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Mecanisio do accion: cnalpr, después oot mdmhzadu a ena\apmatn inhibe la enzima de conversién de

se deber mle'mmp\r ¢l ratamiento oon diurétcos durante 2-3 dias anles de inciar el ratamiento con enalapril. Se debe

angiotensina, La EC [

una sustancia vasoconsticora, La angitensina I también estimuia la secrecion de aidosterona por [a coreza

suprarera, Los efectos beneiciosos de enalapri en la hipertension y la insufcenda cardiaca se deben a la
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cardiaca sintomética, NAPRILAN se utiiza
inical de enalapri en pacientes con insuficiencia cardiaca sinfomética o i izquierda

Se ha comunicado insufcencia renal en asocacién con enalapri principamente en pacientes con insuficencia
cardiaca grave o enfermedad renal subyacente, incuyendo estenosis de a arteria fenal. Esta fala renal es

aldosteron: H asintomaica es de 2.5 mg y se debe adminisrar bejo estrecha Supervisicn meédica para determinar el efecto
s EC s déntca ala quininasa . Por o, de bradig iniial obre la presicn arterial. i no se mé
pmene péptido vasodepresor. Sin embargo, ain no se ha determmado la importancia de éste en os efeuns insuficiencia cardiaca con NAPRILAN, o si aparece y debx
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Algunos pacienes hipertensos sin ndicios de enfermedad renal preexisente, han presentado aumenlo de la urea

sanguinea y Ia reatnina ouando se les ha adminisado enalapr al mismo fiempo que un dureio. Puede ser
a

Idoste tambien

es de 40 mg al dia administrada en dos tomas.

Is posbidad de que exisa estenosis de la aeria enal subyacene o dagnostcada (éase Adverencias y

on pmmm,em,,a bia. Ajuste sugerido de dosis de enalapril en pacientes con insuficiencia cardiacaldisfuncion ventricular izquierda
Fe ismo: después de la administracion oral del enalapril se observan unas asintomética: o Dosis (me/dia) ‘Hipertensién renovascular. Cuando los pacientes que presentan estenosis bilateral de las anenas renales u
concentraciones séricas maximas aGIO c:;ha de 1 hora. A partirde los datos de la (:mec\on urinari, se deduce
ue el enalapril se absorbe en un 60% aproximadamente. La absorcion no es afectada por [a presencia de emana 1 Dias 123:2,5 mg/dia* en dosis Unica
Simenio o g acto digestivo. Una vez shaobit, o enalapril se hidroliza a enalapriato, lherdader iy IDias 42 7: 5 mg/dia en dos tomas la creatnina sérica. En estos vamemes el ratamiento se niciard baJD esticta wgwlawa médica con dosis bajas,
de la ECA. Las concentraciones méximas de enalapr se alcanzan unas 4 horas después de una dosis emana 2 /10 me/dia en dosis Gnica o en dos tomas i d ol de
emanas 374 20 /s n dosis Gnics o on dos tomas Trasplanie de ffon. N priln en pacins rasplate
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2 30 mifmin, i Debe conirolrse cuidadosamente |a presion artrial y la furcen renal tnio antes Siur
llegar a la concentracion méxima del firmaco y las concentraciones de equilbrio. En presencia de este grado I como después de inicr el tatamento con enalapri (véase Advertencias dela ECAYS%
& 6 precauciones especiales de uso), porque ha habido casos de hipotension y (mas somemoa\ seguimiento médico apmp\adn
Insuficioncia rena: La ok do enclpily el e aunenaa En I :omente) de insuficiencia renal consiguiente. En pacientes tratados con diuréicos, Neutropenia/Agranulocitosis: En pacientes tratados con infibidores de la ECA se han comunicado casos de
I 5 P, 2 debe disminir i doss de éstos ants de nar o ralament con neutropenialagranulociosis, trombocitopenia y anemia. En pacientes con funcion renal normal y sin otras

estado de equilbio fue aprosimadamente 2 veces superir alde peuenﬁes patiibiincuiins después de la
adninstaoén o 5g ra ez o d. n e e e dpracind ottt 0 i) 6 ABC
aumentt aproximadamente 8 veces. La semivida eficaz de enalaprto después de miliples dosis de malealo de
enala;;\ < ronga onckpa o de la insuficenda renal y el iempo hasta el esiado de equilbrio se retasa. (Véase

enapr. La parcin de ipdensin o admintrls riner doss d e ro
durante el .10

complicaciones, la neutropena es rara. Debe ulizarse enalaprl con extrema precaucion en pacientes con
enfermedad del coldgeno vascular sometidos a tratamiento inmunosupresor, ratamiento con alopurinol o

impide ol g
de potasio senmylafunwn renal
ncla renalz Como regla general, se deben prolongar los infervalos enre las dosis de

todosila

alterada previamente. Algunos de ellos desarrollaron infecciones graves que en unos pocos Casos no

fespondon l it anibic o, i en e pacines 2 emplea enalapri, hay que consicerar
i

hemodials Posologla en Insuficlr
mlimin. enalapri ylo reducise la posologia informar sobre
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Famacodamia: la adminisiracion de enalapri a pacientes con hipertension ligera a moderada ocasiona la b
fivigr g:"“:wesm e e o pusmnzupma o e B, S QU 50 obsene un componite  apresnarterial el pacente. . o o El edema angioneurdiico asociado a edema de laringe puede ser mortl. Si afecta a la lengua, la glotis o la
ortostaico. L g : La dosis deb i laringe puede provocar obstruccion respiratoria, por o que se debe administrar rapidamente el tratamiento
de volumen. ¥ precauciones especiales de uso, Deterioro de Ia funcién renal). apropiado, que puede incluir una solucion de adrenalina al 1:1.000 (0.3 ml a 0.5 mi) por via subcutanea ylo
En | mayoria de los pacientes estudiados, después de una dosis oral de enlapri, el inicio del efeclo Hay Jinicos sob medidas unavia aérea permeable.
artipetnsio so bserv una o después e fa adminsiacon pucoéndose a maina reducodn cela e Propiecad per
presion arterial a las 6 horas. Alas dosis mantiene al menos durar pertensos uso, y Propiedades Se ha comunicado que las personas de raza negra que reciben inhibidores de la ECA tienen una mayor
24 horas, aunque en algunos pacientes hay que esperar algunas semanas para que se alcance la mdumun incidencia P efnias.
ptma do a prescn et Lo sectos antigrersivos deanlpr s mantenen crare i 2a<50kgyde5mg Los paci tecedentes de ed 5 de intibidores d

crbrica del famaco y no s han observado efectos de rebotes hipertensivos cuando se ha discontinuado la
medicacion de forma abrupta

En estudios hemodinamicos reaiizados en pacientes con hipertension esencial, la disminucion de la presién
arerial se acompario de una reduceion de |a esistencia arterial perérica, con aumento del gasto cardiaco y
poco 0 ingin cambio de a frecuencia cardiaca. Tras a adminisiracion de enalapri, aumento el fljo sanguineo
renal; el ndice de filracion glomerular no cambié. No hubo indicios de retencién de sodio o de agua. Sin
embargo, generalmente los indices aumentaron en los pacientes que tenian el indice de filracion glomerular
bajo antes del ratamiento.

En estudios clincos a corto plazo en pacientes diabéticos y no diabéticos con nefropatia, se observaron
disminuciones de |a abuminuria, de la excrecion urinaria de IgG y de proteinuria total después de la
administracion de enalapril

En pacries con nsuioenda cardaca aados oon diglal y durtcos, o rekamieno oon enapl rl s

que la fecuencia (que suele estr elevada en pacentes con insufiencia cardaca) disminuye. T
pulmonar en cufia [

ool seqin los crieros de la New York Heart Association. Todos esos efectos se mantienen
durante el ratamiento prolongado.

En pacientes con insufciencia cardiaca leve a moderada, endlapri rerasa la diataciérhipertofa e insuficencia
cardiaca progresivas, como se demuestra por la reduccien de s vollmenes telediastdico y telesistéico del
ventriculo zquierdo y la mejora de la fraccion de eyeccion.

INDICACIONES

 Tratamiento de la hipertension arterial esencial,
«Tratamiento de la insufciencia cardiaca sintomética
+ Prevencion de la insuficiencia cardiaca sintomtica en pacientes con disfuncion ventricular izquierda

en pacientes > 50 kg. EI ena\apn\ se adiistra una vez al dia. Se debe ajustar a doss segin ks necesidades del
pacente hasta un méimo de 20 mg al dia en pacientes de 20 a <50 kg y 40 mg en pacientes de > 50 kg. (Véase
Advertenciasy precatiiones especiaes de uso)
CONTRAINDICACIONES _

. de angioed: v

+ Angioedema hereditario o idopaico.

» Sequndoy erer imsires ol embarazo (vése Embarezoy acance)
aliskirén esta

pauenles on bt melius i rna TG <60 mim1 73 m2)

10 se debe inicar antes de 36 horas ras

lquier otro inhibidor de la ECA.
previo con inhibidor de la ECA.

Ia ima doss de sacubilialsartan.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE USO

Hipolensién Sinlomética; Raramente se observa hipofension orlostdica en pacientes hipertensos no
complicados. Es més probable que ocurra hipotension si el paciente hipertenso que recibe enalapri tiene
disminuido el volumen ciculante debido, por ejemplo, a ratamiento con diuréticos,restriccion de la ingeston
de sal il diartea o vomito (véase Ineraccién con offos medicamentos y olras formas de interaccion y

observado hipotension smmmahca Estaes ms pmbable e ocuna en aquelos pacnenles con grados més

TS o o S don vigiar et 2 oot pciniesanl a ot & Tlaieo
como cada vez que se ajuste la dosiicacien de enalaprilylo del diuréico. Consideraciones Simiares pueden
ser apicables a pacientes con cardiopaiia isquémica o enfermedad cerebrovascular, en los que una

a ECA, pueden tener un mayor riesgo de angioedema al ser tratados con un inhibidor de la ECA. (Véase
también Contraindicaciones)
R d Raramente, pacientes que han recbido
inhibidores de la ECA durante la desenshilzacion con veneno de himendpteros hn sufido reacciones
anafiactoides polenciaimente mortles. Estas reacciones se eviaron suspendiendo terporamente el ratamiento

de la EC/
Reacciones anafilactoides en el curso de aféresis con LDL: En casos raros, algunos pacientes tratados con
: S0 f aEtess o " :
filactoide muna\es Estas iz
hiidor dela EC/ e

Pacientes en hemodiaiis: Se han comunicado reacciones anafiacioides en pacientes diaizados con

membranas de z\(n flujo (p. ¢j.. AN 698) tratados de forma mnmmnante conun mhlb\dcr de la ECA. En estos

casos, d¢ de usar un tipo di

de agente antinipertensivo.

Pacientes diabéticos: En pacientes diabéticos tratados con antidiabéticos orales o insulina, se debe vigilar
el control glucd e ¢l primer mes de tratamiento con un inhibidor e la ECA. (Vease

Inferacciones).

ypersistene,



pare deldagnéstcn dferencl de laos.
Ciuglalanestesia: En los pacientes sometdos a operaciones de cirugia mayor o durante la anestesia con
agentes que provocan hipotension, enalapril bloquea la formacion de angiotensina inducida por la beracion
compensadora de renina. En esos casos, si se produce hipotension y se considera que es debida a ese
mecanismo, se puede corregir aumentando el volumen plasmético.

Otros la i6n concoritante de of puede aumentar

los efectos hipotensores de enalapri. EI uso concomitante con nitoglicerina y ofros nitiatos, u otros

vasodiatadores, puede reduci ain més a presion areril.

Litio: Se han comunicado aumentos reversibes de las concentraciones séricas de o y toxicidad durante la
6 delaECA EI de diure idicos con

e a ECA, induyenco enapl. Los paceries ca rsgo ds desarolar ipepolseria son aquels con
insuficienci renal, diabetes melitus, 0 aquells uti de potasio,
stpleeris de plasio o st de b ol que conengen poas; o s padertes e aren o

inhibidores de la ECA puede producr un aumento adicional de las conceriraciones de oy potenciar ¢l iesgo
de toxicidad por liio. No se recomienda el uso de enalapril con litio, pero si la combinacion se considera
necesaria, se deberan vigilar cuidadosamente las concentraciones séricas de litio (véase Advertencias y
precauciones especiles de uso).
sdepresivos ticil ipsictticos / Anestésicos |

(p. €. heparina). il de los famacos
menaur\ados anteriormente se considera necesario, se recomienda la monitorizacion constante del potasio
sérco
Lio: Normalmente o se recomienda la combinacién de liio y enalapri (véase Interaccion con otros
medicamentos y olas formas de interaccidn)

Existe evidencia de que el uso concomitante de infibidores de la enzima convertdora de angiotensina,
antagorisas de osreceptores de angotensin o askién aumena e sgo d hotension, hperpotasernia
funcién renal renal aguda). En

Infrecuentes: aumentos en la urea sanguinea, hiponatremia. Raras: aumentos de las enzimas hepéticas,
aumentos de la bilirubina sérca.

'SOBREDOSIFICACION

Hay limitad humanos. L on més notoria de sobredosis —
que se ha observado hasta ahora ha sido hipotensien areral intensa, a par e unas seis horas después de

Ia ngesiion de los comprinios, concori I blogueo del sistema gotensia, y estupor. Los I

sintomas asociados a la sobredos's de inibidoes e fa ECA pueden incr shock ciclatorio, rasoros
electrolficos, insuficencia renal, hiperventiacion, taquicardia, papitaciones, bradicardia, mareos, ansieda y I
{os. Se han comunicado riveles séricos de enalapriato 100y 200 veces superores a los observados mm—

agnos - nomalnente después de o terapéuicas después de la ngeton de 300 y 440 mg e endaprl,

anestésicos, anlidepresivos tiicicos y anfipsicoticos con inhibidores de la ECA puede reducir ain més la 2 :

presion arteria (véase Advertencias y precauciones especiales de Uso), salno noml. i sz procuce hiotensin, sz colocars al pacnte en posicio ce shock. Tamtinse considerrd
i i i i La admi de AINES puede reducir ise dispone

el efecto anthipertensivo de un inhibidor de la ECA. & Silaingeston es recente, el maleato de enalapi (.

Los AINEs y los inhibidores de la ECA ienen un efecto adicional sobre el incremento del potasio sérico y
pueden provocar de a funcien renal, reversiles. Reramente puede
producirse insuficencia renal aguda, especialmente en pacientes con funcion renal comprometida como

blogueo dual del SRAA mediante la utiizacion combinada de infibidores de la enzima convertiora de
angiotensina, antagonistas de los receptores de angiotensina Il o alskién. Si se considera imprescindble la
terapia de blogueo dual, ésta solo se debe llevar a cabo bajo fa supervison de un especialsta y sieta a una
estrecha y frecuente monitorizacion d la funcion renl, los niveles de electroltos y la presion arterial. No se
deben utizar de forma concomitante los inhibidores de la enzima converidora de angiotensina y los

tagonistas de k tores de angiotensina Il en pacientes con neffopatia diabética

50 peditrico: Hay limitada experiencia sobre la sequridad y eficacia en nifos hipertensos > 6 afios, pero no
hay experincia en ofras indicaciones. Hay imlados datos dispoibles sobre la famacocinéica en rifos
menores de 2 meses. (Viase también Posologia y forma 6n, Propledades

ancianos o

Le imeétic ieden reducir los efectos de los inhibidores.

delaECA.

Estudic han sugerido que la te de inhibidores de

laECAy e del

Gostensode a guces e s confesgode hpogucm, Es més robabe gue st fenomeno ocura
do y en pacientes con insuficencia renal,

Alcohol: El alcohol pnlenc\z el efecto hipotensor de los inhibidores de la ECA

y
Propiedades fammacocinétcas). No se recomienda Naprian en niios en ofra indicacion distinta a la
fipertension
No se recomienda el so de enalapl e recén nacidcs y pacwemes pediicos con fracén glomendar < 30
mimin73m2, ya g
Embarazoy lacania: No e debe ulzar enlapr curnts o prime timesr delembarazo. Napian st
contraindicado en el sequndo y tercer timesires del embarazo (véase Contraindicaciones). Cuando el
embarazo sea detectado, se debe inferumpir el tratamiento con enalapri tan pronto como sea posible (véase
Embarazo y lactancia).
No se recomienda el uso de enalaprldurante la lactancia matema.
Diferencias étnicas: Como sucede con olros inhibidores de la enzima de conversion de angiotensina,

Japri i i s

pa
ofras etnias, posiblemente debido a una mayor prevalencia de situaciones de niveles bajos de renina en los
pacientes hipertensos e raza negra.
EMBARAZO y LACTANCIA|
Embarazo: No se debe utiizar enalapril durante el primer trimestre del embarazo. Cuando se planea ose
confirma un embarazo, debe suspenderse i y utizar un tratamiento altemati
han realzado estuio controlade,con nhiidores e fa ECA en humanos, un iado nimerde casos con
exposicion durante el primer frimestre no han manifestado malformaciones indicativas de toxicidad para el feto
humano.
Enalapri esta contraindicado durante el segundo y tercer trimestres del embarazo.
Laexposicion ytercer del embarazo produce toxicidad para el
feto humano (aeracion de fa funcién renl, chgomdramms etraso en la osificacion del craneo) y toxicidad en
renal, hipotension,

i la exposicion a enalapril ha ocurido durante el segundo trimestre el embarazo, se recomienda hacer una
revision ecogrfica de lafuncion enal y del réneo

de madres que hayan tomado N deben ser observad enrelaciona
mpo(enswon oliguria & hiperpotasemia. E1 enalapril araviesa la placenta y ha sido extraido de la circulacion
neonatal mediante didisis pertoneal con algin beneficio ciinico. Tedricamente puede ser extraido por
exanguinotransfusion.
Lactancia: Enalapril y leche humana pe

Enalapri puede ady (adosis
romboliicos
EFECTOS SECUNDARIOS
Las reacciones adversas comunicadas para enalapr se detallan a continuacion
Jesficacion se ha reaizado segin la de MedDRA por érganos y sistemas y segin

frecuencias del siguiente modo: muy frecuentes (>1/10), frecuentes (= 1/100 a < 1/10); poco frecuentes (2
11,000 a < 1/10.000), y no conocidas (no pueden ser estimadas con los datos disponibles). Las reacciones
adversas se enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de Frecuencia.
T sanguineos y del sistema linféfico: Poco frecuentes: anemia (incluyendo anemia aplasica y
hemolitca). Raras: neutropenia, descenso de Ia hemoglobina, descenso del hematocrito, trombocitopenia,
agranulocitosis, depresion de la médula dsea, pancitopenia, linfadenopatia, enfermedades autoinmunes.
Trastornos endocrinos:
Frecuencia no conocida: sind d
Trastomos del metabolismo y de la nutricién: Poco frecuentes: hipoglucemia.
Trastornos del sistema nervioso y psiquiktrico: Frecuentes: cefalea, depresion. Poco frecuentes: confusion,
somnolencia, insomnio, nenviosismo, parestesia, vértigo. Raras: alteraciones del suefio, problemas de suefio.
‘Trastornos oculares: Muy frecuentes: vision borrosa.
Trastoros candiacos y vasoulares: Muy frecuentes: mareos. Frecuentes: hipotension (incluyendo
hipotensidn ortostética), sincope, dolor toracico, trastomos del ritmo cardiaco, angina de pecho, taquicardia.
Poco frecuentes: hipotension ortostatica, palpitaciones, infarto de miocardio o accidente cerebrovasaular',
posiblemente secundario a una excesiva hipotension en pacientes de alto riesgo. Raras: fenomeno de
Raynaud.
Trastornos resplratorios, torécicos y medsastinkos: Muy frecuentes: tos. Frecuentes: disnea. Poco
frecuentes: finorrea, picor de gargantay Raras riits,
alvealits alérgicalneumonia eosinofiica.

rastornos gastrointestinales: Muy frecuentes: nauseas. Frecuentes: diarrea, dolor abdominal, alteracion del
qusto. Poco frecuentes: ileo, pancreatits, vémitos, dispepsia, estrefiimiento, anorexia, iritacion gastrica, boca
seca, Ulcera péptica, Raras: estomatiis/aftas, glosits. Muy raras: angioedema intestinal
Trastomos hepatobll Raras: insuficiencia hepética, hepatitis - hepatocelular o colestética, hepatitis
incluyendo necross, colestasis (incluyendo ictericia).
Trastoros de Ia piel y tsjido subcutdneo: Frecuentes: erupcion cuténea, hipersensibiidad / edema

(SIADH).

lactante. Por tanto, se desaconseja el uso de enalapril en la lactancia.

se ha comunicado edema angioneurdtico de la cara, extremidades, labios, lengua, glots ylo
laringe (véase Advertencias y precauciones especiales de uso). Infrecuentes: diaforesis, prurito, urtcaria,
alopecia. Raras: ertema multfome, sindrome de Stevens~Jofinson, dermatis. exfolatva, necroisis

Se ha observado un complejo sintomético que puede incli alguna de las siguientes reacciones: fiebre,
serosits, vasculls, milgialmiosits, arralgia/ arrit, prueba de anticuerpos antinucleares posiiva, aumento
de la velocidad de sedimentacion globular, eosinofia y leucocitosis. También puede producirse erupcion,

Trastornos renales y urinarkos: Infrecuentes: disfuncion renal, insuficiencia renal, proteinuria. Raras: oliguria.

Infrecuentes: impotencia. Raras: gnecomastia
Trastornos generales: Muy frecuentes: astenia. Frecuentes: fatiga. Infrecuentes: calambres musculares,

INTERACCIONES
Dluréticos ahorradores de potaslo o wplomenms de potasio: Lus mhlbldores de \a ECAreducen la pérdida epidérmica téxica, pénfigo, eritroderma.
i los diuréticos. L . triamtereno
I o amioride), supl d incrementos
[r— significativos del potasio sencn Si esta indicado el uso concomitante debido a una demostrada hipokalemia,
deben utiizarse con precaucion y con frecuente medicion del potasio sérico (véase Advertencias y fotosensibilidad u otras manifestaciones cuténeas.
I ccauciones especiales de uso).
I Dt ! Hie Trastomos da
deplecion de volumen y riesgo de hipotension al iniciar el tratamiento con enalapril (véase Advertencias y
e precaLICIONES especiles de uso). Se puede reduur el efecto hipotensor suspendiendo la administracion del rubor, tinnitus, malestar general, fiebre.
diurético, do el tratz d lapril.

Alteraciones en las pruebas de laboratorio: Frecuentes: hiperpotasemia, aumentos en la creatinin sérica.

e} Ve, lavaco gsticn, admiisracn de absrbentes y sl s, Se puede extraer el endlapriato de

circlacion general por hemodidis. (Véase Adverendas y precauciones especials de empleo, Pacintes en

hemodils). En caso de bradicarda resistente al ratamiento esta indicada la implantacion de un marcapasos
| y i i

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurir al
hospital mas cercano o comunicarse con el C.LAT. Tel.: 1722.

PRESENTACIONES
Naprlan 10 mg: Envases conteniendos: 30y 60 comprimidos
Nagrilan 20 mg: Envases conteniendo: 30 y 60 comprimidos

MANTENER FUERA DEL ALCANGE DE LOS NIROS

LAZARS A
L Blvr. Artigas 1158
Tel.: 2708 8494
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