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losartana potassica

Comprimido revestido

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGCOES

Quando houver confirmagéo de gravidez, o tratamento com losartana potassica
deve ser suspenso o mais rapidamente possivel.

Cuidados de administracao
Siga a orientagdo do seu médico, respeitando sempre os horérios, as doses e a
duracao do tratamento.

Interrupgéo do tratamento

NAO INTERROMPER O TRATAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU
MEDICO. Somente o médico podera avaliar a eficacia da terapia. A interrupgao
do tratamento pode ocasionar a nao obtengéo dos resultados esperados.

Reacoes adversas

Comprimidos revestidos, 50 mg. Embalagens contendo 15 e 30 comprimidos.
USO ADULTO
Uso oral

Composigao:
Cada comprimido contém:

losartana potéssica 50 mg
Excipientes q.s.p. 1 comprimido
Excipientes: lactose monoidratada, celulose microcristalina, amido pré-

gelatinizado, croscarmelose sddica, diéxido de silicio coloidal, estearato de
magnésio, dleo vegetal hidrogenado, hidroxipropilmetilceluse / polietilenoglicol e
dioxido de titanio.

INFORMAC()ES AO PACIENTE

Acao esperada do medicamento

Zart® (losartana potassica) € um medicamento que reduz a pressao arterial. O
seu efeito anti-hipertensivo maximo é obtido 3 a 6 semanas apds o inicio da
terapia.

Cuidados de armazenamento

Conservar em temperatura ambiente (entre 15°C e 30°C). Proteger da luz e
umidade.

Prazo de validade

Desde que observados os devidos cuidados de conservagao, o prazo de validade
de Zart® (losartana potassica) é de 24 meses, contados a partir da data de
fabricacao impressa em sua embalagem externa.

NUNCA USE MEDICAMENTOS COM O PRAZO DE VALIDADE VENCIDO.
PODE SER PREJUDICIAL A SUA SAUDE.

Gravidez e lactacao

Informe ao seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou
apds o seu término.

Informe ao seu médico se estad amamentando.

Losartana potassica tem sido bem tolerada em estudos clinicos controlados de
hipertens@o e insuficiéncia cardiaca. Informe ao seu médico o aparecimento de
reacdes desagradaveis, tais como: tonturas, hipotensao, aturgimento, erupgdes
cuténeas e urticarias.

Informe ao seu médico sobre qualquer problema que possa apresentar ou ter
apresentado e sobre qualquer tipo de alergia. Se ocorrer reagao alérgica como
edema de I&bios, garganta e/ou lingua, que dificulte a respiracao ou a ingestao
de liquidos e alimentos, interrompa o tratamento com losartana potassica e entre
imediatamente em contato com o seu médico.

Informe também se vocé apresentou recentemente vomitos ou diarréia em
excesso.

Informe ao seu médico se vocé tem doenca hepéatica ou renal.

Ingestao concomitante com outras substancias

N&o sdo conhecidas interagdes deste medicamento com alimentos e alcool.
Entretanto, recomenda-se néo ingerir bebidas alcdolicas durante o tratamento.
INFORME AO MEDICO SOBRE QUALQUER MEDICAMENTO QUE ESTEJA
USANDO, ANTES DO INICIO, OU DURANTE O TRATAMENTO.

Contra-indicagdes e precaucdes

Este medicamento é contra-indicado a pacientes com hipersensibilidade
conhecida a losartana potassica e/ou demais componentes da formulacao.
Informe ao seu médico se esta tomando suplementos de potassio, medicamentos
poupadores de potassio ou substitutos do sal que contenham potdssio.

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

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS.

INFORMACOES TECNICAS

Losartana potassica é o primeiro de uma nova classe de agentes para o
tratamento da hipertensdo e da insuficiéncia cardiaca, € um antagonista do
receptor (tipo AT,) da angiotensina II.

Mecanismo de acao

A angiotensina Il, um potente vasoconstritor, € o principal horménio ativo
do sistema renina-angiotensina e o maior determinante da fisiopatologia da
hipertensao. A angiotensina |l liga-se ao receptor AT, encontrado em muitos
tecidos (por exemplo, musculo vascular liso, glandulas adrenais, rins e coracao)
e desencadeia varias agdes bioldgicas importantes, incluindo vasoconstricao
e liberagdo de aldosterona. A angiotensina Il também estimula a proliferagdo
de células da musculatura lisa. Um segundo receptor da angiotensina Il foi
identificado como subtipo AT, mas sua fun¢éo na homeostase cardiovascular
é desconhecida. Losartana potassica € um composto sintético potente, ativo por
via oral. Em bioensaios de ligagdo e farmacolégicos, liga-se seletivamente ao
receptor AT,. In vitro e in vivo, tanto a losartana potéssica quanto seu metabolito
acido carboxilico farmacologicamente ativo (E-3174) bloqueiam todas as acoes
fisiologicamente relevantes da angiotensina Il, sem levar em consideragdo sua
fonte ou via de sintese. Diferentemente de alguns antagonistas peptidicos da
angiotensina I, a losartana potassica ndo tem efeitos agonistas. A losartana
potéssica liga-se seletivamente ao receptor AT,, e ndo se liga ou bloqueia
outros receptores de hormoénios ou canais idnicos importantes na regulagcao
cardiovascular. Além disso, a losartana potassica nao inibe a ECA (cininase
Il), a enzima que degrada a bradicinina. Conseqiientemente, os efeitos nao-
relacionados diretamente ao bloqueio do receptor AT,, como a potencializagao
dos efeitos mediados pela bradicinina ou o desenvolvimento de edema (losartana
potassica: 1,7%: placebo: 1,9%), ndo estao associados a losartana potassica.
Absorcédo

Ap6s administragao oral, losartana potassica é bem absorvido e sofre metabolismo
de primeira passagem, formando um metabdlito ativo do acido carboxilico e
outros metabdlitos inativos. A biodisponibilidade sistémica dos comprimidos
de Zart® (losartana potéssica) é de aproximadamente 33%. As concentracoes
maximas médias e de seu metabdlito ativo sdo alcangadas em 1 hora e em 3 a
4 horas, respectivamente. Nao houve efeito clinicamente significativo no perfil da
concentracao plasmética de losartana potassica quando a droga foi administrada
com uma refei¢ao padronizada.

Distribuicao

Tanto a losartana potassica quanto seu metabdlito ativo tém uma ligagao de
99% com as proteinas plasmaticas, principalmente a albumina. O volume de
distribuicao de losartana potéssica é de 34 litros. Estudos em ratos indicam que a
losartana potassica praticamente ndo atravessa a barreira hemato-encefalica.
Metabolismo

Aproximadamente 14% da dose losartana potassica administrada por via
intravenosa ou oral sdo convertidos ao seu metabdlito ativo. Ap6s a administragéo
intravenosa ou oral de losartana potéssica marcada com '“C, a radioatividade
plasmatica circulante é fundamentalmente atribuida a losartana potassica
e ao seu metabolito ativo. A conversdo minima de losartana potassica ao
seu metabdlito ativo foi observada em aproximadamente 1% dos individuos
estudados. Em adicdo ao metabdlito ativo, metabdlitos inativos sdo formados,

incluindo dois principais metabdlitos formados por hidroxilagdo da cadeia lateral
butilica e um metabdlito secundario, um glucuronideo N-2 tetrazol.

Eliminacao

O clearance plasmatico de losartana potassica e de seu metabdlito ativo é de
aproximadamente 600 mL/min e 50 mL/min, respectivamente. O clearance renal
de losartana e de seu metabdlito ativo & de aproximadamente 74 mL/min e de
26 mL/min, respectivamente. Quando a losartana é administrada por via oral,
aproximadamente 4% da dose sdo excretados inalterados na urina, e 6% séo
excretados na urina na forma de metabdlito ativo. A farmacocinética de losartana
potassica e de seu metabdlito ativo é linear com doses de losartana potassica
de até 200 mg.

Apbs a administragao oral, as concentracdes plasmaticas de losartana potassica
e de seu metabolito ativo diminuem poliexponencialmente com a meia-vida
final de aproximadamente 2 horas e 6 a 9 horas, respectivamente. Durante a
administracdo da dose diaria de 100 mg, nem a losartana potéssica, nem o seu
metabdlito ativo se acumulam significativamente no plasma.

Tanto a excrecao biliar quanto a urinaria contribuem para a eliminagéo de losartana
potassica e seus metabdlitos. Apés uma dose oral de losartana potassica
marcada com '“C em seres humanos, aproximadamente 35% da radioatividade
s&o recuperados na urina e 58%, nas fezes. Apés uma dose intravenosa de
losartana potassica marcada com “C em seres humanos, aproximadamente 43%
da radioatividade sao recuperados na urina e 50%, nas fezes.

INDICAGOES

Zart® (losartana potassica) ¢ indicada para o tratamento da hipertensao.

Zart® (losartana potassica) é indicada para o tratamento da insuficiéncia
cardiaca, quando o tratamento da ECA nao é mais considerado adequado. Nao é
recomendada a troca do medicamento Zart® (losartana potassica) em pacientes
com insuficiéncia cardiaca que estejam estabilizados com inibidores da ECA.

CONTRA- INDICAGCOES

ESTE MEDICAMENTO E CONTRA-INDICADO A PACIENTES COM HIPERSENSIBILIDADE
CONHECIDA A LOSARTANA POTASSICA E/OU DEMAIS COMPONENTES DA
FORMULAGAO.

PRECAUGCOES E ADVERTENCIAS

HIPERSENSIBILIDADE

ANGIOEDEMA (VIDE ITEM "REACOES ADVERSAS").

HIPOTENSAO E DESEQUILIBRIO HIDRO/ELETROLITICO

EM PACIENTES QUE APRESENTAM DEPLEGAO DE VOLUME INTRAVASCULAR (POR
EXEMPLO, AQUELES TRATADOS COM ALTAS DOSES DE DIURETICOS), PODE OCORRER
HIPOTENSAO SINTOMATICA. ESSAS CONDIGOES DEVEM SER CORRIGIDAS ANTES DA
ADMINISTRAGAO DE ZART® (LOSARTANA POTASSICA), OU DEVE-SE UTILIZAR UMA
DOSE INICIAL MAIS BAIXA (VIDE ITEM “POSOLOGIA E ADMINISTRAGAO”).
INSUFICIENCIA HEPATICA - COM BASE EM DADOS DE FARMACOCINETICA QUE
DEMONSTRAM AUMENTOS SIGNIFICATIVOS DAS CONCENTRAGOES PLASMATICAS DE
ZART® (LOSARTANA POTASSICA) EM PACIENTES CIRROTICOS, DEVE-SE CONSIDERAR




DOSES MAIS BAIXAS EM PACIENTES COM HISTORICO DE INSUFICIENCIA HEPATICA
(VIDE ITEM “POSOLOGIA E ADMINISTRAGAO").

INSUFICIENCIA RENAL

COMO CONSEQUENCIA DA INIBIGAO DO SISTEMA RENINA-ANGIOTENSINA, FORAM
RELATADAS, EM INDIVIDUOS SUSCETIVEIS, ALTERAGOES NA FUNGAO RENAL,
INCLUSIVE INSUFICIENCIA RENAL, ESSAS ALTERAGOES PODEM SER REVERSIVEIS
COM A DESCONTINUAGAO DA TERAPIA.OUTROS FARMACOS QUE AFETAM O SISTEMA
RENINA-ANGIOTENSINA PODEM AUMENTAR AS TAXAS DE UREIA SANGUINEA E
CREATININA SERICA EM PACIENTES COM ESTENOSE DA ARTERIA RENAL BILATERAL
OU ESTENOSE DA ARTERIA DE RIM UNICO. FORAM RELATADOS EFEITOS SIMILARES
COM LOSARTANA POTASSICA; ESSAS ALTERAGOES DA FUNGAO RENAL PODEM SER
REVERSIVEIS COM A DESCONTINUAGAO DA TERAPIA.

INSUFICIENCIA CARDIACA

A SUBSTITUIGAO DE UM INIBIDOR DA ECA POR ZART® (LOSARTANA POTASSICA) EM
PACIENTES COM INSUFICIENCIA CARDIACA ESTAVEL NAO FOI ADEQUADAMENTE
ESTUDADA. O USO CONCOMITANTE DE LOSARTANA POTASSICA E INIBIDORES DA ECA
NAO FOI ADEQUADAMENTE ESTUDADO.

GRAVIDEZ

QUANDO UTILIZADOS DURANTE O SEGUNDO E OTERCEIRO TRIMESTRES DA GRAVIDEZ,
0S FARMACOS QUE ATUAM DIRETAMENTE NO SISTEMA RENINA-ANGIOTENSINA
PODEM CAUSAR DANOS E ATE MORTE DO FETO EM DESENVOLVIMENTO. QUANDO
HOUVER CONFIRMAGAO DE GRAVIDEZ, O TRATAMENTO COM ZART® (LOSARTANA
POTASSICA) DEVE SER SUSPENSO O MAIS RAPIDAMENTE POSSIVEL.
EMBORANAOHAJAEXPERIENCIACOMAUTILIZAGAODEZART®(LOSARTANAPOTASSICA)
EM MULHERES GRAVIDAS, ESTUDOS REALIZADOS COM LOSARTANA POTASSICA
EM ANIMAIS DEMONSTRARAM DANOS E MORTE DO FETO E DO RECEM NASCIDO;
ACREDITA-SE QUE ISTO OCORRA POR UM MECANISMO FARMACOLOGICAMENTE
MEDIADO PELOS EFEITOS NO SISTEMA RENINA-ANGIOTENSINA. EM HUMANOS,
A PERFUSAO RENAL FETAL, QUE DEPENDE DO DESENVOLVIMENTO DO SISTEMA
RENINA-ANGIOTENSINA, COMEGA NO SEGUNDO TRIMESTRE; ASSIM, O RISCO PARA O
FETO AUMENTA SE ZART® (LOSARTANA POTASSICA) FOR ADMINISTRADO DURANTE O
SEGUNDO OU O TERCEIRO TRIMESTRES DA GRAVIDEZ.

NUTRIZES

NAO SE SABE SE ZART® (LOSARTANA POTASSICA) E EXCRETADO NO LEITE HUMANO.
UMA VEZ QUE MUITAS DROGAS SAO EXCRETADAS NO LEITE HUMANO E, DEVIDO
AO POTENCIAL DE EFEITOS ADVERSOS PARA O LACTENTE, DEVE-SE OPTAR POR
SUSPENDER A AMAMENTAGCAO OU O TRATAMENTO COM ZART® (LOSARTANA
POTASSICA), LEVANDO-SE EM CONSIDERAGAO A IMPORTANCIA DO MEDICAMENTO
PARA A MAE.

USO PEDIATRICO

A SEGURANGA E A EFICACIA EM CRIANGAS AINDA NAO FORAM ESTABELECIDAS.
USO EM IDOSOS

NOS ESTUDOS CLINICOS, NAO HOUVE DIFERENCA RELACIONADA NOS PERFIS DE
EFICACIA E SEGURANGA DA LOSARTANA POTASSICA.

INTEFIA(;éES MEDICAMENTOSAS

NOS ESTUDOS CLINICOS DE FARMACOCINETICA REALIZADOS COM
HIDROCLOROTIAZIDA,  DIGOXINA,  VARFARINA,  CIMETIDINA, FENOBARBITAL,
CETOCONAZOL E ERITROMICINA NAO FORAM IDENTIFICADAS INTERACOES

MEDICAMENTOSAS DE IMPORTANCIA CLINICA. HOUVE RELATOS DE REDUGAO DOS
NiVEIS DO METABOLITO ATIVO PELA RIFAMPICINA E PELO FLUCONAZOL. NAO FORAM
AVALIADAS AS CONSEQUENCIAS CLINICAS DESSAS INTERAGOES. A EXEMPLO DO
QUE OCORRE COM OUTROS FARMACOS QUE BLOQUEIAM A ANGIOTENSINA Il OU
SEUS EFEITOS, O USO CONCOMITANTE DE DIURETICOS POUPADORES DE POTASSIO
(POR EXEMPLO, ESPIRONOLACTONA, TRIANTERENO, AMILORIDA), SUPLEMENTOS
DE POTASSIO OU SUBSTITUTOS DO SAL QUE CONTEM POTASSIO PODE RESULTAR
EM AUMENTO DO POTASSIO SERICO. O EFEITO ANTI-HIPERTENSIVO DA LOSARTANA,
A EXEMPLO DO QUE OCORRE COM OUTROS ANTI-HIPERTENSIVOS, PODE SER
ATENUADO PELO ANTIINFLAMATORIO NAO ESTEROIDAL, INDOMETACINA.

REACOES ADVERSAS

EM ESTUDOS CLINICOS CONTROLADOS DE HIPERTENSAO, VERIFICOU-SE QUE
LOSARTANA POTASSICA, EM GERAL, E BEM TOLERADA; OS EFEITOS ADVERSOS
FORAM EM GERAL DE NATUREZA LEVE E TRANSITORIA E NAO REQUERERAM A
DESCONTINUAGAO DO TRATAMENTO. A INCIDENCIA GERAL DE EFEITOS COLATERAIS
RELATADOS COM LOSARTANA POTASSICA FOI COMPARAVEL A DO PLACEBO. EM
ESTUDOS CLINICOS CONTROLADOS DE HIPERTENSAO ESSENCIAL, TONTURA FOI
O UNICO EFEITO ADVERSO RELATADO COMO RELACIONADO A MEDICAGAO COM
INCIDENCIA SUPERIOR A DO PLACEBO, EM 1 % OU MAIS DOS PACIENTES TRATADOS
COM LOSARTANA POTASSICA. ALEM DISSO, EFEITOS ORTOSTATICOS RELACIONADOS
A DOSE FORAM OBSERVADOS EM MENOS DE 1% DOS PACIENTES. RARAMENTE FOI
RELATADA ERUPCAO CUTANEA, EMBORA A INCIDENCIA EM ESTUDOS CLINICOS
CONTROLADOS TENHA SIDO MENOR DO QUE A DO PLACEBO. LOSARTANA POTASSICA
FOI GERALMENTE BEM TOLERADA EM ESTUDOS CLINICOS CONTROLADOS SOBRE
INSUFICIENCIA CARDIACA. OS EFEITOS ADVERSOS MAIS COMUNS RELACIONADOS
A MEDICACAO FORAM TONTURA E HIPOTENSAO. NESSES ESTUDOS CLINICOS
SOBRE HIPERTENSAO ESSENCIAL, DUPLO-CEGOS, CONTROLADOS, AS SEGUINTES
EXPERIENCIAS ADVERSAS RELATADAS COM LOSARTANA POTASSICA OCORRERAM
EM >1% DOS PACIENTES, INDEPENDENTEMENTE DA RELAGAO COM A MEDICAGAO:

losartana p placeb
(n=2085) (n=535)

Oi i em Geral
Dor abdominal 1,7 1,7
Astenia/fadiga 3,8 3,9
Dor toracica 1,1 2,6
Edema / inchaco 1,7 1,9
Cardiovascular
Palpitacao 1,0 0,4
Taquicardia 1,0 1,7
Digestivo
Diarréia 1,9 1,9
Dispepsia 1,1 1,5

A dose usual inicial e de manutencéo terapia é de 50 mg uma vez ao dia,
para a maioria dos pacientes. O efeito anti-hipertensivo maximo é obtido de 3
a 6 semanas ap6s o inicio da terapia. Alguns pacientes podem obter beneficio
adicional se a dose for aumentada para 100 mg uma vez ao dia.

Para pacientes com deplecao de volume intravascular (por exemplo, pacientes
tratados com altas doses de diuréticos), deve ser considerada uma dose inicial de
25 mg uma vez ao dia (vide item “Precaucdes e Adverténcias”).

Nao ha necessidade de ajuste posoldgico inicial para pacientes idosos ou para
pacientes com insuficiéncia renal, inclusive pacientes em didlise. Deve ser
considerada a utilizacdo de uma dose mais baixa para pacientes com histérico
de insuficiéncia hepética (vide tem “Precaucdes e Adverténcias”).

Zart® (losartana potassica) pode ser administrada com outros agentes anti-

APOS A COMERCIALIZAGAO DO PRODUTO, FORAM RELATADOS OS SEGUINTES
EFEITOS ADVERSOS:

HIPERSENSIBILIDADE: RARAMENTE FORAM RELATADAS REAGOES ANAFILATICAS,
ANGIOEDEMA, INCLUINDO EDEMA DE LARINGE E GLOTE, CAUSANDO OBSTRUGAO DAS
VIAS AEREAS E/OU EDEMA DE FACE, LABIOS, LARINGE E/OU LINGUA EM PACIENTES
TRATADOS COM LOSARTANA; ALGUNS DESSES PACIENTES APRESENTARAM
ANTERIORMENTE ANGIOEDEMA COM OUTROS MEDICAMENTOS, ENTRE ELES OS
INIBIDORES DA ECA. VASCULITE, INCLUINDO PURPURA DE HENOCH-SCHOENLEIN,
FOI RARAMENTE RELATADA.

GASTRINTESTINAIS: ANORMALIDADES DA FUNGAO HEPATICA E HEPATITE (RELATADA
RARAMENTE).

HEMATOLOGICO: ANEMIA.

MUSCULOESQUELETICO: MIALGIA.

SISTEMAS NERVOSO E PSIQUIATRICO: ENXAQUECA.

RESPIRATORIO: TOSSE.

PELE: URTICARIA E PRURIDO.

ACHADOS DE TESTES LABORATORIAIS

EM ESTUDOS CLINICOS CONTROLADOS SOBRE HIPERTENSAO ESSENCIAL,
ALTERAGOES CLINICAMENTE IMPORTANTES DOS PARAMETROS LABORATORIAIS-
PADRAO FORAM RARAMENTE ASSOCIADAS COM A ADMINISTRAGAO DE LOSARTANA
POTASSICA. HIPERCALEMIA (POTASSIO SERICO > 5.5 MEQ/L) OCORREU EM 1,5%
DOS PACIENTES. RARAMENTE OCORRERAM AUMENTOS DE ALT QUE, EM GERAL,
DESAPARECERAM COM A DESCONTINUAGAO DA TERAPIA.

POSOLOGIA E ADMINISTRAGAO
Zart® (losartana potassica) pode ser administrada com ou sem alimentos.

A dose inicial de losartana potassica para pacientes com insuficiéncia cardiaca
é de 12,5 mg uma vez ao dia. Geralmente, a dose deve ser titulada em
intervalos semanais (isto é, 12,5 mg/dia, 25 mg/dia, 50 mg/dia) até a dose usual
de manutencao de 50 mg uma vez ao dia, de acordo com a tolerabilidade do
paciente.

Nauseas 1,8 28 Hipertensao
Dor lombar 1,6 11

Caimbras musculares 1,0 11

Nervoso / Psiquiatrico

Tontura 4,1 24

Cefaléia 14,1 17,2

Insénia 1,1 0.7

Respiratério

Tosse 3.1 26 hipertensivos.
Congestéo nasal 1,3 1,1 Insuficiéncia cardiaca
Faringite 1,5 26

Sinusite 1,0 13

Irgfsegci?aat%r?g ;r:lggrior 65 56

SUPERDOSAGEM

Os dados disponiveis sobre a superdosagem em seres humanos sao limitados.
As manifestagbes mais provaveis de superdosagem seriam hipotensdo e
taquicardia; bradicardia poderia ocorrer por estimulagao parassimpética (vagal).
Se ocorrer hipotensao sintomatica, deve-se instituir tratamento de suporte.

Nem losartana potassica, nem o seu metabélito ativo podem ser removidos da
circulagao por hemodidlise.

PACIENTES IDOSOS
Devem-se seguir as orientagdes gerais descritas anteriormente.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.

N.2 de lote, data de fabricagéo e prazo de validade: VIDE CARTUCHO.
Para sua seguranca mantenha esta embalagem até o uso total do medicamento.

MS - 1.0043.0949 5
Farm. Resp.: Dra. Sonia Albano Badaré - CRF-SP 19.258 S
oe ATey, =

& - @

» Eurofarma 5 =N % -

O 1§ © i

EUROFARMA LABORATORIOS LTDA. rofar b=y
Av. Ver. José Diniz, 3465 - Sao Paulo — SP 030008 Taa %
CNPJ:61.190.096/0001-92 euroatende@eurofarma,com.br 5
Industria Brasileira www.eurofarma.com.br &



