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Presentacio

Em plau presentar-vos la “Guia Farmacoterapéutica i d'Intercanvi Terapéutic. Atencié Primaria i Atencid
Especialitzada”.

Agquesta Guia ha estat impulsada per la Comissié Farmacoterapéutica de la Regi6 Sanitaria Lleida i ha
estat elaborada per professionals sanitaris de diferents nivells assistencials.

Tenint en compte I'ampli arsenal terapeutic existent avui dia i per tal d’oferir als nostres pacients la millor
terapia possible, és necessari identificar aquells farmacs amb més evidencia cientifica i millor perfil de
seguretat.

Per aquest motiu, I'objectiu de la Guia és seleccionar els farmacs més idonis de determinats grups
terapeutics i informar de I'equivaléncia terapeutica dels farmacs no seleccionats.

Aquesta Guia pretén ser una eina Util en la practica assistencial dels professionals medics, tant de
I'atencio primaria com de I'especialitzada.

Vull agrair a tots els autors i col-laboradors I'esfor¢ realitzat en I'elaboracié d’aquesta Guia i vull animar
a tots els facultatius a participar en I'actualitzaci6 de les properes edicions.

Sebastia Barranco Tomas
Gerent Regi6 Sanitaria Lleida



Introduccio

L'any 1993 es va crear la Comissié Farmacoterapéutica de la Regié amb I'objectiu de millorar la qualitat
de la prescripcié farmacoterapeutica, identificant aquelles arees susceptibles de millora.

Després d'alguns anys sense funcionament, a finals de I'any 2004, es va reconstituir la comissié. L'actual
comissié esta constituida per metges i farmaceutics, tant de I'atenci6 especialitzada com de I'atencid
primaria. L'objectiu fonamental d’aquesta nova comissié és la de millorar la coordinacié en la prescripcio
farmacéutica entre els dos nivells assistencials (Atencié Especialitzada i Atencié Primaria).

Per tal d’'aconseguir aquest objectiu la comissié ha decidit promoure una guia de consultes externes
hospitalaria-atencié primaria, en I'elaboracié de la qual han participat professionals sanitaris amb
experiencia adequada en els grups terapéutics prioritzats per la comissid. Aixi per cada grup terapéutic
s’han format grups de treball constituits per un metge internista, metges especialistes del grup de
medicaments a estudiar, metges de primaria, farmaceutics d’hospital i farmaceutics de primaria, coordinats
per un membre de la comissié. L'objectiu d’aquests grups de treball és seleccionar els medicaments
més idonis dins de cada grup terapéutic.

Per tal d’ajudar als metges de 'atenci6 primaria i I'especialitzada en I'adaptacié de les seves prescripcions
als medicaments seleccionats en la guia, s’ha inclds un apartat d'intercanvi terapeutic, en el qual s'informa
dels medicaments que son terapéuticament equivalents. Es fonamental tenir en compte les caracteristiques
particulars de cada pacient, que poden desaconsellar I'intercanvi terapéutic (al-lérgia, alteracions de la
funcié renal, fracas dels principis actius seleccionats, embaras, lactancia, etc.).



Metodologia

La comissi6 farmacoterapeutica ha prioritzat els grups terapéutics que s'utilitzen per les patologies
més prevalents.

Els grups de treball han seleccionat assaigs clinics o estudis de qualitat contrastada de I'area terapéutica
a estudiar. Una vegada identificats aquests estudis han aplicat criteris d’eficacia, seguretat, experiéncia
d'Us i cost/efectivitat per tal de seleccionar els medicaments més idonis (de primera elecci6), aixi com
la seleccié d’altres principis actius adequats en determinades indicacions (medicaments recomanats
en situacions especials). En els casos en que el grup de treball solament hagi arribat a consens en
els principis actius amb igual eficacia, seguretat i experiéncia d’'Us, ha estat la comissio la que, aplicant
el criteri de cost/efectivitat, ha seleccionat els farmacs.

D’altra banda, s’ha inclos un apartat d'intercanvi terapéutic en el qual s’informa de I'equivaléncia en
dosis i posologia entre els principis actius no seleccionats a la guia i els seleccionats. Aquest apartat
s’ha desenvolupat en base a la bibliografia disponible i/o I'experiéncia d’Us dels professionals sanitaris
del grup de treball.



Estructura de la Guia

La guia esta estructurada en diferents apartats:
1. Introduccid: Es fa un resum del grup.
2. Seleccié de principis actius:
2.1. Principis actius recomanats de primera eleccid.
2.2. Principis actius recomanats en situacions especials.
De cada principi actiu seleccionat s'informa de:
- Nom principi actiu
- Indicacions
- Posologia habitual
- Efectes adversos rellevants
- Interaccions significatives
- Observacions

3. Intercanvi terapéutic.
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Nota dels Autors

Tot i el rigor cientific i I'esfor¢ que s’ha fet per a una correcta elaboracié d’aquesta Guia, es recomana
al lector consultar la informacié donada per les autoritats sanitaries i pels propis laboratoris farmacéutics
fabricants dels productes mencionats.

No ens podem fer responsables de les consequiéncies que podrien derivar-se de qualsevol error que
hagués pogut passar inadvertit.
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Grup de treball

Coordinacio del grup antiacids, antiulcerosos i protectors de la mucosa gastrica:
- Amparo Molina; Unitat de Farmacia. Atencid Primaria; Institut Catala de la Salut, Lleida.
- Judit Cirera; Unitat de Farmacia, Servei Catala de la Salut, Lleida.

Vocals:

- Juan Buenestado; Digestiu, Hospital Universitari Arnau de Vilanova; Institut Catala de la Salut, Lleida.

- Alfredo Jover; Medicina Interna, Hospital Universitari Arnau de Vilanova;
Institut Catala de la Salut, Lleida.
- Angel Mena; Digestiu, CAP |l Prat de la Riba; Institut Catala de la Salut, Lleida.
- Miquel Miralbés; Digestiu, Hospital de Santa Maria; Gestio de Serveis Sanitaris, Lleida.
- Francisco I. Torres Bondia; Servei de Farmacia, Hospital de Santa Maria;
Gestio de Serveis Sanitaris, Lleida.
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Antiacids, antiulcerosos i protectors de la mucosa gastrica

El tractament de les lesions de la mucosa gastrica o duodenal es basa en contrarestar la secreci6 acida
0 en protegir la mucosa gastrica. Els principals grups de farmacs que s'utilitzen amb aquesta finalitat
son els antiacids, els antiulcerosos i els protectors de la mucosa gastrica.

Els antiacids engloben una gran varietat de compostos inorganics amb un mecanisme d’accié que
consisteix en neutralitzar I'acid gastric. Aquest grup de farmacs ha quedat relegat a un segon terme i
s'utilitza normalment en el tractament simptomatic de la hiperacidesa.

Els antiulcerosos o antisecretors inhibeixen la secreci6 d’acid gastric per diferents mecanismes d’accio.
Dintre d’aquest grup de farmacs trobem els antihistaminics H2 i els inhibidors de la bomba de protons
(IBP).

Els protectors de la mucosa gastrica mostren una eficacia antiulcerosa inferior a la dels antiulcerosos,
a excepcid del misoprostol, el qual es pot utilitzar en la profilaxi primaria de la gastropatia per AINE quan
hi ha intolerancia als 1BP.

Els membres del present grup de treball han conclos que tots els IBP tenen la mateixa eficacia. Per tant,
seguint criteris d’eficiencia, la Comissidé Farmacoterapeutica de la Regié Sanitaria Lleida ha seleccionat
el farmac recomanat en el grup d’'IBP.
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Selecci6 de farmacs

1. 1. Antiacids

1.1.1. Antiacid recomanat de primera eleccio

INDICACIONS Episodis puntuals de pirosi i com a mesura inicial en el tractament del reflux gastroesofagic lleu.

i

POSOLOGIA  [AGRLE NENS >6 anys
HABITUAL Oral: 1-1,5 g entre 30 min i 1 h després dels apats ~ Oral: administrar la meitat de la dosi d’adults.
i abans de dormir. Dosi maxima: 4-9 g/dia.

EFECTES

ADVERSOS Diarrea o restrenyiment en tractaments de llarga durada.
RELLEVANTS

NFERACEONEN  Redueix 'absorcié de captopril, digoxina, isoniazida, ferro, quinolones, sal licilats, ...Per evitar la
RELLEVANTS interaccié es recomana espaiar 2 h, com a minim, I'administracié d’'ambdés farmacs.

No prendre amb llet.
Nivell de seguretat a I'embaras: Categoria B de la FDA. (Veure annex I)

OBSERVACIONS
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1.1.2. Antiacid recomanat en situacions especials

ALGELDRAT

Hiperfosfatémia a la insuficiencia renal cronica.

SITUACIO
ESPECIAL

ADULTS NENS
POSOLOGIA Oral: 450-900 mg 4 vegades al dia entre menjades  Oral: 50-150 mg/kg/24 h repartits cada 4-6 h.
i abans de dormir.

EFECTES

ADVERSOS Restrenyiment i gust terros.
RELLEVANTS

L= ECONER  Redueix I'absorcio de captopril, digoxina, isoniazida, ferro, quinolones... Per evitar la interaccio es recomana
RELLEVANTS espaiar 2 h, com a minim, 'administracié d’ambdds farmacs.

No prendre amb llet.
Nivell de seguretat a I'embaras: Categoria B de la FDA. (Veure annex I)

OBSERVACIONS
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1. 2. Antiulcerosos

1.2.1. Antihistaminic H2 de primera elecci6

RANITIDINA

Tractament de la millora simptomatica del reflux lleu sense esofagitis.
Tractament previ a una endoscopia per tal de no obtenir falsos negatius en la determinaci6 de I'Helicobacter

INDICACIONS [k o i , »
Tractament a demanda de la pirosi degut al seu efecte més immediat (formulacié efervescent).

Tractament en persones que no toleren els inhibidors de la bomba de protons degut als seus efectes
adversos (fonamentalment cefalees i/o diarrees).

ADULTS NENS
POSOLOGIA Oral: 150 mg/12 h o0 300 mg/24h (nit). Oral: en Ulcera péptica de 2 mg/kg a 4 mg/kg dues
HABITUAL vegades al dia. Maxim 300 mg/dia.

En insuficiencia renal greu (aclariment creatinina < 20 ml/minut) utilitzar la meitat de la dosi.

EFECTES

ADVERSOS Confusi6 i desorientacié en persones d’edat avangada.
RELLEVANTS

INTERACCIONS
RELLEVANTS

La biodisponibilitat augmenta amb I'administracié amb aliments.

OBSERVACIONS

Nivell de seguretat a I'embaras: Categoria B de la FDA. (Veure annex I)
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1.2.2. Inhibidor de la bomba de protons de primera eleccio

OMEPRAZOL

Tractament d'Glcera duodenal: 20 mg/dia oral durant 2-4 setmanes.
Tractament d'Ulcera gastrica: 20 mg/dia oral durant 4-8 setmanes.

Tractament d’Ulcera duodenal, gastrica o erosions gastroduodenals per AINE: 20 mg/dia oral durant 4
setmanes.

Prevenci6 d'Ulcera duodenal, gastrica o erosions gastroduodenals per AINE: 20 mg/dia oral.
INDICACIONS Eradicacio Helicobacter pylori*: 20 mg /12h oral durant 1 setmana.

i POSOLOGIA Tractament malaltia per reflux gastroesofagic (MRGE) (amb o sense esofagitis): 20 mg/dia oral durant 4-8
setmanes. Si MRGE greu es pot augmentar a 40 mg/dia oral durant 8 setmanes.

Manteniment MRGE: 20 mg/dia oral.

Sindrome de Zollinger-Ellison: dosi inicial de 60 mg/dia oral, segons resposta es pot augmentar fins 120
mg/dia (per dosis >80 mg/dia fraccionar la dosi en 2 vegades/dia).

NENS: I'experiéncia en nens és reduida.

EFECTES _
ADVERSOS Cefalea, diarrea.
RELLEVANTS
INTERACCIONS IIS_omepra\zo:j_dlsmmu_e’lxd e: metabollstr)mla_ de: 25 500
RELLEVANTS Flaz_:apam( isminuci6 del seu metabolisme en un 25-50%).
enitoina.

Els IBP son els farmacs d’eleccio6 en el tractament de I'Glcera peptica, eradicacio de H. pylori, MRGE,
sindrome Zollinger-Ellison i gastroprotecci6.

L'omeprazol s’ha d’administrar preferentment 30 min abans de I'esmorzar, empassant les capsules senceres,
sense triturar ni mastegar. Si el malalt té dificultats per empassar, les capsules es poden obrir i el seu
contingut es pot suspendre en un liquid lleugerament acid (ex. suc de fruites). En un maxim de 30 min.
el malalt ha de prendre la suspensié sense mastegar ni triturar.

En el cas de prendre I'omeprazol cada 12 h, es recomana 30 min abans d’esmorzar i 30 min abans de
sopar.

Nivell de seguretat a I'embaras: Categoria C de la FDA. (Veure annex I)
No té utilitat en refluxos biliars en pacients gastrectomitzats.

OBSERVACIONS

* Pautes d’eradicacio de I'Helicobacter pylori recomanades (durada del tractament 7 dies)

1a elecci¢ Triple Terapia OMEPRAZOL20mg/12h  + CLARITROMICINA500 mg/12h  +AMOXICIL-LINA 1g/12 h

penicil-ines OMEPRAZOL 20 mg/12h  +CLARITROMICINA500 mg/i2h  + METRONIDAZOL 500 mg/12 h

Triple Terapia
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1. 3. Protectors de la mucosa gastrica
1.3.1. Protectors de la mucosa gastrica en situacions especials

MISOPROSTOL

EISLL:EACCI/IACIJ_ Gastroprotecci6é en malalts que prenen AINE i no toleren els inhibidors de la bomba de protons.

ADULTS:

P LOGIA
SSSEOS Oral: 200 mcg/6 h.

EFECTES
ADVERSOS Diarrea.
RELLEVANTS

INTERACCIONS
RELLEVANTS

Farmac que té millor grau d'evidencia en la reducci6 de la incidencia de complicacions gastrointestinals
clinicament significatives en pacients d’alt risc en tractament amb AINE.

Nivell de seguretat a I'embaras: Categoria X de la FDA. (Veure I'annex I)

OBSERVACIONS
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CRALFAT

SITUACIO Gastritis biliar.
ESPECIAL

Reflux biliar enteroesofagic (pacients gastrectomitzats).

POSOLOGIA 19 4 vegades al dia, 1 h abans dels apats i abans de dormir.

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS

\=Reeonisi ) Redueix I'absorcio de fenitoina, fluoroquinolones, levotiroxina... Per evitar la interacci6 es recomana espaiar
RELLEVANTS 2h, com a minim, I'administracié d’'ambdos farmacs.

No recomanat en nens.
OBSERVACIONS

Nivell de seguretat a 'embaras: Categoria B de la FDA. (Veure I'annex I)
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Intercanvi terapéutic

I —

2.1. Antiacids

Els antiacids orals son intercanviables entre ells excepte en malalts amb insuficiéncia renal cronica que
necessiten reduir la hiperfosfatemia, en aquest cas el farmac d’eleccié és TALGELDRAT.

1l

2.2. Antihistaminics H,

ANTIHISTAMINIC H2 no recomanat de primera eleccio Medicament recomanat

Cimetidina oral 400 mg/12h Ranitidina oral 150 mg/12 h

Famotidina oral 40 mg/24 h (nit) Ranitidina oral 300 mg/24 h (nit)
Nizatidina oral 300 mg/24 h (nit) Ranitidina oral 300 mg/24 h (nit)
Roxatidina oral 150 mg/24 h (nit) Ranitidina oral 300 mg/24 h (nit)

2.3. Inhibidors de la bomba de protons

INDICACIO IBP IBP no recomanat de primera eleccio Medicament recomanat

Tractament d'Glcera  Lansoprazol oral 30 mg/dia<=Pantoprazol oral 40 mg/dia <=

gastrica i duodenal Rabeprazol oral 20 mg/dia Ll

Tractament d'dicera Lansoprazol oral 30 mg/dia <=Esomeprazol oral 20 mg/dia Omeprazol oral 20 mg/dia

per AINE
Prevencio d'licera Lansoprazol oral 30 mg/dia <=Pantoprazol oral 20 mg/dia <= "
per AINE Esomeprazol oral 20 mg/dia R A

Eradicacio Helicobacter Lansoprazol oral 30 mg/12h<-=Pantoprazol oral 40 mg/12h <=
pylori (terapia triple) Rabeprazol oral 20 mg/12h<=Esomeprazol oral 20 mg/12h Omeprazol oral 20 mg/12h
Lansoprazol oral 30 mg/dia <=Pantoprazol oral 40 mg/dia <=

PREEETEIRERES Rabeprazol oral 20 mg/dia<=Esomeprazol oral 20 mg/dia

Omeprazol oral 20 mg/dia

Lansoprazol oral 15 mg/dia <=Pantoprazol oral 20 mg/dia <=

LU il = Rabeprazol oral 10-20 mg/dia<=Esomeprazol oral 20 mg/dia P
Sindrome de Lansoprazol oral 60 mg/dia <=Pantoprazol oral 80 mg/dia <= .
Zollinger-Ellison Rabeprazol oral 60 mg/dia Omeprazol oral 60 mg/dia

Antiacids, antiulcerosos i protectors de la mucosa gastrica 9
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Institut Catala de la Salut, Lleida.

- Sergi Ordofiez; Reumatologia, Hospital Universitari Arnau de Vilanova; Institut Catala de la Salut, Lleida.
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Antiinflamatoris no esteroidals

Els antiinflamatoris no esteroidals (AINE) s6n un grup de farmacs que es caracteritzen per les seves
accions analgeésica, antiinflamatoria i antipirética. Per tant, sén farmacs que s'utilitzen en el tractament
de processos, tant aguts com cronics, que cursen amb dolor i/o inflamacié.

El nombre d’AINE comercialitzat és elevat, aixo fa que sigui convenient la seleccié d’'un nombre reduit
de farmacs en base a la seva eficacia, seguretat i experiéncia d'us.

El principal factor limitant en I'is d’aquest grup de farmacs és la seva toxicitat. Els efectes adversos més
importants son les alteracions gastrointestinals, les alteracions renals, 'augment de xifres tensionals, la
retencio de liquids, els fenomens d’hipersensibilitat, les reaccions hematologiques i I'hepatotoxicitat (1).
Les alteracions gastrointestinals sén les més freqiients. La seva gravetat és variable, poden anar des
d’efectes adversos lleus com pirosi, gastritis, dispépsia, dolor abdominal, diarrea o restrenyiment, fins a
efectes adversos greus com erosio o Ulcera gastrica i/o duodenal que pot produir hemorragia o perforacio
D).

Els factors de risc associats a I'aparicié de complicacions gastrointestinals durant el tractament amb AINE
son (2):

« Historia prévia d'Glcera o complicacions gastrointestinals.
« Edat avangada (>65 anys).
« Terapia concomitant amb anticoagulants o glucocorticoides orals.

« Presencia de comorbilitat greu (com malaltia cardiovascular, renal o hepatica greu, diabetis i
hipertensio).

« Dosis altes d’AINE durant periodes perllongats.
« Terapia concomitant amb acid acetilsalicilic a dosis baixes per prevencié cardiovascular.

Els pacients que presenten aquests factors de risc s6n candidats a rebre gastroproteccio (3).
Els AINE que han demostrat menys capacitat gastrolesiva als diferents estudis i metaanalisis son l'ibuprofen,
el diclofenac i el naproxéen (4, 5, 6).

Els AINE danyen la mucosa gastroduodenal tant per un efecte local agut, com per un efecte sistémic, és
a dir, per la inhibicio de la sintesi de prostaglandines a nivell de la mucosa gastroduodenal. Per tant, els
AINE poden produir Ulceres gastroduodenals quan s’administren per via parenteral (7).
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Degut a I'ampli ventall i possible gravetat de les reaccions adverses dels AINE, seria interessant tenir en
compte una serie de consideracions per tal de reduir-les:

« Utilitzar la dosi minima eficag (3).

* Realitzar una valoracio periodica de la conveniéncia de continuar el tractament per evitar-ne
la cronicitat.

* No utilitzar més d’'un AINE al mateix temps (3).

« Utilitzar la combinacié d’'acid acetilsalicilic a dosis baixes i AINE sol quan sigui absolutament
necessari, ja que pot haver un risc incrementat (3).

« Utilitzar un analgésic no antiinflamatori, com paracetamol o un opioide, quan estigui indicat (8).
Es important recordar, que la dosi d’alguns AINE s’ha d’ajustar en persones amb insuficiéncia renal.

L'Gs d’'antiinflamatoris topics en malalties osteoarticulars és controvertit. En una metaanalisi recent (9), no
va haver evidéncia de que I'aplicacio topica d’AINE en el tractament de I'osteoartritis fos superior a placebo
després de la segona setmana de tractament.

Respecte als coxibs, no es recomana el seu Us degut a I'elevat grau d’incertesa de la seva seguretat
cardiovascular (10).
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Selecci6 de farmacs

1. 1. AINE recomanats de primera eleccio

IBUPROFEN

Processos inflamatoris lleus

i

INDICACIONS Processos dolorosos d'intensitat lleu a moderada i quadres febrils
Dismenorrea primaria

ADULTS NENS
Oral: 600 a 1200 mg/dia repartits en diverses dosis. Oral: 20 a 30 mg/kg/dia (en dosis fraccionades).
POSOLOGIA Dosi maxima diaria 2400 mg. Dosi maxima en artritis reumatoide juvenil: 40
HABITUAL Preparats d’alliberacié modificada per via oral: mg/kg/dia.
Les dosis canvien segons la presentacio utilitzada. Es recomana evitar I'ibuprofen en nens que pesin
Rectal: 500 mg/4-6 h. menys de 7 kg.
EFECTES
ADVERSOS Dispépsia, diarrea, dolor abdominal, nausees, vomits.

RELLEVANTS

Redueix I'excrecié de metotrexat.

INTERACCIONS s L, ..
RELLEVANTS Redueix I'excrecié de liti.

Augment del risc de nefrotoxicitat quan s’administra amb tacrolimus.

L'ibuprofén és I'AINE que té el risc gastrointestinal més baix.
OBSERVACIONS

Nivell de seguretat a I'embaras: categoria B, D (tercer trimestre) de la FDA. (Veure I'annex I)
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DICLOFENAC

Artritis reumatoide i altres reumatismes.

INDICACIONS Pr\o.cessos inflamatoris aguts no reumatics.
Colic renal.
Dismenorrea primaria.

ADULTS Rectal 100 mg/24 h (nit). Si cal augmentar dosis,
Oral: 50 a 150 mg/dia repartits en diverses dosis. complementar amb la via oral.
Dosi maxima:150 mg/dia.
Pl_? :é?—lfgﬂA Preparats d'alliberaci6 modificada per via oral:
75-200 mg/24 h. NENS

Intramuscular: Dosi maxima 150 mg/dia. Mantenir Oral o rectal: d'1 a 12 anys: artritis cronica juvenil:
aquesta via 48 h com a maxim. Després, passar a 1-3 mg/kg/dia.
la via oral, a les dosis habituals.

Alteracions digestives.
EFECTES

ADVERSOS Cardiovasculars: Hipertensio arterial, edemes ocasionals.
RELLEVANTS Increment dels valors de transaminases.

Ocasionalment: cefalea, prurit o urticaria, asma.

INTERACCIONS Redue!x I’excrec!(’) de r.n'etotrexat.
RELLEVANTS Redueix I'excrecio de liti.
Augment de la concentracié plasmatica de diclofenac quan s’administra amb ciclosporina.

La formulacié dispersable es desfara en un got d’aigua. Preferiblement abans dels menjars (pot disminuir
la seva absorci6).

CEEISHVAEONER  Nivell de seguretat a I'embaras: categoria B de la FDA. (Veure I'annex I)

El diclofenac s’hauria d’evitar en el tercer trimestre de I'embaras degut als efectes de la inhibicio de les
prostaglandines sobre el sistema cardiovascular fetal.
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NAPROXEN

Artritis reumatoide, espondilitis anquilosant i artrosi: adults.
Gota aguda.

INDICACIONS

Dismenorrea.

Migranya.

ADULTS NENS

Oral i rectal: 500-1000 mg/dia repartits en diverses Oral: 10-15 mg/Kg/dia repartits en 2 dosis.

POSOLOGIA dosis. Dosi maxima 1500 mg/dia.
HABITUAL

Molesties abdominals, dispépsia.
EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS Edema periféric moderat.

Vertigen.

Cefalea, nausees.

INTERACCIONS Redueix I'excrecié de metotretxat.

VSRS Redueix Pexcrecio de it

o)==\ /Ao e Nivell de seguretat a l'embaras: categoria B (primer i segon trimestre), D (tercer trimestre) de la FDA.
(Veure l'annex I)
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1. 2. AINE recomanat en situacions especials

INDOMETACINA

Reumatismes inflamatoris greus tipus artritis reumatoide.

SITUACIONS E diliti i
ESPECIALS spondilitis anquilosant.
Gota.

ADULTS

Oral: 25-50 mg 2-4 vegades/dia.
POSOLOGIA Preparats d'alliberacié modificada per via oral: 75 mg/12-24 h.

HABITUAL Rectal: 100 mg/24 h (nit), en casos de dolor nocturn i/o rigidesa matutina. Dosi tinica o associada.
a dosis orals dilirnes.

Dosi maxima (oral o tractament combinat oral-rectal): 150-200 mg/dia.

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS L'administracio rectal pot produir pruija, malestar i sagnat anal.

A nivell del SNC: cefalea, mareig, vertigen, somnolencia, confusié6 mental.

INTERACCIONS Redueix I'excrecié de metotrexat.

NSRS Redueix Pexcreci6 de it

Pot alterar la capacitat de conduccid i el maneig de maquinaria.

OBSERVACIONS

Nivell de seguretat a 'embaras: categoria B, D (tercer trimestre) de la FDA. (Veure I'annex I)
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1. 3. Analgesic no AINE

INDICACIONS

POSOLOGIA
HABITUAL

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS

INTERACCIONS
RELLEVANTS

OBSERVACIONS

Dolor.
Febre.
Artrosi.

ADULTS

Oral: 500-1000 mg/4-6 h fins a un maxim de 4g
diaris.
Rectal: 600-650 mg/4-6 h.

Hepatotoxicitat a dosis altes.

Dosi maxima: 4 g/dia.

i

PARACETAMOL

NENS

Oral: 10 mg/Kg de pes, per presa, amb un interval
minim de 4 hores, o bé de 15 mg/Kg de pes, per
presa, cada 6 hores.

Es considera sobredosi la ingesta >6 g en una Unica presa (adults) o >100 mg/Kg (nens).

En geriatria es recomana reduir la dosi d’adult un 25%.

Els preparats efervescents (comprimits o sobres) poden augmentar la tensié arterial.

En alcoholics la dosi maxima diaria és de 2 g.

Nivell de seguretat a 'embaras: categoria B de la FDA. (Veure I'annex I)
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Intercanvi terapéutic

EFICACIA CLINICA COMPARABLE

Aceclofenac Oral 100 mg/12 h <= Diclofenac oral 50 mg/8-12 h (11) Dolor i inflamacio
Celecoxib Oral 100-200 mg/12-24 h <> Diclofenac oral 50 mg/8-12 h (11) Dolor i inflamacié
Dexibuprofen Oral 900-1200 mg/dia (repartits en Ibuprofen oral 1800-2400 mg/dia Malalties
B diverses dosis) <> (repartits en diverses dosis) (12) reumatiques
. . Oral 200 mg retard/24 h <> . . L
Flurbiprofén Diclofenac oral 50 mg/8-12 h (11) Dolor i inflamaci6

Oral 50 mg/8 h <=
Naproxen oral 750 mg/dia (repartits

Oral 100 mg/dia (repartits en diverses dosis) <> en diverses dosis) (12) Osteoartritis
i : : : " Diclofenac oral d'alliberacio Artritis reumatoide
Indometacina s 8 "
i Oral 75 mg/dia (repartits en diverses dosis) <= modificada 100 mg/dia (12) Osteoartritis
Oral 75-150 mg/dia (repartits en diverses dosis) <> Diclofe_nac Ofa' 75-150 mg/ dia Artrqpa_tia
(repartits en diverses dosis) (12) psoriasica

N Oral 200 mg retard/24 h <= . . L
Ketoprofén Diclofenac oral 50 mg/8-12 h (11) Dolor i inflamaci6
Oral 50 mg/12 h<—>

Lornoxicam Oral 4 mg/8 h <> Diclofenac oral 50 mg/8 h (12) SIS i ee

Osteoartritis
Meloxicam Oral 15 mg/24 h <= Diclofenac oral 50 mg/8-12 h (11) Dolor i inflamacié
Nabumetona Oral 500-1000 mg/24 h <= Diclofenac oral 50 mg/8-12 h (11) Dolor i inflamacié
Oral 20 mg/24 h <> Ibuprofén oral 2400 mg/dia (repartits  Artritis reumatoide
en diverses dosis) (12)
Oral 20 mg/24 h <> Naproxen oral 500 mg/12 h (12) Artritis reumatoide
Piroxicam Oral 20-40 ma/24 h <> Ibuprofen oral 400 mg quatre Dismenorrea
[EY A0=210) g vegades al dia (12)
Oral 40 mg/24 h == Naproxen oral 1000 mg/dia Dismenorrea

(repartits en diverses dosis) (12)

) Diclofenac oral 50 mg/8-12 h. B _
Sulindac Oral 200 mg/12 h <= En cas d’insuficiencia renal es man-  Dolor i inflamacié

tindra el tractament amb sulindac (11)

Tenoxicam Oral 20 mg/24 h <> Diclofenac oral 50 mg/8-12 h (11) Dolor i inflamacio

Tolmetina Oral 400 mg/8 h <= Diclofenac oral 50 mg/8-12 h (11) Dolor i inflamacio
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Ansiolitics i hipnotics

L'ansietat és un simptoma molt freqiient a les consultes d’atencié primaria. L'ansietat no sempre és
patologica i solament s’ha de tractar quan produeix un malestar clinicament significatiu i interfereix en el
rendiment de I'individu i en I'adaptacio laboral o social.

La classificaci6 DSM-1V distingeix els trastorns d’angoixa amb o sense agorafobia, trastorn d’ansietat
generalitzada, fobia especifica, fobia social, trastorn obsessivocompulsiu, trastorn per estres postraumatic
i per estreés agut. S’han de considerar també els simptomes d’ansietat presents en els trastorns adaptatius,
trastorns de I'estat d’anim i alguns trastorns psicotics.

En qualsevol cas s’ha de fer un bon diagnostic diferencial per tal de descartar patologies on I'ansietat pot
ser un simptoma i no la patologia principal (pex: hipertiroidisme) i per distingir-la de 'ansietat induida per
medicaments i substancies d'abus.

Abans d'iniciar un tractament farmacologic, cal tenir en compte la psicoterapia, les terapies cognitives i
de recolzament.

Els farmacs més utilitzats com ansiolitics son les benzodiazepines. Les benzodiazepines presenten activitat
ansiolitica, hipnotica, anticonvulsivant i miorelaxant.

Totes les benzodiazepines son ansiolitiques a dosis baixes i les seves diferéncies son d’'indole farmacocineétic.
L’eleccid de la benzodiazepina estara en funcié de la velocitat de I'absorcié oral, durada de I'acci6 i de
la semivida d’eliminacio.

Les benzodiazepines de semivida intermitja i llarga seran les seleccionades pels tractaments a curt termini
dels trastorns d’ansietat generalitzada.

En les crisis d'angoixa son d’eleccio les benzodiazepines d'inici d’acci6 rapid.O

Per la gent gran, les benzodiazepines d’acci6 intermitja, sense metabolits actius ni metabolisme hepatic
i amb la minima sedacio6 son les indicades, per tal de disminuir el risc de caigudes o depressio respiratoria.
En tots els casos s’ha d’ajustar la dosi individualment de manera que sigui la minima eficag. La durada
del tractament ha de ser la menor possible per evitar el risc de tolerancia i dependencia. En alguns pocs
casos, caldra fer tractaments de manteniment durant molt de temps, si bé sempre sera necessari fer una
revaloracio de la necessitat de tractament cada 2-4 mesos, i avaluar el canvi a altres grups farmacologics,
com els inhibidors selectius de la recaptacio de serotonina (ISRS).0

La retirada del medicament ha de ser progressiva i individualitzada per evitar simptomes d’abstinéncia
o efecte rebot.

En el tractament cronic dels trastorns d’ansietat i en els trastorns obsessivocompulsius, s6n d’eleccio els
ISRS.
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L’insomni és la dificultat per iniciar i/lo mantenir el son. S'acompanya de malestar dilirn, cansament, canvi
del caracter, alteracié de I'atenci6 i rendiment.

No cal tractar-lo farmacologicament si no hi ha trastorn diirn i en tots els casos s’ha de recomanar les
mesures higiéniques del son per evitar que I'insomni es faci cronic.

En qualsevol cas s’ha de fer un bon diagnostic diferencial per tal de descartar patologies on I'insomni pot
ser un simptoma i no la patologia principal (pex: hipertiroidisme, depressio, dolor, insuficiencia cardiaca...).
Abans de prescriure un hipnotic, cal descartar una apnea del son, ja que en aquest cas les benzodiazepines
estan contraindicades.

La durada del tractament no ha de superar les 2 6 3 setmanes i la dosi ha de ser la minima eficag. Si es
prolonga el tractament pot haver-hi tolerancia i fenomen rebot.

En triar un hipnotic s’ha de valorar la velocitat d’absorcio, el temps d’accio i la semivida d’eliminacio.
Es considera un bon hipnotic aquell que té un inici d’accio rapid i que és de curta durada. Els farmacs de
primera eleccio pel tractament de I'insomni s6n les benzodiazepines. Actualment no hi ha evidéncia de
diferencies clinicament rellevants en eficacia, seguretat i potencial abus i dependéncia entre les benzodiazepines
de menor duraci6 d’accié i els hipnotics Zeta (8).

S’ha de tenir en compte que les benzodiazepines potencien I'efecte depressor sobre el SNC quan s'utilitzen
juntament amb neuroleptics, antidepressius, analgesics, narcotics, antiepileptics, anestésics, antihistaminics
sedants i I'alcohol.

Les benzodiazepines poden disminuir els reflexes i produir perdua de la coordinacié psicomotora, és per
aix0 que s’han d'usar amb precaucié en persones que condueixen o realitzen treballs de risc.
Es desaconsella I's de benzodiazepines durant la lactancia. En el cas que s’hagin de prescriure, sempre
s’haura de valorar el risc- benefici, i fer participar de la decisio a la pacient.
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Selecci6 de farmacs

i

1. 1. Benzodiazepines recomanades de primera eleccio

DIAZEPAM

Trastorns per ansietat sola o0 associada a altres alteracions organiques o psiquiques transitories.

Trastorns que requereixen miorelaxacio.
INDICACIONS

Abstinéncia enolica.
Tractament d’alguns trastorns convulsius.

ADULTS NENS
POSOLOGIA Oral: 5-20 mg/dia. Oral: 2-2,5 mg/12-24 hores. (No recomanat
HABITUAL En una dosi tnica al dia o repartida en 2-3 tomes en nens <6 mesos)

Rectal: (Com anticonvulsiu en >1 any)
10-15 kg: 5 mg/dia >16 kg: 10 mg/dia

Reduir la dosi a la meitat en adults amb insuficiencia renal i hepatica.

A%'Ufgggs Somnoléncia, ataxia, sedacid, vertigen, quadres confussionals en gent gran i reaccions paradoxals.
RELLEVANTS En gent gran augmenta el risc de caigudes i d'alteracié de la memoria.

L’ omeprazol disminueix en un 25-50% el metabolisme del diazepam.

Es potencia I'efecte depressor sobre el SNC quan s'usa juntament amb neuroléeptics, antidepressius,
I\ir=s\eele)s | analgesics, narcotics, antiepiléptics, anestésics i antihistaminics sedants.

RELLEVANTS Augment del risc de sedacié prolongada i de depressié respiratoria quan s'administra amb amprenavir

0 ritonavir.
Es potencia I'efecte sedant si s’administra amb alcohol.

Donat que el seu inici d’accio és rapid i la seva semivida llarga, cal valorar el seu Us en urgencies.
Vigilar la seva utilitzacio en la gent gran.Contraindicat en apnea del son.Contraindicat en intoxicacio
enolica aguda.Contraindicat en insuficiéncia hepatica greu, insuficiéncia respiratoria greu.

OBSERVACIONS

Contraindicat durant la lactancia, donat que es tracta d'un farmac liposoluble.

Nivell de seguretat a 'embaras: Categoria D de la FDA. (Veure Annex I)
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LORAZEPAM

INDICACIONS Tractament a curt termini dels trastorns d’ansietat associats o no a trastorns funcionals o organics.

ADULTS GENT GRAN
e Oral: 1-2 mg/8-12 hores. Oral: Oral: 0,5-1 mg/ 12 h
Maxim: 10 mg/dia.

EFECTES
ADVERSOS Somnolencia, ataxia, sedaciod, vertigen.
RELLEVANTS

Es potencia I'efecte depressor sobre el SNC quan s'usa juntament amb neuroléptics, antidepressius,
NIEHACEONES  analgésics, narcotics, antiepiléptics, anestésics i antihistaminics sedants.

RELLEVANTS i ) o
Es potencia I'efecte sedant si s’administra amb alcohol.

Recomanat en gent gran i hepatopates degut a que no té metabolisme hepatic.
Contraindicat en apnea del son.

olssi=s/Aele) ksl Contraindicat en intoxicacié enolica aguda.

Contraindicat durant la lactancia, degut a que es tracta d'un farmac liposoluble.
Nivell de seguretat a 'embaras: Categoria D de la FDA. (Veure Annex I)
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CLORAZEPAT DIPOTASSIC

INDICACIONS Tractament dels trastorns d'ansietat o angoixa aillada o ansietat associada a estats depressius.

ADULTS NENS
Oral: 5-15 mg/dia. En una dosi Gnica al dia (abans  Oral: 0,5 mg/kg/dia. Fraccionat en diferents dosis,
POSOLOGIA de dormir) o repartida en 2-3 tomes fins un maxim de 2 mg/kg/dia. Reduir la dosi a
la meitat dels adults amb insuficiéncia renal i
hepatica.
EFECTES Somnoléncia, ataxia, sedacio, vertigen, quadres confussionals en gent gran i reaccions paradoxals.

ADVERSOS _ _ _ - .
RELLEVANTS Augmenta el risc de caigudes i d'alteracio de la memoria en gent gran.

Es potencia I'efecte depressor sobre el SNC quan s'usa juntament amb neuroléeptics, antidepressius,
analgesics, narcotics, antiepiléptics, anestésics i antihistaminics sedants.

'ggf_'?_’égg:\%'\és Augment del risc de sedacid perllongada i de depressié respiratoria quan s'administra amb amprenavir o

ritonavir.

Es potencia I'efecte sedant si s'administra amb alcohol.

Us excepcional en nens. Evitar en gent gran.

Contraindicat en apnea del son.

o)si=s/Aele)El  Contraindicat en intoxicacié enolica aguda.

Contraindicat durant la lactancia, degut a que es tracta d'un farmac liposoluble.
Nivell de seguretat a 'embaras: Categoria D de la FDA. (Veure Annex )
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INDICACIONS

POSOLOGIA
HABITUAL

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS

INTERACCIONS
RELLEVANTS

OBSERVACIONS

i

LORMETAZEPAM

Tractament a curt termini de I'insomni.

ADULTS
Oral: 0,5-2 mg/ dia, de 15 a 30 minuts abans de dormir.

Davant no resposta a la dosi de 1 mg de lormetazepam, augmentar la dosi fins a 2 mg. En cas que
linsomni persisteixi, s'ha de fer un reevaluaci6 per tal de descartar un possible insomni secundari
(ex. insomni per apnea).

Somnolencia, ataxia, sedacid, vertigen, quadres confussionals en gent gran i reaccions paradoxals.

Es potencia I'efecte depressor sobre el SNC quan s'usa juntament amb neuroléptics, antidepressius,
analgesics, narcotics, antiepiléptics, anestésics i antihistaminics sedants.
Es potencia I'efecte sedant si s'administra amb alcohol.

Recomanat en gent gran i hepatopates degut a que no té metabolisme hepatic.
Contraindicat en apnea del son. Contraindicat en intoxicacio enolica aguda.
Contraindicat durant la lactancia, degut a que es tracta d'un farmac liposoluble.
Nivell de seguretat a I'embaras: Categoria D de la FDA. (Veure Annex I)
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1. 2. Benzodiazepina recomanada en situacions especials

ALPRAZOLAM

Tractament a curt termini d’estats d’ansietat generalitzada.

INDICACIONS ) .
Tractament de trastorns per angoixa amb o sense agorafobia.

ADULTS GENT GRAN
POSOLOGIA . L .
Oral: 0,5-2 mg/ dia (en dosis dividides). Oral: Oral: 0,5-0,75 mg/dia
EFECTES
ADVERSOS Somnoléncia, ataxia, sedacid, vertigen, quadres confussionals en gent gran i reaccions paradoxals.

RELLEVANTS

Es el farmac del grup que més interaccions té.

Es potencia I'efecte depressor sobre el SNC quan s'usa juntament amb neuroleptics, antidepressius,
\i= =6l e analgesics, narcotics, antiepiléptics, anestesics i antihistaminics sedants.

RELLEVANTS Augment del risc de sedacié perllongada i de depressié respiratoria quan s'administra amb amprenavir,
indinavir o ritonavir.

Es potencia I'efecte sedant si s'administra amb alcohol.

Es tracta de la benzodiazepina amb major risc d” addicio, valorar altres farmacs en pacients de risc.
No es recomana comencar nous tractaments, ja que una vegada iniciats es dificil suspendre’ls.
Contraindicat en apnea del son.

OBSERVACIONS o o

Contraindicat en intoxicaci6 endlica aguda.

Contraindicat durant la lactancia, degut a que es tracta d'un farmac liposoluble.

Nivell de seguretat a 'embaras: Categoria D de la FDA. (Veure Annex [)
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1. 3. Retirada gradual de benzodiazepines (BZD)
(Dosis equivalents de diazepam)

Una de les estrategies que es suggereix per la retirada de BZD consisteix en passar a la dosi equivalent de diazepam,
préviament a l'inici de la reduccio gradual de la dosi. El diazepam és la BZD utilitzada per tenir un vida mitja d’eliminacio
relativament llarga. En pacients amb BZD d’acci6 curta 0 amb hipnotics no benzodiazepinics, no es recomana el canvi a
diazepam i s’hauria d'intentar la reduccié de dosi del farmac prescrit.

Principis Y - Saliri A i 3 Dosi equivalent aprox.
Inici d’accio(”) Semivida d’eliminaci6 (h) ® R =

ACCIO CURTA

Bentazepam Intermitja 22-45 12,5 mg
Brotizolam Rapida 4-8 0,5 mg
Triazolam Rapida 1.5-5 0,25 mg

_ BZD
ACCIO INTERMITJA

Alprazolam Intermitja 12-15 0,5 mg
Bromazepam Lenta 8-32 3-6 mg
Flunitrazepam Rapida 15-24 0,5-1 mg

Loprazolam Rapida 4-15 0,5-1 mg

Lorazepam Intermitja 10-20 0,5-1 mg
Lormetazepam Rapida 10-11 0,5-1 mg

BZD
ACCIO LLARGA

Clobazam Intermitja 10-50 10 mg
Clorazepat dipotassic Rapida 30-100 7,5mg
Diazepam Rapida 30-100 5mg
Flurazepam Rapida 47-100 7,5-15 mg
Ketazolam Intermitja 50-100 7,5mg

HIPNOTICS-Z
Zaleplon Rapida 1-3 10 mg

Zolpidem Rapida 2,4-3,2 10 mg
Zopiclona Rapida 3,5-6 7,5mg

Ansiolitics i hipnatics
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Intercanvi terapéutic

Ansiolitic/hipnotic 8
no recomanat de primera eleccié Medicament recomanat

1l

Flurazepam 15 mg ()

Ketazolam 30 mg (). (1). (6) Diazepam 5mg ansiolitic
Nitrazepam 5 mg ®)

Halazepam 40 mg (1) (). () ) ioliti
Tetrazepam 50 mg @ @) ©) Diazepam 10mg ansiolitic
Clobazam 15 mg/12 h (6)

Diazepam 10mg/8 h ansiolitic
Clordiacepoxid 25 mg/8 h )

Bromazepam 3 mg (1): (4). (6)

Brotizolam 0,25 mg (1) ). (4). (6) -
Lorazepam 1 mg ansiolitic

Loprazolam 1 mg (). 3). (). (6)

Triazolam 0,125 mg ®

Bentazepam 25 mg/8 h (2): ()
Clotiazepam 5 mg/12 h @. () Lorazepam 1 mg/12 h ansiolitic
Oxacepam 10 mg/g h (2): (3)

Brotizolam 0,25 mg (@: ()

Flunitrazepam 1 mg (®)

Flurazepam 30 mg ®)

Loprazolam 1 mg (- ) Lormetazepam 1 mg hipnotic
Nitrazepam 5 mg (2)

Zolpidem 10 mg ()

Zopiclona 7,5 mg ©®

Ansiolitics i hipnotics | 9
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Farmacs actius sobre|el sistema

Renina-Angiotensina

Grup de treball

- Leonardo Galvan, Unitat de Farmacia. Regi¢ Sanitaria Lleida.
- Judit Cirera, Unitat de Farmacia, Servei Catala de la Salut, Lleida.
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- Merce Borras. Metgessa especialista en Nefrologia. Hospital Universitari Arnau de Vilanova.

- Joan Manel Casanova. Metge especialista en Cardiologia. Hospital Universitari Arnau de Vilanova.
- Alfredo Jover. Metge especialista en Medicina Interna. Hospital Universitari Arnau de Vilanova.
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Inhibidors d’ECA-antagonistes de receptors d’angiotensina



Farmacs inhibidors de I'enzim convertidor d’angiotensina (IECA)
Farmacs antagonistes dels receptors d’angiotensina (ARA 11)

El sistema renina angiotensina juga un paper fonamental en la regulacié de la pressié sanguinea.
Els farmacs que actuen sobre aquest sistema poden exercir la seva acci6 inhibint la sintesi d'angiotensina |l
(farmacs IECA) o bloquejant el receptor on actua I'angiotensina Il (farmacs ARA I1).

Els IECA sén farmacs fonamentals en la prevencié cardiovascular tant en el malalt hipertens com en
el malalt d'alt risc cardiovascular sense hipertensio. Els IECA s6n el tractament d'eleccio en la Insuficiencia
cardiaca, i tenen un gran paper en la prevencié secundaria després d'un Infart agut de miocardi (IAM),
sobretot en casos de disfuncié ventricular. D'altra banda, ofereixen qualitats nefroprotectores tant en
prevencié primaria, secundaria com terciaria. Finalment associats a dilretics han confirmat la seva
eficacia en la prevencié secundaria de la malaltia cerebrovascular.

L'efecte secundari més freqgiient és la tos que es dona en un 5-20% dels pacients i que obliga en ocasions
a suspendre el tractament.

Els Antagonistes dels Receptors d'Angiotensina tenen moltes coses en comu amb els IECA, éssent el
substitut idoni d'aquests en cas que aparegui la tos. Els ARA Il s’han mostrat eficagcos en pacients amb
hipertensié arterial e hipertrofia ventricular esquerra, en pacients amb insuficiéncia cardiaca, en pacients
amb disfuncié ventricular esquerra després d'un IAM i en la prevencié secundaria i terciaria de la
nefropatia diabética tipus Il.

La selecci6 de principis actius d'aquest grup s'ha fet prioritzant els farmacs amb més evidencies de
benefici pel tractament de la hipertensio arterial. D'altra banda, també s'han seleccionat altres principis
actius que son utils en determinades situacions especials com la nefropatia diabética, post-IAM, etc.

IECA-ARAII 1



|2 IECA-ARAII



T | ||

Selecci6 de farmacs

i

1. 1. IECA-ARA Il recomanats de primera eleccié

ENALAPRIL

ADULTS NENS
* Hipertensio arterial (HTA): * HTA
- Dosi habitual 20 mg/dia en 1 o 2 preses. - 2,5 mg/dia, fins a un maxim de 20
INDICACIONS - Dosi maxima 40 mg/dia mg/dia en nens de 20-49 Kg.
| - 5 mg/dia, fins a un maxim de 40
POSOLOGIA « Insuficiéncia cardiaca: mg/dia en nens de >= 50 Kg.

- Dosi inicial: 5Smg/dia incrementant a les 2-4 setmanes
fins a la dosi de manteniment de 20 mg/dia (en 1
0 2 preses).

- Dosi maxima: 40 mg/dia en 2 preses

EFECTES

ADVERSOS Tos (5-20 %), hipotensio, marejos, visié borrosa
RELLEVANTS

L'Us de diliretics estalviadors de potassi (espironolactona) i de suplements de potassi no estan
I\fi==/Aee 051 recomanats. En cas de necessitar aquesta combinaci6 cal monitoritzar els nivells de potassi.

HER RN La combinacié amb liti no es recomana ates la major possibilitat d'increments reversibles de les

concentracions de liti. En cas de necessitar aquesta combinacié cal monitoritzar els nivells de liti.

L'enalaprilat és dialitzable.

En malalts amb malaltia renal (aclariment de creatinina inferior a 60 ml/minut) o amb risc d'insuficiéncia
OE= RGO renal, es recomana fer controls dels nivells de potassi i de la funcié renal a l'iniciar el tractament.

No ha d'utilitzar-se al primer trimestre de I'embaras i esta contraindicat al segon i tercer trimestre de I'embaras
(categoria C (primer trimestre), D (segon i tercer trimestre) de la FDA).
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e LISINOPRIL

* Hipertensio arterial (HTA):C - Dosi inicial 10 mg/24h.0
- Dosi habitual de manteniment: 20mg/24h.0]
INDICACIONS - Dosi maxima: 80 mg/dia.

|
POSOLOGIA

El lisinopril no té metabolisme hepatic i s'excreta sense alterar per I'orina. Malgrat aixo, en pacients
amb alteracions renals, la disminucio d'eliminacio renal solament és clinicament important quan la taxa
de filtraci6 glomerular és menor a 30ml/min.

EFECTES

ADVERSOS Tos (5-20 %), hipotensio, marejos, visio borrosa
RELLEVANTS

L'0s de dirétics estalviadors de potassi (espironolactona) i de suplements de potassi no estan recomanats.
I\ip==/\eelo)\s | En cas de necessitar aquesta combinacié cal monitoritzar els nivells de potassi.

RECEEVANTS La combinacié amb liti no es recomana ates la major possibilitat dincrements reversibles de les concentracions

de liti. En cas de necessitar aquesta combinacié cal monitoritzar els nivells de liti.

El lisinopril pot eliminarse per hemodialisi (s'elimina aproximadament un 60%).

En malalts amb malaltia renal (aclariment de creatinina inferior a 60 ml/minut) o amb risc d'insuficiencia
CERISVAEONET  renal, es recomana fer controls dels nivells de potassi i de la funcié renal a l'iniciar el tractament.

No ha d'utilitzar-se al primer trimestre de I'embaras i esta contraindicat al segon i tercer trimestre de I'embaras
(categoria C (primer trimestre), D (segon i tercer trimestre) de la FDA).
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PRINCIPI
ACTIU

INDICACIONS
|
POSOLOGIA

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS

INTERACCIONS
RELLEVANTS

OBSERVACIONS

i

LOSARTAN

* Hipertensid arterial (HTA) en pacients intolerants a IECA: O - Dosi habitual de manteniment:50 mg/dia.
O - Dosi maxima 100 mg/dia.

Segons algunes societats cientifiques la posologia del losartan pot ser en 1 o 2 preses diaries.

El losartan pot ser I'ARA Il d'eleccié en pacients hipertensos amb hipertrofia ventricular esquerra.

Mareig (1,9%), hipotensio, vertigens.

En pacients hipertensos amb diabetis tipus 2 amb proteindria la hipercalemia es va produir en el 9,9%
dels pacients tractats amb losartan en comparacio al 3.4% del grup placebo.

L'Gs de diuretics estalviadors de potassi (espironolactona) i de suplements de potassi no estan recomanats.
En cas de necessitar aquesta combinacid cal monitoritzar els nivells de potassi.

La combinacio amb liti no es recomana atés la major possibilitat d'increments reversibles de les concentracions
de liti. En cas de necessitar aquesta combinacié cal monitoritzar els nivells de liti.

Ni el losartan ni el seu metabolit s'eliminen per hemodialisi.

En malalts amb malaltia renal (aclariment de creatinina inferior a 60 ml/minut) o amb risc d'insuficiéncia
renal, es recomana fer controls dels nivells de potassi i de la funcié renal a l'iniciar el tractament.

Esta contraindicat a I'embaras.
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CANDESARTAN

* Hipertensi6 arterial (HTA) en pacients intolerants a IECA: Dosi inicial 8 mg/dia, que pot incrementar-se
a 16 mg/dia. Si després de 4 setmanes el pacient no es controla es podra incrementar fins a la dosi
maxima de 32 mg/dia (I'efecte addicional aconseguit de 16mg/dia a 32mg/dia és petit).

INDICACIONS

| * Insuficiéncia cardiaca en pacients intolerants a IECA: Dosi inicial 4 mg/dia. Si no control després de 2
POSOLOGIA setmanes anar incrementant la dosi: 8mg/dia-16mg/dia-32mg/dia. Els diferents treballs recomanen la
necessitat d'arribar a dosis maximes permisibles.

EFECTES

ADVERSOS Mareig (4,4%), hipotensio, vertigens
RELLEVANTS

L'Us de diuretics estalviadors de potassi (espironolactona) i de suplements de potassi no estan recomanats.
I\i=z/Aeelo)\s | En cas de necessitar aquesta combinaci6 cal monitoritzar els nivells de potassi.

MRS La combinacié amb liti no es recomana ates la major possibilitat d'increments reversibles de les concentracions

de liti. En cas de necessitar aquesta combinacio cal monitoritzar els nivells de liti.

El candesartan no s'elimina per hemodialisi.

En malalts amb malaltia renal (aclariment de creatinina inferior a 60 ml/minut) o amb risc d'insuficiéncia
OBSERVACIONS . o o e
renal, es recomana fer controls dels nivells de potassi i de la funcié renal a l'iniciar el tractament.

Esta contraindicat a I'embaras.
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1. 2. Altres IECA-ARA Il recomanats en situacions especials

CAPTOPRIL

« Insuficiéncia cardiaca: Dosi inicial 6,25 mg/8h-12h o 12,5mg/8-12h.00
Després d'aquesta dosi inicial anar ajustant la dosi a intervals de 2 setmanes depenent de la resposta
(25mg/8h-12h , 50mg/8h-12h)

La dosi maxima és 150mg/dia.

INDICACIONS

|
POSOLOGIA

« Prevenci6 cronica en pacients postinfartats amb disfuncié ventricular: Dosi inicial 6,25mg/8h. Anar
ajustant la dosis a 12,5 mg/8h, 25mg/8h, 50mg/8h, d'acord a la resposta clinica del pacient.

* Nefropatia diabética Tipus 1: De 75-100 mg/dia en varies preses.

EFECTES

ADVERSOS Tos (5-20 %), hipotensio, marejos, visié borrosa
RELLEVANTS

L'Us de ditrrétics estalviadors de potassi (espironolactona) i de suplements de potassi no estan
|\r=:l\ee ek | recomanats. En cas de necessitar aquesta combinacié cal monitoritzar els nivells de potassi.

HER LT La combinacié amb liti no es recomana ates la major possibilitat d'increments reversibles de les

concentracions de liti. En cas de necessitar aquesta combinacié cal monitoritzar els nivells de liti.

El captopril s'elimina per hemodialisi. En malalts amb malaltia renal (aclariment de creatinina inferior a 60
ml/minut) o amb risc d'insuficiéncia renal, es recomana fer controls dels nivells de potassi i de la funcio
renal a l'iniciar el tractament.

" Teniren compte que les multiples dosis de captopril poden ocasionar un pitjor compliment del pacient.

El captopril no esta recomanat al primer trimestre de I'embaras i esta contraindicat al segon i tercer trimestre
(categoria C (primer trimestre), D (segon i tercer trimestre) de la FDA).
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e RAMIPRIL

« Nefropatia diabetica: Dosi inicial 1,25mg/dia. Anar incrementant la dosi a intervals de 2 a 3 setmanes
fins a la dosi diaria maxima de 5mg/dia.

INDICACIONS
|
POSOLOGIA « Prevencio cronica en pacients postinfartats amb disfuncié ventricular: Dosi inicial 2,5mg/12h. Anar
incrementant la dosi segons resposta del pacient fins a la dosi diaria maxima de 10mg/dia en una o dos
preses.
EFECTES
ADVERSOS Tos (5-20 %), hipotensio, marejos, visid borrosa

RELLEVANTS

L'Us de diuretics estalviadors de potassi (espironolactona) i de suplements de potassi no estan recomanats.
I\if=z/Aeelo)\s | En cas de necessitar aquesta combinaci6 cal monitoritzar els nivells de potassi.

MRS La combinacié amb liti no es recomana ates la major possibilitat d'increments reversibles de les concentracions

de liti. En cas de necessitar aquesta combinacié cal monitoritzar els nivells de liti.

El ramipril s'elimina per hemodialisi. En malalts amb malaltia renal (aclariment de creatinina inferior a 60
ml/minut) o amb risc d'insuficiéncia renal, es recomana fer controls dels nivells de potassi i de la funcio
renal a l'iniciar el tractament.

OBSERVACIONS

Esta contraindicat a I'embaras.

El ramipril pot tenir el seu paper en el tractament de la hipertensié en pacients amb insuficiéncia renal
cronica (Dosi inicial 1,25 mg, Dosi maxima 5mg/dia)
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IRBESARTAN

PRINCIPI
ACTIU

INDICACIONS
|
POSOLOGIA

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS

INTERACCIONS
RELLEVANTS

OBSERVACIONS

* Nefropatia diabeética tipus 2 en pacients hipertensos: Dosi inicial 150mg/dia.

Anar ajustant la dosi fins a la dosi recomanada de 300mg/dia.

Mareig, hipotensio, vertigens.

En pacients diabétics hipertensos amb proteindria franca i insuficiéncia renal cronica la hipercalemia
es va produir en un 46,3% del pacients en comparaci6 al 26,3% del grup placebo.

L'Gs de diuretics estalviadors de potassi (espironolactona) i de suplements de potassi no estan recomanats.
En cas de necessitar aquesta combinacid cal monitoritzar els nivels de potassi.

La combinacio amb liti no es recomana atés la major possibilitat d'increments reversibles de les concentracions
de liti. En cas de necessitar aquesta combinacio cal monitoritzar els nivells de liti.

L'efecte nefroproctector sembla menys favorable en el subgrup de dones.

No s'elimina per hemodialisi. En malalts amb malaltia renal (aclariment de creatinina inferior a 60 mi/minut)
0 amb risc d'insuficiencia renal, es recomana fer controls dels nivells de potassi i de la funcié renal a l'iniciar
el tractament.

L'irbesartan podria tenir el seu paper en la nefropatia diabética tipus 1 en pacients intolerants a IECA
(indicaci6 no autoritzada a la fitxa tecnica).

Contraindicat a I'embaras.

IECA-ARAII 9



INDICACIONS
|
POSOLOGIA

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS

INTERACCIONS
RELLEVANTS

OBSERVACIONS

10 IECA-ARAII
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VALSARTAN

« Tractament de la Insuficiéncia cardiaca simptomatica o disfunci6 sistolica asimptomatica després
d'un infart agut de miocardi en pacients intolerants a IECA:

- Dosi inicial 20 mg/12h. Anar incrementant la dosi del pacient segons la seva tolerancia a 40mg/12h,
80mg/12h, 160mg/12h (dosi maxima).

Mareig, hipotensio, vertigens

L'Gs de diUretics estalviadors de potassi (espironolactona) i de suplements de potassi no estan recomanats.
En cas de necessitar aquesta combinacié cal monitoritzar els nivels de potassi.

La combinacio amb liti no es recomana ates la major possibilitat dincrements reversibles de les concentracions
de liti. En cas de necessitar aquesta combinacio cal monitoritzar els nivells de liti.

No es recomana la triple combinacié IECA-ARAII-betabloquejadors.

No s'elimina per hemodialisi. En malalts amb malaltia renal (aclariment de creatinina inferior a 60 mli/minut)
0 amb risc d'insuficiéncia renal, es recomana fer controls dels nivells de potassi i de la funcié renal a l'iniciar
el tractament.

La combinaci6 de valsartan amb captopril a I''AM no afegeix beneficis addicionals al pacient, amb la qual
cosa actualment no es recomana aquesta combinacié.

Contraindicat a I'embaras.
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CARDIOPATIA
ISQUEMICA

TIPUS 1

NEFROPATIA
DIABETICA

TIPUS 2

ENALAPRIL
LISINOPRIL

CAPTOPRIL
ENALAPRIL

CAPTOPRIL
RAMIPRIL

CAPTOPRIL
RAMIPRIL

IRBESARTAN

LOSARTAN
CANDESARTAN

CANDESARTAN

VALSARTAN

IRBESARTAN*

RAMIPRIL

Abordatge per patologia del grup IECA-ARA ||

PATOLOGIA D’ELECCIO EN CAS D'INTOLERANCIA OBSERVACIONS

En HTA refractaria o de dificil

control mantenir el tractament
efectiu, si el pacient esta ben

controlat.

El valsartan és I'tinic ARA Il que
té aprovada aquesta indicacio.

*No té aprovada aquesta
indicacio a la fitxa tecnica
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Intercanvi terapéutic

S

3.1. IECA-IECA*

PATOLOGIA IECA No inclds en guia IECA inclos en guia OBSERVACIONS

Benazepril 5, 10, 20 mg

Cilazapril 1, 2,5, 5 mg a: en pacients amb
Fosinopril 2 10, 20 m ) deteriorament renal cal

. p'l 5. 10. 20 A?O Enalapril 5, 10, 20, 40 mg fer I'ajust de dosi si es
Quinapril 5, 10, 20, 40 mg realitza l'intercanvi.
Perindopril 2 mg

Trandolapril 0,5 mg

i

Perindoprill4. 8mg Lisinopril 10, 20 mg Les equivaléncies

Trandolapril 2, 4 mg estan agrupades
per colors

Ramipril 2,5, 5, 10, mg } Lisinopril 10, 20, 40 mg

3.2. ARA II-ARA 1I*

PATOLOGIA ARA Il noinclos en guia ARA Il inclos en guia OBSERVACIONS

Olmesartan 0 10 mg Losartand 25 mg/24 h
Eprosartan [1600 mg/24h Losartand 50 mg/24 h

Irbesartan 0 150/24 h )
300/24 h Les equivaléncies
Telmisartan O 40 mg/24 h{J Losartand 50 mg/24 h estan agrupades
80 mg/24 h per colors
Valsartand 80 mg/24 h > Losartand 100 mg/24 h
160 mg/24 h 50 mg/12h
Olmesartand 20 mg/24 h(l
40 mg/24 h Y,

* En hipertensio6 refractaria o de dificil control, i en malaltia renal cronica mantenir el tractament efectiu si el pacient esta ben controlat.
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Hipolipemiants

La hiperlipémia és un excés de lipids que es pot presentar com un augment del colesterol
(hipercolesterolemia), dels triglicerids (hipertrigliceridéemia) o de tots dos (hiperlipemia mixta). La
hipercolesterolemia és un reconegut factor de risc per desenvolupar malaltia cardiovascular.
El primer pas davant d’un pacient amb una hiperlipémia és la modificacio de I’estil de vida (dieta, exercici
fisic i abandonament del tabac i I’'alcohol) durant un periode preestablert de tres a sis mesos. Si no
s’aconsegueixen els objectius amb aquestes mesures, s’hauria de comencar el tractament farmacologic.
En pacients en prevencié secundaria, s’ha d’iniciar simultaniament el tractament farmacologic i la dieta.
Els principals grups farmacologics que disposem per a tractar les hiperlipemies son: les estatines, els
fibrats, les resines d’intercanvi ionic i I'ezetimiba.

Les estatines es caracteritzen per inhibir I'’enzim HMG-CoA reductasa que intervé a la sintesi hepatica
de colesterol. L’efecte més important de les estatines sobre el perfil lipidic és la reduccié del cLDL.
Les estatines son els farmacs d’eleccio en el tractament de la hipercolesterolemia, tant en prevencid
primaria com secundaria, on han demostrat reduir la morbimortalitat cardiovascular i total. En general,
son farmacs ben tolerats. Poden produir molésties gastrointestinals, elevacions de les transaminases i
rarament miopatia i rabdomiolisi.

Els fibrats redueixen principalment els triglicerids plasmatics. També poden augmentar el cHDL i reduir
lleument el cLDL. Els seus efectes adversos sén en general lleus. També es poden observar elevacions
de les transaminases i de la creatincinasa.

La combinacié d’estatines i fibrats s’ha associat a un increment del risc d’efectes adversos musculars.
Les resines d’intercanvi ionic augmenten I’eliminacié de sals biliars, formades a partir del colesterol. En
consequéncia, disminueixen els nivells de colesterol i de cLDL. La seva presentacio és en forma de pols,
amb unes propietats organoléptiques no gaire agradables que poden provocar falta de compliment
terapéutic.

Finalment, I'ezetimiba inhibeix selectivament I'absorcio intestinal de colesterol i d’altres esterols d’origen
vegetal relacionats. En I'actualitat, aquest farmac no té estudis que avaluin el seu efecte sobre la
morbimortalitat cardiovascular.
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W
n Seleccid de farmacs

1. 1. Estatines

1.1.1. Estatina de primera eleccio

SIMVASTATINA

ADULTS NENS
Tractament de la hipercolesterolemia i dislipemia En I'actualitat no hi ha evidéncia sobre I'us
INDICACIONS mixta amb predomini d’hipercolesterolemia: de simvastatina en nens

| . Prevenci6 primaria: 10-40 mg/dia (a la nit).
POSOLOGIA Prevencié secundaria: 10-40 mg/dia (a la nit).

*No és necessari modificar la posologia en cas d’insuficiéncia renal lleu o moderada. En pacients amb insuficiéncia
renal greu (aclariment de creatinina <30 ml/min) no es recomana utilitzar dosis superiors a 10 mg/dia.

EFECTES * Elevacions persistents i reversibles de les transaminases seriques.

ADVERSOS e Ocasionalment produeix miopatia. Rarament produeix rabdomiolisi amb o sense insuficiencia renal aguda.
RELLEVANTS

e Altres: mareig, mal de cap, fatiga, insomni, nausees, dispépsia, diarrea, restrenyiment, etc...

e Augment del risc de miopatia i rabdomiolisi:

- Gemfibrozil, altres fibrats i niacina.

- Inhibidors potents del citocrom P450 3A4: itraconazol, ketoconazol, miconazol, eritromicina,
claritromicina, telitromicina, inhibidors de la proteasa del VIH. L’associaci6 de simvastatina amb
aquests farmacs esta contraindicada. Si el tractament amb itraconazol, ketoconazol, eritromicina,
claritromicina o telitromicina és necessari, la simvastatina ha de suspendre’s durant el tractament.

- Ciclosporina, verapamil, diltiazem i amiodarona. No superar els 10 mg de simvastatina quan s’utilitza
amb ciclosporina, els 20 mg de simvastatina amb verapamil i amiodarona i els 40 mg de simvastatina
amb diltiazem.

- Suc de pomelo.

¢ Anticoagulants cumarinics: potenciacié modesta de I'efecte anticoagulant. S’ha de controlar el
temps de protrombina.

e Rifampicina: disminucié de les concentracions plasmatiques de simvastatina.

INTERACCIONS
RELLEVANTS

e Esta contraindicada en:
- hipersensibilitat a simvastatina
- hepatopatia activa o elevacions persistents de les transminases seriques.
- Us concomitant de farmacs inhibidors potents del citocrom P450 3A4.
- lactancia i embaras (categoria X de la FDA (veure annex l)).

o):5:1/(e(0) 5] @ Es recomana la realitzacié de proves de funcié hepatica abans d’iniciar el tractament i, un cop iniciat,
quan estigui clinicament indicat.
¢ Es recomana monitoritzar els nivells de creatincinasa (CK) un cop iniciat el tractament.

e | 'administracié de simvastatina s’ha d’interrompre quan els nivells de transaminases s’elevin de forma
persistent fins a tres vegades el limit superior de la normalitat i si la concentracié de CK, en abséncia
d’exercici fisic, esta per sobre de cinc vegades el limit superior de la normalitat.
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1.1.2. Estatines en situacions especials

PRAVASTATINA

SITUACIONS
ESPECIALS |
POSOLOGIA*

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS

INTERACCIONS
RELLEVANTS

OBSERVACIONS

4 | Hipolipemiants

ADULTS

Tractament de la hipercolesterolemia o dislipemia
mixta amb predomini d’hipercolesterolemia quan
la simvastatina no es pugui utilitzar per interaccions
farmacologiques (inhibidors de la proteasa del VIH,
amiodarona, verapamil, diltiazem).

Pravastatina: 10-40 mg/24h (a la nit).

*En pacients amb insuficiencia renal moderada o greu o
insuficiéncia hepatica significativa, es recomana administrar
una dosis inicial de 10 mg al dia. La dosi s’ha d’ajustar

amb precaucié segons la resposta a parametres clinics.

|

NENS

Tractament de la hipercolesterolemia familiar
heterocigotica.

Entre 8 i 13 anys™*: pravastatina 10-20 mg/24h
Entre 14 i 18 anys**: pravastatina 10-40 mg/24h

**Atencioé amb les adolescents en edat fertil.

e Elevacions persistents i reversibles de les transaminases seriques.
e Ocasionalment produeix mialgia i miopatia. Rarament produeix rabdomiolisi.
o Altres: diarrea, flatuléncia, acidesa d’estémac, nausees, vomits, mal de cap, mareig.

* Augment del risc de miopatia i rabdomiolisi:
- Gemfibrozil i altres fibrats.

- Ciclosporina: es produeix augment de la concentracié de pravastatina.

¢ Colestiramina i colestipol. L’administracié concomitant produeix una reduccié de la biodisponibilitat
de pravastatina del 40% al 50%. Administrar la pravastatina 1h abans o 4h després de la resina.

e Esta contraindicat en:
- hipersensibilitat a la pravastatina

- hepatopatia activa o elevacions persistents de les transminases seriques.
- lactancia i embaras (categoria X de la FDA (veure annex |)).

¢ Es recomana la realitzaci6 de proves de funcié hepatica abans d’iniciar el tractament i posteriorment

de forma periodica.

¢ Es recomana monitoritzar els nivells de creatincinasa (CK) un cop iniciat el tractament.

¢ | ’administracié de pravastatina s’ha d’interrompre quan els nivells de transaminases s’elevin de forma
persistent fins a tres vegades el limit superior de la normalitat i si la concentracié de CK, en abséncia
d’exercici fisic, esta per sobre de cinc vegades el limit superior de la normalitat.
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ATORVASTATINA

ADULTS NENS
e Hipercolesterolemia o dislipemia mixta amb Experiencia molt limitada. Sol I’haurien d’utilitzar
predomini d’hipercolesterolémia i no consecucio especialistes.
SITUACIONS de I'objectiu de cLDL amb simvastatina:
ESPECIALS | atorvastatina 40-80 mg/dia.

POSOLOGIA*

¢ Fase aguda i mesos seglients de la sindrome
coronaria: atorvastatina 80 mg/dia.

*No és necessari I'ajustament de la dosi en insuficiéncia renal.

¢ Elevacions persistents i reversibles de les transaminases seriques.
EFECTES * Rarament proqueix mialgia, miositis i n]iqpatia que pot progressar a rabdomiolisi amb insuficiencia renal.
ADVERSOS * Reaccions al-lergiques, erupcions cutanies i prurit.
RELLEVANTS e Artralgies, mal d’esquena, dolor toracic i edema periféric.
e Altres: mareig, mal de cap, insomni, asténia, nausees, dispepsia, flatuléncia, restrenyiment, diarrea,
parestésies, hipoestesia, etc...

e Augment del risc de miopatia i rabdomiolisi amb:
- Gemfibrozil, altres fibrats i niacina.
- Claritromicina, eritromicina i telitromicina.
- ltraconazol i ketoconazol.
- Inhibidors de la proteasa del VIH.

INTERACCIONS - Verapamil i diltiazem.

RELLEVANTS - Ciclosporina.

- Suc de pomelo.

¢ Anticoagulants orals: augment de I'efecte de I'anticoagulant.

¢ Digoxina: augment de la concentraci6 plasmatica de digoxina quan es va administrar amb atorvastatina
a dosis de 80 mg.

e Esta contraindicat en:

- hipersensibilitat a I'atorvastatina

- malaltia hepatica activa o en elevacions injustificades i persistents de les transaminases sériques (3

vegades el limit superior de la normalitat)

- miopatia

- lactancia i embaras (categoria X de la FDA (veure annex |)).
¢ Es recomana la realitzacio de proves de funcio hepatica abans d’iniciar el tractament i posteriorment
OBSERVACIONS de forma periodica.

¢ Es recomana monitoritzar els nivells de creatincinasa (CK) un cop iniciat el tractament.

¢ | 'administracié d’atorvastatina s’ha d’interrompre quan els nivells de transaminases s’elevin de forma
persistent fins a tres vegades el limit superior de la normalitat i si la concentracié de CK, en abséncia
d’exercici fisic, esta per sobre de cinc vegades el limit superior de la normalitat.

e Atorvastatina (a dosis de 80 mg) és I'Uinica estatina que s’ha estudiat en malalts amb atac isquemic
transitori i ictus no cardioembolics previs.
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1. 2. Fibrats
1.2.1. Fibrat de primera eleccio

GEMFIBROZIL

ADULTS NENS
INDICACIONS Tractament de la hipertrigliceridémia: 600 mg/12h En l'actualitat no hi ha estudis de gemfibrozil en
| POSOLOGIA® 0 900 mg/24h. nens. No es recomana el seu Us.

*No es pot utilitzar en casos d’insuficiencia renal greu. S’ha d’ajustar la dosis en casos d’insuficiencia renal
lleu 0 moderada.

e Elevacions de transaminases seriques, LDH, creatincinasa (CK) i fosfatasa alcalina.
e Rarament mialgia, miopatia, miositis i rabdomiolisi. El risc de dany muscular esta augmentat en cas
EFECTES de combinar-se amb inhibidors de ’'HMG-CoA reductasa.
ADVERSOS * Rarament anémia, leucopénia, trombocitopénia, eosinofilia, hipoplasia de la medul-la ossia i colelitiasis.
RELLEVANTS e Eczema i erupcions dermiques.
e Altres: dispepsia, dolor abdominal, diarrea, flatulencia, nausees, vomits, restrenyiment, vertigen, mal
de cap i fatiga.

e Estatines: augment del risc de miopatia i rabdomiolisi. Es recomana evitar I'Gs concomitant de gemfibrozil
i una estatina™.

¢ Ezetimiba: augment del risc de colelitiasi i de la concentracié plasmatica d’ezetimiba.

|\f1d:0\eleil0) 5| © Repaglinida: associacié contraindicada per augment de la concentracio plasmatica de repaglinida i
RELLEVANTS risc d’hipoglicemia.

¢ Rosiglitazona: augment de la concentracié plasmatica de rosiglitazona.

¢ Anticoagulants orals: pot potenciar I'efecte anticoagulant.

¢ Bexarote: augment de la concentracié plasmatica de bexarote.

¢ **| ’associacié gemfibrozil i estatina presenta risc de miopatia i rabdomiolisi. El fenofibrat és dels fibrats
que en combinacié amb una estatina t¢ menys casos descrits de rabdomiolisi. Malgrat aixo, no es pot
descartar el risc de toxicitat muscular greu quan s’associa fenofibrat i estatina. Aquesta associacié s’ha
d’utilitzar amb precaucio.

e Esta contraindicat en:
- Hipersensibilitat a gemfibrozil
OBSERVACIONS - Insuficiencia hepatica o insuficiencia renal greu
- Antecedents de malaltia de la vesicula biliar o de les vies biliars
- Us concomitant de repaglinida
- Antecedents de fotoal-lergia o reacci6 fototoxica durant el tractament amb fibrats.

* No es recomana la seva utiltizacié durant la lactancia i I'embaras (Categoria C de la FDA (veure annex l)).

e Suspendre el tractament si augment de la CK cinc vegades per sobre del limit superior de la normalitat,
mialgia difusa i/o debilitat muscular.
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1. 3. Ezetimiba en situacions especials

EZETIMIBA

SITUACIONS
ESPECIALS |

ADULTS

Ezetimiba associada a una estatina a dosis baixes
en el tractament de la hipercolesterolemia quan:

- No hi ha un control adequat amb una estatina
sola a dosis altes.

NENS

Nens menors de 10 anys: no es disposa de dades
cliniques. No es recomana el seu Us.

Nens i adolescents majors de 10 anys: No és
necessari I'ajustament de dosis. L'experiéncia clinica
és limitada.

POSOLOGIA - L'estatina a dosis altes no es tolera (indicacid

no aprovada a fitxa técnica).

Posologia: Ezetimiba 10 mg/24h

¢ Mal de cap, dolor abdominal, diarrea.

¢ Experiéncia post-comercialitzacié (sén efectes adversos rars): trombocitopénia, hipersensibilitat
(incloent erupci6 cutania i angioedema), nausees, pancreatitis, hepatitis, colelitiasis, colecistitis, mialgia,
miopatia, rabdomiolisi, elevacions de les transaminases i de la creatincinasa (CK).

e La incidencia d’elevacions clinicament rellevants de les transaminases seriques va ser superior quan
ezetimiba es va administrar conjuntament amb una estatina.

EFECTES
ADVERSOS
RELLEVANTS

* Fibrats: augment del risc de colelitiasi i de la concentracio plasmatica d’ezetimiba. No es recomana
I’ds concomitant.

¢ Ciclosporina: pot augmentar la concentracié plasmatica tant d’ezetimiba com de ciclosporina
si s’administren concomitantment.

¢ Warfarina: augment del quocient internacional normalitzat (INR).

INTERACCIONS
RELLEVANTS

¢ En P'actualitat, no s’han realitzat estudis amb ezetimiba per avaluar el seu efecte sobre la morbimortalitat
cardiovascular. La seva recomanaci6 d’us en les situacions especials abans esmentades es basa en
els resultats de disminucié del colesterol en els assaigs clinics.

e Esta contraindicat en:
- Hipersensibilitat a ezetimiba.
- Combinacié amb una estatina en la lactancia i I'embaras (Categoria C de la FDA (veure annex l)).
- Combinacié amb una estatina en pacients amb hepatopatia activa o elevacions persistents i d’origen

desconegut de les transaminases sériques.

¢ Quan s’administra ezetimiba junt amb una estatina, s’han de realitzar proves de la funcié hepatica a
I’inici del tractament i seguir les recomanacions de I’estatina en aquest aspecte.

¢ Si es sospita miopatia o hi ha un augment de les CK superior a deu vegades el limit superior de la
normalitat, I’ezetimiba s’ha de suspendre.

OBSERVACIONS
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2. 1. Estatines

i

La seguent taula mostra la relacié entre les diferents estatines segons la poténcia per reduir el colesterol LDL5.

ESTATINA NO RECOMANADA DE PRIMERA ESTATINA POTENCIA | poTENCIA REDUCCIO
ELECCIO RECOMANADA | REDUCCIO} “col ESTEROL TOTAL

Pravastatina 20mg/24h<—Fluvastatina 40mg/24h<»> Simvastatina 10mg/24h 27% 22%
Lovastatina 20mg/24h<—>
Pravastatina 40mg/24h<—+Fluvastatina 80mg/24h<»> Simvastatina 20mg/24h 34% 27%

Lovastatina 40mg/24h<— Atorvastatina 10mg/24h<»

Lovastatina 80mg/24h < Atorvastatina 20mg/24h<—» Simvastatina 40mg/24h 41% 32%
Atorvastatina 40mg/24h 48% 37%
Atorvastatina 80mg/24h 55% 42%
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Categories de seguretat d’Us dels farmacs durant 'embaras segons la FDA.

Categoria z
FDA DESCRIPCIO

Estudis controlats en dones embarassades no han demostrat un risc augmentat
d’anormalitats fetals.

Estudis en animals no han demostrat risc fetal, de tota manera, no hi ha estudis controlats
en dones embarassades.

Estudis en animals han demostrat efectes adversos pero, estudis controlats en dones
embarassades no han aconseguit demostrar risc fetal.

Estudis en animals han demostrat efectes adversos i no es disposa d’estudis controlats
en dones embarassades.

No s’han realitzat estudis en animals i no es disposa d’estudis controlats en dones
embarassades.

Estudis controlats o observacionals en dones embarassades han demostrat risc fetal. De
tota manera, els beneficis del tractament podrien superar el risc potencial.

Estudis controlats o observacionals en animals o en dones embarassades han demostrat
evidencia d'anormalitats fetals.

El risc del seu Us en dones embarassades sobrepassa clarament qualsevol benefici.

L'Us del producte esta contraindicat en dones que estan o que podrien quedar-se
embarassades.

Bibliografia:
U.S. Food and drug Administration:
http://www.fda.gov/fdac/features/2001/301_preg.html
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