la siguiente
dosis con normalidad. No tome una dosis doble para compensar las
dosis olvidadas. Sitiene cualquier otra duda sobre el uso de este me-
dicamento, pregunte a su médico.

Posibles efectos adversos

Aligual que todos los medicamentos, PAXON® puede producir efec-
tosadversos, aunque notodas las personas los sufran. Si experimenta
lo siguiente, deje de tomar los comprimidos de losartan e informe a
su médico inmediatamente o vaya al servicio de urgencias de su
hospital mas cercano: una reaccién alérgica grave (erupcion, picazon,
hinchazén de la cara, labios, boca o garganta que pueden causar difi-
cultad al tragar o respirar).

Este es un e?ecto adverso grave pero raro, que afecta a mas de 1 pa-
ciente de 10,000,JJer0 amenos de 1 paciente de 1.000. Puede nece-
sitar atencion médica urgente u hospitalizacién. Los efectos adversos
de los medicamentos se clasifican segtin lo siguiente:

Frecuentes (pueden afectar hasta a 1 de cada 10 pacientes): mareos,
presion arterial baja (especialmente después de pérdida excesiva de
agua del cuerpo dentro de los vasos sanguineos, p. e]. en pacientes con
insuficiencia cardiaca grave o en tratamiento con dosis altas de diuréti-
cos), efectos ortostaticos relacionados con la dosis, como disminucién
de la presion arterial que se produce después de levantarse tras estar
tumbado o sentado, debilidad, fatiga, poco aziicar en la sangre (hipo-

glucemia), demasiado potasio en la sangre (hiperpotasemia), cambios
en la funcion del higado, incluyendo fa?lo renal, nimero reducido de
gl6bulos rojos (anemia), aumento de la urea en sangre, de la creatinina
y el potasio séricos en pacientes con insuficiencia cardiaca.

Poco frecuentes (pueden afectar hasta a 1 de cada 100 pacientes):
somnolencia, dolor de cabeza, trastornos del suefio, sensacion de
latidos del corazén muy répidos (palpitaciones), dolor fuerte en el
pecho (angina de pecho), dificultad para respirar (disnea), dolor
abdominal, estrefiimiento, diarrea, nauseas, vomitos, ronchas (urti-
caria), picazon (prurito), erupcién, hinchazén localizada (edema), tos.

Raras (pueden afectar hasta a 1 de cada 1.000 pacientes): hipersen-
sibilidad, angioedema, inflamacin de los vasos sanguineos (vascu-
litis, incluyendo prpura de Schonlein-Henoch), entumecimiento o
sensacion de hormigueo (parestesia), desmayo (sincope), latidos del
corazén muy réEidos eirregulares (fibrilacion atrial), ataque cerebral
(accidente cerel rovascu\ar?, inflamacion del higado (hepatitis), ele-
vacion de los niveles de la alanino aminotransferasa (ALT) en sangre,
que normalmente se resuelve al interrumpir el tratamiento.

Frecuencia no conocida (la frecuencia no puede estimarse a partir de
los datos disponibles): nimero reducido de plaquetas, migrafia, ano-
malias en la funcion hepitica, dolor musculary en las articulaciones,
sintomas parecidos a la gripe, dolor de espalda e infeccién del tracto
urinario, mayor sensibilidad a la luz del sol (fotosensibilidad), dolor
muscular de origen desconocido con orina de color oscuro (color del
te) (rabdomidlisis), impotencia, inflamacién del pancreas (pancreati-
tis), bajos niveles de sodio en sangre (hiponatremia), depresion, por
logeneral, sentirse mal (malestar), zumbido, ruido o chasquido en los
oidos (actfenos), alteracion del gusto (disgeusia). Los efectos adver-
505 en nifios son similares a los observados en adultos.

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede
llenar la ficha que estd en la pagina weEde la ANMAT: https://www.
argentina.gob.ar/anmat/farmacovigilancia/notificanos/pacientes o
llamara ANMAT responde 0800-333-1234".

PAXON® contiene lactosa. Si su médico le ha indicado que padece

una intolerancia a ciertos azticares, consulte con él antes de tomar
este medicamento.

CONDICIONES DE CONSERVACION

Conservar a temperatura ambiente inferior a 25°C.

MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
L]

Para mayor informacién sobre nuestros productos

Visita nuestro sitio: www.gador.com/productos

O envianos tu consulta a: info@gador.com
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