MODELO DE BULA
SANOFI-AVENTIS

Esta bula é continuamente atualizada. Favor proceder a sua leitura antes de utilizar o
medicamento.

Arelix®
piretanida
6 mg

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACAO
Céapsulas - embalagens com 20 capsulas.

USO ADULTO

Composicéo

Cada capsula contém:

piretanida .........ccccvveeiiiiei 6 mg

EXCIPIENTES 0.S.P. voovvvrrrrrieeeeeeeeeiiiiee 1 capsula

(povidona, sacarose, amido de milho, goma laca, acido estearico, hidréxido de aluminio).

INFORMACAO AO PACIENTE

Acdo esperada do medicamento: ARELIX® tem ac&o anti-hipertensiva e diurética de forma
branda e prolongada. Ap6s uma dose oral de 6 mg, o efeito diurético ocorre em 30 minutos,
sendo a maxima diurese entre 60 e 90 minutos e a duracao do efeito (diurese) entre 3 e 4
horas.

Cuidados de armazenamento: Armazenar ARELIX® em sua embalagem original, conservar
em temperatura ambiente (entre 15 — 30°C), proteger da luz e umidade.

Prazo de validade: ARELIX® tem validade de 36 meses a partir da data de fabricagéo (vide
cartucho). Ao adquirir o medicamento confira sempre o prazo de validade impresso na
embalagem externa do produto. NUNCA USE O MEDICAMENTO COM O PRAZO DE
VALIDADE VENCIDO.

Gravidez e lactacdo: Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento
ou apds o seu término. ARELIX® ndo deve ser usado no 1° trimestre da gravidez. Ainda n&o ha
dados suficientes para determinar a seguranca do seu uso durante os Ultimos estagios da
gravidez. Informar ao médico se estiver amamentando.

Cuidados de administracdo: Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre 0s
horarios, as doses e a duragdo do tratamento. As capsulas devem ser ingeridas inteiras sem
mastigar, ap6és o café da manhd ou outra refeicdo. Se for necessaria uma segunda
administragdo, esta ndo deve ocorrer a noite, devido ao seu efeito diurético. Durante o
tratamento com ARELIX®, é recomendada uma dieta rica em potassio, conforme orientacdo
médica. A ingestao de sal deve ser restrita a quantidades moderadas.

Cuidados na interrupc¢édo do tratamento: A interrupcdo do tratamento deve ser feita somente
com orientagdo médica. N&o interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Reacfes adversas: Informe seu médico o aparecimento de reagfes desagradaveis, tais como:
caimbras musculares, perda de apetite, sensacdo de fraqueza, sonoléncia, apatia, confusdo
mental e vomitos.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.



Ingestdo concomitante com outras substancias: O médico deve ter conhecimento da
medicacéo que o paciente estiver tomando. Varias substancias podem interagir com ARELIX®
(vide “Interacdes medicamentosas”).

Contra-indicacGes e Precaucdes: Informe seu médico sobre qualquer medicamento que
esteja usando, antes do inicio ou durante o tratamento. Para os casos em que o produto é
contra-indicado, bem como precauc¢des que devem ser seguidas, vide “Informacao técnica”.

Atencdo diabéticos: contém acglcar (119 mg de sacarose/capsula).

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

INFORMAGCAO TECNICA

Farmacodindmica

ARELIX® tem propriedades anti-hipertensiva e diurética. Contém como substancia ativa a
piretanida numa formulacédo de liberacdo lenta. Apés uma leve acao inicial, o efeito diurético
persiste por um longo periodo.

A parte de ser devida ao seu efeito diurético, a agdo anti-hipertensiva da piretanida € atribuida
a normalizacédo do desequilibrio eletrolitico celular e, principalmente, a reducéo na atividade do
célcio livre nas células da musculatura arterial que esta elevada em pacientes com hipertensao
arterial essencial.

Por esta razdo, sabe-se que a contratilidade aumentada ou responsividade dos vasos
sanguineos as aminas enddgenas pressoras (ex.: catecolaminas) é reduzida. A diminuicdo na
presséo arterial elevada paralela a atividade do calcio intracelular (medida nos eritrocitos) apos
a administracdo da piretanida d4 suporte a tal teoria.

A piretanida também causa um aumento na capacidade venosa mediado pela prostaglandina e
independente da diurese, assim tendo o efeito adicional de reduzir o trabalho cardiaco.

A utilizacdo de uma capsula diariamente possibilita a diminuicdo da pressdo arterial que se
inicia lenta e suavemente durante 1 a 2 semanas; o efeito anti-hipertensivo dura cerca de 24
horas, mantendo deste modo, a presséo arterial controlada.

A pronunciada diurese que freqlientemente ocorre nos dias iniciais ao tratamento durante as
primeiras horas ap0és a ingestdo da capsula diminui com o decorrer do tratamento.

Farmacocinética

Absorcdo: apOs administracdo oral, piretanida apresenta uma biodisponibilidade de
aproximadamente 80%.

Distribuicdo: a ligacdo as proteinas plasméticas é da ordem de 94,2% e o volume de
distribuicdo em adultos normais € de 1,95 L.

Eliminacéo: a piretanida é metabolizada no figado e eliminada na urina (aproximadamente 45-
55%). A meia-vida plasmatica é de aproximadamente 1 hora apds administracao oral.

INDICACOES
ARELIX" é indicado para o tratamento de hipertenséo arterial leve a moderada. Na hipertensao
grave, ARELIX® pode ser combinado com farmacos anti-hipertensivos nao-diuréticos.

Também é indicado para promover a excre¢do de acumulos anormais de liquidos, visiveis ou
inaparentes, aliviar o trabalho do coracdo em pacientes com insuficiéncia cardiaca e edemas
conseqlentes a doencas hepaticas ou renais.



CONTRA-INDICACOES
Hipersensibilidade a piretanida ou derivados sulfonamidicos.

ARELIX® ndo deve ser usado em insuficiéncia renal com anuria, hipopotassemia ou
hiponatremia graves, hipovolemia com ou sem reducdo concomitante da presséao
arterial, insuficiéncia hepatica associada com alteracf6es do estado de consciéncia.

PRECAUCOES E ADVERTENCIAS
ARELIX® ndo deve ser administrado a criancas, pois ndo ha experiéncia suficiente em
seu uso pediatrico.

Como em todos o0s pacientes sob terapia salurética, deve-se monitorar o potassio sérico,
a glicemia e a uricemia.

O controle metabdélico em diabéticos pode, ocasionalmente, ser prejudicado.

Uso durante a gravidez e lactacdo

ARELIX® ndo deve ser usado durante o primeiro trimestre de gravidez. Ainda ndo ha
dados suficientes para determinar a seguranca do seu uso nos Ultimos estagios da
gestacéao.

Estudos animais mostraram que a piretanida passa para o leite materno. Sendo assim,
ARELIX® n&o deve ser administrado a lactantes.

Atencéo diabéticos: contém acucar (119 mg de sacarose/capsula).

INTERA(;C)ES MEDICAMENTOSAS
A experiéncia com outros diuréticos de mecanismo de acdo similar sugere que algumas
interagbes devem ser consideradas:

Pode ocorrer potencializacao dos efeitos nefrotoxicos e ototéxicos de alguns antibiéticos.

Durante tratamento simultdneo com digitalicos, deve ser lembrado que a deficiéncia de
potassio e magnésio aumenta a sensibilidade do miocardio aos digitalicos, podendo ocorrer,
como resultado, arritmias cardiacas.

Quando ARELIX® for administrado simultaneamente com horménios que afetem o equilibrio
eletrolitico (corticosteréides), laxantes ou carbenoxolonas, ou nos casos onde o alcaguz (erva
medicinal) é freglientemente consumido, a capacidade desses farmacos provocarem
hipopotassemia deve ser considerada.

O efeito anti-hipertensivo de outros medicamentos pode ser aumentado. A administracdo
concomitante de um inibidor da ECA pode levar a uma reducéo da pressédo arterial (algumas
vezes progredindo para choque) e/ou comprometimento da funcdo renal (algumas vezes
progredindo para insuficiéncia renal), especialmente em pacientes que desenvolvem
deficiéncia de sal e liquidos ap0s terapia diurética.

Em pacientes diabéticos, pode ser necessario um aumento da dose do hipoglicemiante.

O efeito dos salicilatos e relaxantes musculares tipo curare pode ser potencializado, enquanto
gque o das aminas vasopressoras (ex.: adrenalina, noradrenalina) pode ser atenuado.

A excrecdo do litio por via renal pode ser reduzida, o que pode acarretar aumento dos seus
efeitos cardiotdxicos e neurotéxicos.



Os antiinflamatérios nao-esterdides (indometacina, acido acetilsalicilico) podem atenuar o
efeito diurético da piretanida e até causar insuficiéncia renal em caso de hipovolemia pré-
existente.

REACOES ADVERSAS
Distlrbios gastrintestinais como ndausea, vémito, disturbios digestivos e diarréia
ocorrem em casos raros.

Podem ocorrer reacfes adversas devido a deplecéo de agua e eletrélitos, especialmente
apés tratamento prolongado com doses altas, 0 que exigira a correcao do equilibrio
hidroeletrolitico. A perda excessiva de liguido (principalmente decorrente de altas doses)
pode levar a perda de agua corpérea (desidratacdo) e reducdo do volume sangiineo
circulante (hipovolemia). Como resultado, pode ocorrer uma pressdo sanglinea reduzida
(hipotenséo), disturbios circulatérios quando da posicéo ereta (disturbio ortostético de
regulacdo), bem como secura da boca, cefaléia e outras desordens circulatérias tais
como tontura e alteracdo visual, especialmente em pessoas idosas. Se a perda de
liguidos causar um aumento na concentracdo sanglinea (hemoconcentracdo) pode
ocorrer trombofilia, especialmente em pacientes idosos. Fraqueza muscular generalizada
e caimbras nas pernas sdo sinais precoces de desequilibrio eletrolitico.

Quando usado na posologia recomendada, ARELIX® tem pouco ou nenhum efeito no
balanco de potassio. Entretanto, pode ocorrer deplecdo de potassio, especialmente
quando a ingestdo concomitante de potassio na dieta alimentar é insuficiente ou apés
vbmitos ou diarréia, bem como quando do uso freqiiente de laxantes. Além disso, a
deficiéncia de potassio decorrente de outras condicdes como, por exemplo, doencas
hepaticas, do cértex adrenal ou do trato gastrintestinal, pode ser potencializada.

Pode ocorrer deplecdo de sédio especialmente se a restricdo da ingestdo de sal for
muito rigorosa. Neste caso, ela pode se manifestar como, por exemplo, caimbras
musculares, perda do apetite, sensacao de fraqueza, sonoléncia, apatia, confusao mental
e vomito.

ARELIX® pode causar um aumento da excrecdo de célcio e magnésio, mas isto,
normalmente, ndo tem significancia clinica. Nos casos onde outros fatores potencializam
essa acao e a depender da dose, uma deficiéncia clinicamente relevante de calcio ou
magnésio sangtuineos (hipocalcemia, hipomagnesemia) pode ocorrer. Isto pode se
manifestar, por exemplo, na forma de irritabilidade neuromuscular aumentada, tetania e
arritmias cardiacas.

A tolerancia & glicose pode ser reduzida em pacientes tratados com ARELIX®. Em
pacientes diabéticos, isto pode levar a deterioracdo da condi¢cdo metabdlica; a diabete
que nao era previamente evidente (diabetes mellitus latente) pode tornar-se manifesta.

Os niveis séricos de uréia e creatinina podem se elevar durante o tratamento com
ARELIX® .

A concentracdo de &cido Urico sangiiineo pode elevar-se durante terapia com ARELIX®.
Isto pode levar a crise de gota especialmente em pacientes com niveis ja elevados de
acido drico.

Em todos os pacientes que recebem terapia salurética, os niveis sangliineos de
potassio, glicose e acido urico devem ser acompanhados.

A alcalose metabdlica pré-existente (como em pacientes com cirrose hepética
descompensada) pode agravar-se durante tratamento com ARELIX®.



Durante tratamento com ARELIX®, pode ocorrer uma sensibilidade aumentada da pele a
luz. Reacdes alérgicas como, por exemplo, edema e erup¢bes cutdneas tais como
urticaria, exantemas e enantemas maculopapulares e eritema multiforme podem ser
vistos em casos raros.

Trombocitopenia, que pode tornar-se manifesta como uma tendéncia aumentada a
hemorragia ou uma reducdo no numero de células sangliineas brancas tém sido
observado em casos isolados.

Processos inflamatérios de vasos sanglineos (vasculites) tém sido observados durante
tratamento com outros diuréticos de alca.

Impoténcia pode ocorrer em casos raros como resultado da reducado da pressao arterial.

Em pacientes com distarbios na miccdo ou hipertrofia prostatica, os sintomas de
obstrucdo do fluxo urinério podem ser agravados ou tornar-se manifestos pela primeira
vez.

Em casos isolados, a capacidade de dirigir, atravessar a rua com segurancga ou operar
magquinas pode ser prejudicada, especialmente no inicio do tratamento, quando se esta
substituindo outro medicamento anti-hipertensivo ou ainda quando sdo consumidas
bebidas alcodlicas durante o tratamento com a piretanida.

POSOLOGIA
A menos que prescrito de modo diferente, as doses recomendadas sao:

Hipertens&o: nos casos de hipertenséo leve a moderada, o tratamento deve ser iniciado com 1
a 2 capsulas por dia. Em funcéo do efeito diurético, a segunda capsula ndao deve ser tomada a
noite.
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Para o tratamento de manutencdo, a administracdo diaria de uma capsula de ARELIX® é
geralmente suficiente.

Edema: a dose inicial é geralmente uma capsula por dia. Doses adicionais dependerdo da
resposta do paciente e da avaliacao clinica.

A duracao do tratamento é determinada pelo médico. As capsulas devem ser ingeridas inteiras
sem mastigar, apos o café da manha ou outra refeicao.

Durante o tratamento com ARELIX®, os pacientes devem ser orientados para consumir uma
dieta rica em potassio e restringir a ingestao de sal a quantidades moderadas.

SUPERDOSAGEM

Até o presente momento, ndo foi relatado nenhum sintoma decorrente de superdosagem,
entretanto caso isso ocorra deve ser realizada lavagem gastrica. O paciente deve permanecer
em observacdo e, se necessario, devem ser implementadas medidas de suporte respiratério e
cardiovascular.

PACIENTES IDOSOS

Podem ocorrer reagdes adversas devido a deplecdo de agua e eletrélitos, especialmente apos
tratamento prolongado com doses altas, o que exigira a correcdo do equilibrio hidroeletrolitico.
Se a perda de liquidos causar um aumento na concentracdo sangliinea (hemoconcentragéo)
pode ocorrer trombofilia, especialmente em pacientes idosos.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
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