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»» ADOs, si dosis múltiples diárias
»» Agonistas alfa adrenérgicos (clonidina, 

metildopa, moxonidina)�
»» Agonistas beta adrenérgicos, bromuro de 

ipratropio y corticosteroides inhalados �
»» Antiarrítmicos (amiodarona, quinidina, 

disopiramida,dronedarona) �
»» Antiepilépticos y anticonvulsivantes 

(fenitoina, carbamazepina, ac.valproico, 
oxcarbazepina, fenobarbital, pregabalina, 
topiramato) �

»» Antirretrovirales �  
»» Azatioprina �
»» Betabloqueantes �
»» Calcio Antagonistas �
»» Ciclofosfamida�  
»» IECAs o ARA-2, si dosis múltiples diarias �
»» Inhibidores leucotrienos (montelukast, 

zafirlukast) �
»» Insulina �
»» Metotrexato �
»» Nitratos �
»» Terapia ocular �

Fármacos cuyo tiempo de 
conciliación es inferior a 4h: 
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4 5 Guía para la Conciliacion de  
los medicamentos en los servicios de urgencias

AAS	 Acido acetil salicílico

ADO	 Antidiabéticos orales

AINE	 Antininflamatorios no esteroideos

ALT	 Alanina aminotransferasa

AST	 Aspartato aminotransferasa

anti-H2	 Antihistamínicos H2

ARA-II	 Antagonistas de receptores de angiotensina II

BCG	 Bacillus Calmette Guérin

BZP	 Benzodiapepinas

CCR5	 Quimiocina receptora de tipo 5

CD4	 Cúmulo de dferenciación 4 (linfocito)

CK	 Creatinin quinasa

COMT	 Catecol-o-metiltransferasa

CLCR	 Aclaramiento de Creatinina

COX-1	 Ciclooxigenasa -1

COX-2	 Ciclooxigenasa -2

CV	 Cardiovascular

ECG	 Electrocardiograma

EPOC	 Enfermedad pulmonar obstructiva crónica

FC	 Frecuencia cardiaca

FG	 Filtrado glomerular

GI	 Gastrointestinal

hipoK	 Hipopotasemia

hipoMg	 Hipomagnesemia

hipoNa	 Hiponatremia

HPBM	 Heparina bajo peso molecular

IAM	 Infarto agudo de miocardio

IBP	 Inhibidor de la bomba de protones

IC	 Insuficiencia cardiaca

IECAS	 Innhibiodr de la enzima convertidora de angiotensina

IMAO	 Inhibidores de la monoaminooxidasa

IP	 Inhibidor de la proteasa

IRSNs	 Inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina y norepinefrina

ISRSs	 Inhibidores selectivos de la recaptación de Serotonina

ITINN	 Inhibidores de la transcriptasa inversa no análogos de nucleósido 

iv	 Intravenosa

K	 Potasio

LDL	 Lipoproteina LDL

min	 Minuto

mg	 Miligramo

mL	 Mililitro

ng	 Nanogramo

SIADH	 Síndrome de secreción inadecuada de hormona antidiurética

SNG	 Sonda nasogástrica

TA	 Tensión arterial

TVP	 Trombosis venosa profunda

ui	 Unidad internacional

24h	 Veinte y cuatro horas

4h	 Cuatro horas

	 Aumentan

	 Disminuyen

≥	 Mayor o igual a

ABREVIATURas empleadas
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Guía de color: Grupos de medicamentos

Introducción
En nuestro país, la publicación en el año 2005 del Estudio Nacional sobre Eventos 
Adversos (ENEAS) 1 ha marcado un antes y un después en el conocimiento de los 
eventos adversos para los pacientes en su tránsito por los hospitales. Así mostró 
que el 9,3% de los pacientes hospitalizados tuvieron un evento adverso (EA) y que 
la mayoría de éstos estuvieron relacionados con la medicación (37,4%). Reciente-
mente se ha publicado el estudio EVADUR 2 realizado en el ámbito de urgencias 
y señala que el 12% de los pacientes visitados sufre algún tipo de incidente o EA y 
que la segunda causa más frecuente es la medicación (37,5%).

Una de las estrategias que se utilizan para minimizar estos EA relacionados con la 
medicación es la conciliación, que se define como el proceso formal y estandariza-
do de obtener la lista completa de la medicación previa de un paciente, compararla 
con la prescripción activa, y analizar y resolver las discrepancias encontradas3 

Su objetivo es garantizar a lo largo de todo el proceso de la atención sanitaria, 
que los pacientes reciben todos los medicamentos necesarios que estaban tomando 
previamente, con la dosis, la vía y la frecuencia correctas y adecuados a la actual 
situación del paciente así como a la nueva prescripción realizada en el hospital4.

La participación activa del paciente y familiares en la conciliación es una estra-
tegia clave para la prevención de los errores y la reducción del daño al paciente.

Fue en el año 2003 la JCAHO quien por primera vez contempló la conciliación 
entre los objetivos para mejorar la seguridad de los pacientes. Le siguieron en 
2005, la OMS y en 2007, The National Institute for Health and Clinical Excellen-
ce conjuntamente con la National Patient Safety Agency de Inglaterra5,6,7.

La SEFH, en su documento 2020, hacia el futuro con seguridad, incorpora entre 
sus objetivos estratégicos para el año 2020, la existencia en el 100% de hospitales 
de procedimientos normalizados de conciliación de la medicación habitual tanto 
al ingreso como al alta8.

Son numerosos los desafíos para implementar con éxito programas de concilia-
ción de tratamientos. La implementación exitosa requiere del apoyo de directivos, 
la implicación de los médicos y enfermeras y la colaboración de los farmacéuti-
cos, además de realizar sesiones docentes formativas. 

Otro de los factores críticos es la adecuación de los medicamentos prescritos en 
relación con la enfermedad del paciente y condiciones subyacentes.

En España ya hay publicadas diferentes guías para la implantación de la conci-
liación de tratamientos 39, 

En ellas se recomienda:

»» Disponer de un sistema estandarizado para recopilar y documentar la in-
formación sobre todos los medicamentos del paciente (automedicaciones, 
fitoterapia, medicamentos sin receta, etc..)

»» Disponer de una tarjeta estándar de la medicación al alta para pacientes.

»» Considerar el uso de las tecnologías (historia clínica electrónica prescrip-
ción electrónica, receta electrónica) para facilitar el procedimiento de la 
conciliación.

La terminología y clasificación de los errores de conciliación de la medicación, se 
han publicado en el Documento de consenso sobre terminología, clasificación y 
evaluación de los programas de Conciliación de la Medicación, de la SEFH3

Buenas Prácticas a la hora de Conciliar medicamentos en Urgencias
En el ámbito de los servicios de urgencias, es más difícil conocer la medicación 
habitual, no sólo debido a la presión asistencial a la que está sometido este ser-
vicio, sino también a la propia patología aguda del paciente. Se trabaja en un 
ambiente de atención inmediata en el que, en muchos casos, se requiere tomar 
decisiones rápidas sin valorar completamente la terapia del paciente.

El farmacéutico de urgencias debe ser el profesional responsable de liderar el progra-
ma de conciliación y elaborar la historia farmacoterapéutica del paciente y así cola-
borar junto con la enfermería y el médico en la prevención de errores de medicación 
derivados de interrupciones, continuaciones o modificaciones no deseadas. 

Se recomienda revisar el último informe de alta de hospitalización (si es recien-
te), revisar la última prescripción de recetas de Atención Primaria, solicitar al 
paciente/cuidador si tienen alguna hoja actualizada de medicación y comprobar la 
veracidad en la toma de medicación sin indicación clara, susceptible de abandono 
por efectos adversos o falta de eficacia (tipo antidepresivos, ansiolíticos, antipsi-
cóticos en ancianos, etc.).

Hay establecidas diversas estrategias, en función del tiempo transcurrido desde 
la admisión del paciente en el hospital, para identificar aquellas situaciones de 
alto riesgo de producir eventos adversos que requieren una resolución rápida 4:
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»» Conciliar el tratamiento antes de la próxima dosis prescrita.
»» Completar la conciliación antes de los pases de visita de las mañanas.
»» Conciliar toda la medicación en las primeras 6 horas transcurridas desde 

de la admisión en el hospital (el objetivo establecido inicial es lograr en el 
marco de tiempo de 6 horas conciliar al menos el 50% de los pacientes).

»» Conciliar un conjunto especificado de medicamentos de alto riesgo en las 
4 horas del ingreso y el resto dentro de las primeras 24 horas.

»» Conciliar la medicación antes de la siguiente dosis (6-8 horas) con un pla-
zo de tiempo máximo de 24 horas, teniendo en cuenta los ingresos de la 
noche y aquellos medicamentos de alto riesgo que precisan ser revisados 
en un plazo breve de tiempo.

Respecto a qué medidas concretas se deben tomar, es el manejo de la medicación 
perioperatoria la más estudiada. De hecho, hay publicadas diferentes guías, proto-
colos y recomendaciones que facilitan el proceso de conciliación de la medicación 
en esta área 4, 10, 11. Sin embargo, no se encuentra evidencia publicada acerca de la 
conciliación de la medicación en pacientes que acuden a los servicios de urgencias. 

Excepto algunos fármacos que son claramente revisados en los servicios de ur-
gencias, la continuidad o ajuste de la medicación crónica es una responsabilidad 
que no suele ser inicialmente asumida por ninguno de los profesionales que atien-
den al paciente, dado que es el motivo de consulta lo que capta principalmente 
toda la atención.

Así, en España, el grupo REDFASTER detectó que un 79% de los pacien-
tes en urgencias presentan discrepancias entre la medicación que realmente 
tomaban antes de acudir a urgencias del hospital y la que figuraba registrada 
en las historias clínicas12. Además, la interrupción brusca de alguno de los me-
dicamentos puede provocar un síndrome de retirada, una exacerbación de la 
patología subyacente, empeorando el estado del paciente y/o complicando el 
cuado agudo que le hizo acudir a urgencias o incluso generar un nuevo proble-
ma de salud. Pero también el mantenimiento de alguno de los medicamentos, 
en determinadas circunstancias (fallo renal, fallo hepático, sangrado, depre-
sión respiratoria, intoxicación, etc.) puede suponer un riesgo para el paciente, 
por lo que deben ser interrumpidos temporalmente hasta estabilizar al mismo.

El grupo REDFASTER, considera que el paciente diana ideal de urgencias en 
el cuál hacer conciliación debería ser:

»» Si permanece más de 24 horas: en el servicio de urgencias y toma 
medicación:TODOS

»» Si permanece menos de 24 horas: priorizar aquellos que tomen fárma-
cos cuyo tiempo de conciliación recogidos en la “Guía para la Conci-
liación de los medicamentos en los servicios de urgencias” del GRUPO 
REDFASTER sea de 4h, generalmente medicamentos de alto riesgo o de 
corta semivida plasmática (Anexo 1).

Por todo lo anteriormente citado, el grupo REDFASTER cree conveniente ela-
borar esta guía de Conciliación de la medicación al ingreso en urgencias, que 
garantice la seguridad farmacoterapéutica de los pacientes desde el momento del 
triage. Es importante subrayar que no se ha contemplado la conciliación de la 
medicación al alta de urgencias. Es probable que haya que reintroducir de nuevo 
medicamentos que en esta guía figura debían ser interrumpidos al ingreso.

Es posible que en algún caso se deba requerir una valoración individualizada de 
la relación riesgo/beneficio en la que la actitud más adecuada a seguir pueda no 
coincidir con las recomendaciones aquí descritas.

Estructura y Contenido de la Guía:
1) Selección de medicamentos

La mayor parte de la información que se ha obtenido procede de opiniones de 
expertos, casos clínicos aislados y consideraciones teóricas extrapoladas a partir 
de las experiencias obtenidas con medicamentos similares en protocolos de otros 
hospitales para el manejo perioperatorio10,11. Así se ha obtenido una lista de me-
dicamentos que posteriormente se ha completado con el resto de medicamentos 
habituales de los servicios de urgencias.

Para todos los medicamentos se han consultado diferentes fuentes de informa-
ción, bases de datos farmacoterapéuticas como el Drugdex-Micromedex13 así 
como las fichas técnicas14 

La guía de Conciliación del tratamiento en urgencias incluye medicamentos o 
grupos de medicamentos ordenados por patologías. Para cada uno de ellos se ha 
tenido en cuenta: tiempo máximo que debe transcurrir para llevar a cabo la conci-
liación, presencia de síndrome de retirada y manejo en urgencias.
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2) Tiempo de conciliación

Es el tiempo máximo que debe transcurrir desde la admisión del paciente en el 
servicio de urgencias hasta que se realiza la conciliación.

Se ha considerado un tiempo de conciliación de 4h para los medicamentos de alto 
riesgo o de corta semivida plasmática y de 24 horas para el resto de los medica-
mentos. El riesgo asociado a la administración contraindicada o a la omisión del 
medicamento se incrementa en caso de: antibióticos, insulina, hipoglucemiantes 
orales, antihipertensivos, inmunosupresores, inhaladores, anticomiciales, antian-
ginosos y analgésico15,16.

3) Síndrome de retirada

En este apartado se especifica si la suspensión brusca de un determinado medica-
mento puede producir efectos indeseables o de rebote. Consiste en la reaparición 
de los síntomas por los que se inició el tratamiento. 

4) Manejo

Existen “particularidades” con muchos medicamentos que deben tenerse en cuen-
ta cuando son prescritos en urgencias, ya que pueden afectar a la efectividad y 
seguridad de los mismos así como al resto de tratamientos concomitantes.

Por ello se ha especificado:

»» Medicamentos que han de monitorizarse (monitorización de la concen-
tración plasmática, de efecto terapéutico o toxicidad, ajuste del intervalo 
de administración)

»» Interacciones que requieren intervención: se ha resaltado en negrita las 
interacciones que contraindican una determinada asociación. No se espe-
cifica el tipo de intervención a realizar en el resto de interacciones para no 
alargar en exceso esta guía, pero una vez conocidas se puede acceder a las 
fichas técnicas para comprobar cómo actuar.

»» Efectos adversos más relevantes.
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Antiinflamatorios no esteroideos y  
terapia antirreumática
Inhibidores de la ciclooxigenasa 
tipo 1 (COX-1): AINE
Ácido acetilsalicilico, ibuprofeno, ketorolaco, indometacina, 
naproxeno, piroxicam

Conciliación	 Primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: función renal, sangrado, riesgo cardiovascular

Interacciones: acenocumarol, heparina, litio, ciclosporina, inhibidores 

recaptación serotonina (IRSS)

Efectos secundarios:
»»  Alteraciones gastrointestinales : (perfil gastrolesivo: Ibuprofeno, 

diclofenaco< AAS, naproxe no, indometacina< ketoprofeno, piroxicam, 
ketorolaco)(pirosis, dispepsia, gastritis, diarrea o estreñimiento, úlcera 
gástrica o duodenal)

»»  Riesgo cardiovascular (infarto agudo miocardio, ictus) principalmente 
a dosis altas (diclofenaco 150 mg/día, ibuprofeno 2400/día) y larga dura-
ción. Naproxeno mejor perfil cardiovascular

»»  Riesgo alteración renal (  función renal; edema; retención sodio; 
hiperpotasemia…)

»»  Riesgo hemorragia.

Antiinflamatorios no esteroideos y  
terapia antirreumática 
Inhibidores de la ciclooxigenasa 
tipo 2 (COX-2)17

Celecoxib, etoricoxib

Conciliación	 Primeras 24h 

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: sangrado, riesgo cardiovascular, función renal.

Interacciones: litio, ciclosporina, IRSS, tamoxifeno

Efectos secundarios:
»» Riesgo de sangrado mínimo
»» Alteración función renal 
»» Potencian la nefrotoxicidad de otros fármacos (tacrolimus, ciclosporina, 

AINES) 
»» Incremento riesgo cardiovascular (infarto miocardio, ictus, problemas 

vasculares periféricos). Riesgo mayor en pacientes con antecedentes de 
enfermedad cardiovascular
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Antiinflamatorios no esteroideos y  
terapia antirreumática
Metotrexato
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: neutropenia, insuficiencia renal y hepática, déficit ácido fólico 
(prescripción fólico/folínico): a dosis bajas de metotrexato(artritis reumatoide) 
se debe administrar ácido fólico 5 mg o ácido folínico 7,5-15 mg c/semana el día 
después de metotrexate

Interacciones ciclosporina, AINES, vacunas vivas, tacrolimus tópico, trimetro-
prim/sulfametoxazol

Efectos secundarios: déficit folato, trombocitopenia, neurotoxicidad, hepatitis, 
fibrosis pulmonar, toxicidad GI 

Antiinflamatorios no esteroideos y  
terapia antirreumática
Ciclofosfamida
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: hemograma (agranulocitosis, trombocitopenia), signos de cistitis 
(piuria, hematuria) 

Interacciones: etanercept, tacrolimus tópico, vacunas vivas (X), warfarina

Efectos secundarios: exacerbación insuficiencia cardíaca, hiponatremia 
(SIADH) neurotoxicidad, pancitopenia, cistitis hemorrágica.

Antiinflamatorios no esteroideos y  
terapia antirreumática
Azatioprina
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 NO

Manejo

Monitorizar: hemograma, función hepática

Interacciones: alopurinol, vacunas activadas (influenza), mercaptopurina, 
ribavirina, tacrolimus tópico

Efectos secundarios: náuseas, vómitos, anemia aplásica, mielotoxicidad, 
hepatotoxicidad, pancreatitis 
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Terapia cardiovascular
Agonistas alfa adrenérgicos  
(clonidina, metildopa, moxonidina)
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 Sí. Su retirada repentina se ha asociado con hiper-
tensión de rebote peligrosa

Manejo

Monitorizar: TAContraindicación en hipotensión ortostática

Interacciones: mirtazapina, betabloquantes, antidepresivos tricíclicos

Efectos secundarios: 

»» Clonidina: hipotensión ortostática, xerostomía, sequedad ojos, sedación, cefalea
»» Metildopa: retención de sodio y agua, sedación, torpeza mental, parkinso-

nismo, ginecomastia, galactorrea, sequedad boca, cefalea, mareo, hepatitis 
(reversible), anemia hemolítica, leucopenias, trombocitopenias, pancreatitis

»» Moxonidina: cefalea, sequedad boca

Terapia cardiovascular
ALISKIREN
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: TA, ionograma Evitar aliskiren si FG< 30 ml/min/1,73m2

Interacciones : ciclosporina, verapamilo, quinidina
Efectos secundarios: angioedema, hiperpotasemia, diarrea

Terapia cardiovascular
Antiarrítmicos: amiodarona,  
disopiramida, dronedarona,  
quinidina
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 No Vida media13:

»» Amiodarona 100h
»» Quinidina 6-8h
»» Disopiridamida 4-10h
»» Dronedarona 13-19h

Manejo

Monitorizar: 

»» FC, ECG, TA, Función tiroidea (amiodarona), Función pulmonar, Fun-
ción hepática: ALT ( también dronedarona)

»» Hemograma: agranulocitosis, trombocitopenia, 

Interacciones: 

»» Amiodarona: digoxina, diltiazem, quinidina, procainamida anticoagulan-
tes orales, fenitoína

»» Quinidina: alfuzosina, amiodarona, azoles, atomoxetina, digoxina, 
cimetidina, codeína, colchicina, dabigatran, dextrometorfano, drone-
darona, eplerenona, fentanilo, fesoterodina, haloperidol, macrolidos, 
maraviroc, mefloquina, metilprednisolona, pimoizida, inhibidores 
proteasa, quinina, ranolazina, rifampicina y derivados, rivaroxaban, 
salmeterol, saxagliptin, IRSS, sucralfato, tamoxifeno, tamsulosina, 
antidepresivos triciclicos, ziprasidona

»» Disopiramida: amiodarona, dronedarona, macrolidos, fenitoina, pimo-
zida, quinina, verapamilo, ziprasidona

»» Dronedarona: betabloqueantes, antagonistas calcio (nodihidropiridini-
cos), colchicina, ciclosporina, dabigatran, digoxina, eplerenona, fentani-
lo, pimozida, quinina, simvastatina, tamoxifeno, ziprasidona
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Efectos secundarios: amiodarona: bradicardia, fibrosis pulmonar, hiper-, 
hipotiroidismo, hepatitis, hipotensión principalmente concomitante con 
antiarritmicos clase I, anemia aplásica (quinidina)  creatinina y alargamiento 
QTc (dronedarona)

Terapia cardiovascular
Antianginosos y antihipertensivos18: 
nitratos, betabloqueantes19,  
Calcio Antagonistas
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 Sí. La interrupción brusca (12-72h) de los beta-
bloqueantes puede provocar síndrome agudo de 
retirada (angina, hipertensión de rebote)  
Algunos pacientes experimentan un incremento en 
la frecuencia y severidad de la angina cuando se 
interrumpe de forma abrupta tratamiento con calcio 
antagonistas y nitratos

Manejo

Monitorizar: tensión arterial (TA), frecuencia cardíaca (FC)

Interacciones:

Nitratos: inhibidores 5 fosfodiesterasa (sildenafilo, verdenafilo)

»» Betabloqueantes: alfa1 bloqueantes (doxazosina, tamsulosina…), alfa 
agonistas (clonidina), dronaderona

»» Calcioantagonistas: amiodarona, azoles, estatinas, benzodiacepinas, car-
bamazepina, digoxina, cimetidina, colchicina, dronedarona, macrolidos, 
fenitoina, inhibidores proteasa, ranolazina, rifampicina, rifabutina

Efectos secundarios: bradicardia, hipotensión, edema pretibial (calcioantagonistas) 

Terapia cardiovascular
Digoxina
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No. Vida media 36-48h (6 días en insuficiencia renal) 

Manejo

Monitorizar: 

»» FC 
»» Niveles plasmáticos (margen terapéutico 0.8-2 ng/ml)
»» TA
»» Función renal
»» Ionograma: hipopotasemia, hipomagnesemia

Interacciones

»» Incrementan niveles: verapamilo, diltiazem, nifedipino, amiodarona, 
quinidina, espironolactona, amilorida, milrinona, ciclosporina, heparina, 
tetraciclinas, macrólidos, aspirina, alprazolam, itraconazol, propafenona

»» Reducen niveles: metoclopramida, antiácidos, rifampicina, fenitoína, 
resinas de intercambio iónico, acarbosa

Efectos secundarios: Efectos GI, visión borrosa, Ginecomastia, hipopotasemia, 
hipomagnesemia
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Terapia cardiovascular
Hipolipemiantes 
Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 No

Manejo	

Monitorizar: CPK, LDL

Si FG< 30 ml/min/1,73m2 evitar rosuvastatina; fenofibrato, gemfibrozilo

Si FG< 15 ml/min/1,73m2 evitar bezafibrato 

Interacciones

»» Resinas (colestiramina, colestipol): amiodarona, estrógenos, AINES, 
pravastatina, raloxifeno, tetraciclinas, ursodiol, análogo vitamina D.

»» Estatinas: amiodarona, azoles, colchicina, ciclosporina, daptomicina, 
diltiazem, dronedarona, gemfibrozilo, zumo pomelo, macrólidos, 
fenitoina, Inhibidores proteasa (IP), quinina, rifampicina y derivados, 
sildenafilo, verapamilo

»» Fibratos: clopidogrel, ciclosporina, repaglinida, anticoagulantes orales
»» Ezetimiba: colestiramina, colestipol, ciclosporina, anticoagulantes 

cumarínicos, fibratos.
»» Ácidos grasos omega-3: anticogulantes cumarínicos, heparina y hepa-

rina bajo peso molecular, clopidogrel, cilostazol, inhibidores receptor 
glicoproteína IIb/IIIa (abciximab, tirofiban), bivalirudina.

Efectos secundarios: rabdomiolisis, miopatia,  enzimas hepáticos

Terapia cardiovascular
Diuréticos
Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: TA, ionograma 

Evitar tiazidas si FG< 30 ml/min/1,73m2

Evitar espironolactona si FG< 10 ml/min/1,73m2 e hiperpotasemia.

Eplerenona no requiere ajuste según función renal y hepática. Se debe reducir 
dosis si potasio sérico 5,5-6 mmol/L y suspender si potasio > 6 mmol/L

Interacciones: 

»» Del asa: secuestrantes ácidos biliares

»» Tiazidas: secuestrantes ácidos biliares, litio, topiramato

»» Ahorradores potasio (K): eplerenona, sales K, tacrolimus

Efectos secundarios:

»» Del asa: hipocalcemia, hipoNA, hipoK, hipoMg, hiperglucemia, hiperui-
cemia, ototoxicidad a dosis altas por vía intravenosa

»» Tiazidas:em anteriores, hipercalcemia, pancreatitis, pueden exacerbar la gota

»» Ahorradores K: hiperpotasemia, hipoNa

boehringer_guia_medicamentos_2012_3.indd   20-21 28/09/12   14:02



22 23Grupos de medicamentosGuía para la Conciliacion de  
los medicamentos en los servicios de urgencias

Antitrombóticos
Antiagregantes plaquetarios 
AAS, ticlopidina, clopidogrel prasugrel

Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 No

Manejo	

Monitorizar: hemostasia, sangrado 

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento

Alternativa: heparina bajo peso molecular (HBPM)
»» Dosis profilaxis: 20 mg c/24h si bajo riesgo; 40 mg c/24h si riesgo alto
»» Dosis tratamiento: 1 mg/kg c/12h o 1,5 mg/kg c/24h

Interacciones: 

»» AAS: inhibidores anhidrasa carbónica (acetazolamida), gingko biloba, 
vacuna virus influenza y varicela, metotrexate

»» Ticlopidina: clopidogrel, fenitoina, tamoxifeno
»» Clopidogrel: omeprazol, anticoagulantes orales
»» Prasugrel: drotecogina alfa

Efectos secundarios: sangrado

Terapia cardiovascular
IECAS y ARA II20 
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h si dosis múltiples 

diarias sino conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar

»» TA 
»» Función renal
»» Ionograma
»» Hipoglucemia en diabéticos (IECAS)
»» Los ARA-II, disponen de indicaciones distintas (ej. losartan, telmisar-

tan), por lo que en ocasiones deben mantenerse. 

Interacciones: 

»» IECAS: litio, antiácidos, alopurinol, ciclosporina
»» ARAII: litio

Efectos secundarios: hiperpotasemia,  filtración glomerular, angiodema (prin-
cipalmente IECAS), 
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Antitrombóticos
Anticoagulantes orales (ACO): 
Warfarina, acenocumarol

Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 No

Manejo	

Monitorizar: hemostasia, sangrado

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento o sustituir por HBPM 

Interacciones: alopurinol, amiodarona, andrógenos (danazol, metiltestostero-
na…), agentes antitiroideos (metamizol, propiltiuracilo), barbituricos carbama-
zepina, cimetidina, conceptivos orales (estrógenos), fibratos, fluconazol, gingko, 
miconazol tópico, AINES (COX 1), fenitoina, vitamina K, salicilatos, sucralfato, 
sulfonamidas, tamoxifeno, levotiroxina

Efectos secundarios: alteración hepática, pancreatitis, hemorragia

Antitrombóticos
Anticoagulantes orales (ACO): 
Dabigatran y rivaroxaban

Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Sindrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: sangrado, ALT, función renal (dabigatran contraindicado en ClCr 
<30ml/min))

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento o sustituir por HBPM

Interacciones: 

»» Dabigatran: anticoagulantes orales y antiagregantes plaquetarios, 
inhibidores de la glicoproteina P, (amiodarona, quinidina, verapamilo),  
inductores glicoproteína P (carbamazepina, , rifampicina, fenitoína, 
dexametasona, doxorrubicina, prazosina, trazodona tipranavir),  inhibi-
dores de la protesasa, ISRSs e IRSNs

»» Rivaroxaban: inhibidores CYP3A4 (atazanavir, claritromicina, 
darunavir, fosamprenavir, imatinib, indinavir, isoniazida, itraconazol, 
ketoconazol, lopinavir, nelfinavir, nicardipina, posaconazol, quinidina, 
ritonavir, saquinavir,

Efectos secundarios: hemorragia, alteración ALT
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Terapia respiratoria
Teofilina
Conciliación	 Conciliación primeras 24h

Síndrome retirada	 No. Vida media 8-10h

Manejo

Monitorizar:

»» Niveles plasmáticos (margen terapéutico 10-20 mcg/ml)
»» FC
»» EG

Interacciones: adenosina, benzodiacepinas, betabloqueantes no selectivos, 
cimetidina, fluvoxamina, macrolidos, pancuronio, quinolonas,

Efectos secundarios: Convulsiones, nerviosismo, arritmias

Terapia respiratoria
Inhibidores leucotrienos 
Montelukast, zafirlukast

Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: nada a destacar

Interacciones: fenobarbital, rifampicina 

Efectos secundarios: cefalea, náuseas, aumento de la GOT, enfermedad de 
Churg Strauss23, efectos adversos de tipo neuropsiquiátrico en los niños24 
(agitación, agresión, ansiedad, alteraciones del sueño y alucinaciones, depresión, 
insomnio, irritabilidad, inquietud, pensamientos y comportamientos suicidas)

Terapia respiratoria
Agonistas beta adrenérgicos,  
bromuro ipratropio, tiotropio y  
corticosteroides inhalados21 
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h 

Síndrome retirada	 Sí. Su suspensión presenta riesgo de broncoespasmo22 

Manejo

Monitorizar: técnica administración 

Se puede considerar la sustitución por nebulizaciones si el paciente no puede 
realizar las inhalaciones correctamente (3)

Interacciones:

»» Salbutamol: alfa/beta bloqueantes
»» Salmeterol: alfa/beta bloqueantes

Efectos secundarios:

»» Beta agonistas: cefalea, temblor, palpitaciones, calmbres musculares
»» Bromuro ipratropio: cefalea, tos, faringitis, broncoespasmo paradójico, 

trastornos motilidad gástrica. Precaución en pacientes con predisposi-
ción glaucoma ángulo estrecho.

»» Corticosteroides inhalados: candidiasis orofaringea (enjuagues con agua, 
bicarbonato), neumomía, bronquitis, cefalea, ronquera, irritación garganta.
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Prevención y tratamiento de la osteoporosis. 
Cáncer mama
Reemplazamiento hormonal 
postmenopáusico y moduladores 
selectivos de los receptores  
estrogénicos
Tamoxifeno y raloxifeno

Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: hemograma, ionograma

Discontiuar si TVP o embolismo pulmonar. En pacientes con cáncer de mama en 
tratamiento con tamoxifeno el oncólogo debe valorar el ratio beneficio/riesgo.

Interacciones: 

»» Tamoxifeno: anastrozol, cochicina, dabigatran, everolimus, rifampicina 
y derivados, silodosina, topotecan, anticoagulantes orales

»» Raloxifeno: resinas, levotiroxina

Efectos secundarios: hipercalcemia (tamoxifeno), anemia, leucopenia, trombo-
citopenia, TVP; calambres, sofocos (raloxifeno)

Prevención y tratamiento de la osteoporosis. 
Cáncer mama
Calcitonina
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Sindrome retirada	 NO

Manejo

Monitorizar: nada a destacar

Interacciones: litio

Efectos secundarios25: rinitis (sequedad, edema, congestion, estornudos o rinitis 
alergica) y molestia nasal (irritacion nasal, alteracion del olfato, rash papular, 
parosmia, eritema de la mucosa nasal)

Prevención y tratamiento de la osteoporosis. 
Cáncer mama
Teriparatida
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: ionograma (calcio), duración tratamiento (máximo 2 años)

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento si ingreso (aportar paciente)

Interacciones: hiperacalcemia,  toxicidad digoxina

Efectos secundarios: dolor en extremidades, calambres, nauseas, mareo y cefalea. 
Se han notificado episodios aislados de hipotensión ortostática tras la administracion.
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Prevención y tratamiento de la osteoporosis. 
Cáncer mama
Bisfosfonatos 
Alendronato, risedronato, ibandronato26 

Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar : 

»» No administrar si aclaramiento creatinina < 30 ml/min
»» Asegurar aportes de calcio (cubrir necesidades 1500 mg/día) y vitamina 

D (alrededor 800ui en >65a)
»» Suspender mientras no sea posible garantizar su correcta administración 

vía oral (vaso agua, de pié durante 30 min tras la administración) 

Mantener tratamiento si ingreso.

Interacciones: antiácidos, hierro, sales de magnesio

Efectos secundarios: efectos GI (dispepsia, dolor abdominal, estrenimiento, 
diarrea, flatulencia, gastritis, nauseas, esofagitis, duodenitis y glositis), osteone-
crosis mandibular, hipocalcemia (bifosfonatos iv)

Anticonceptivos orales
Anticonceptivos hormonales 
sistémicos 
Estrógenos, progestágenos

Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: importante especificar en el registro de medicación el tratamiento 
con anticonceptivos debido a posibles interacciones con otros medicamentos ya 
que pueden incrementar riesgo de tromboembolismo.

Suspender durante ingreso.

Interacciones: anastrozol, tipranavir

Efectos secundarios: incrementan el riesgo de tromboembolismo 2-5 veces 
respecto a las mujeres que no lo toman
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Terapia tiroidea
Levotiroxina y antitiroideos 
Propiltiouracilo, metimazol, carbimazol

Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 No. 

Manejo

Monitorizar: mantener tratamiento, en caso de intolerancia oral puede recurrir-
se a la administración intravenosa

Interacciones:

»» Levotiroxina: hidróxido aluminio, poliestirensulfonatocálcico y sódico, sa-
les de calcio, hierro, orlistat, raloxifeno, sevelamer, anticoagulantes orales

»» Metimazol: anticoagulantes orales

Efectos secundarios: agranulocitosis (antitiroideos), hiperactividad, temblor (levotiroxina)

Fármacos sobre SNC
Analgésicos opioides
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 La suspensión prolongada puede provocar síndrome 
de retirada especialmente si se usan a dosis altas.

Manejo

Monitorizar: mantener tratamiento, y si no intercambio con morfina sulfato 
retard MST o parche fentanilo ( y morfina sulfato de rescate)

Interacciones: droperidol, IMAO, atazanavir (buprenorfina)

Metadona: barbitúricos, carbamazepina, didanosina, dronedarona, IMAO, pimo-
zida, quinina, IRSS, antirretrovirales no análogos, IRSS, tamoxifeno, ziprasidona

Efectos secundarios: náuseas, vómitos, depresión respiratoria, retención urina-
ria, bradicardia, miosis, somnolencia
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Fármacos sobre SNC
Ansiolíticos (benzodiazepinas)
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 Sí. La suspensión prolongada puede provocar sín-
drome de retirada especialmente si se usan a dosis 
altas (ansiedad, confusión y convulsiones) 

Manejo

Monitorizar: función respiratoria

Intercambio terapéutico: si dosis elevadas mantener tratamiento, si no reiniciar 
24-48h

Interacciones: clozapina, droperidol, olanzapina, teofilina, valproico (loraze-
pam). Además diazepam: azoles, antagonistas del calcio (no dihidropiridina), 
zumo pomelo, macrólidos, rifampicina.

Efectos secundarios: ataxia, amnesia, vértigo, disartria, caídas, falta de coor-
dinación motora, sedación. En ancianos, los Criterios STOP recomiendan: no 
utilizar ≥ 1 mes BZP de vida media larga (clorazepato, flurazepam…) o BZP con 
metabolitos vida media larga.

Contraindicados

»» Insuficiencia respiratoria grave
»» Apnea de sueño
»» Insuficiencia hepática severa

Fármacos sobre SNC
Antidepresivos tricíclicos
Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 Sí. Se recomienda mantener el tratamiento con 
los antidepresivos tricíclicos ya que su suspensión 
prolongada puede provocar síndrome de retirada

EXCEPCION: En caso de IAM o IC descompen-
sada están contraindicados. Por lo que no deben 
reintroducirse hasta que el paciente esté estabilizado

Manejo

Monitorizar: TA, FC

Interacciones: alfa/betaagonistas, alfa1 y alfa2 agonistas, barbitúricos, 
cisaprida, dronedarona, IMAO, pimozida, metoclopramida, quinina, IRSS, 
sibutramina, ziprasidona

Efectos secundarios:

»» Efectos cardiovasculares 
»» Hipotensión ortostática, IAM 
»» Convulsiones 
»» Efectos anticolinérgicos (sequedad boca, estreñimiento, retención urina-

ria, exacerbación glaucoma ángulo estrecho...)
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Fármacos sobre SNC
Antiepilépticos y anticonvulsivantes 
Fenitoína, carbamazepina, ácido valproico, oxcarbazepina, 
fenobarbital, pregabalina, topiramato

Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h 

Síndrome retirada	 Si. La suspensión abrupta puede precipitar aparición de 
crisis epilépticas (excepto con valproico y topiramato) 

Manejo

Monitorizar: se deben asegurar concentraciones terapéuticas de antiepilépticos 
y anticonvulsivantes:

»» Margen terapéutico fenitoina: 10-20 mcg/mL
»» Margen terapéutico carbamazepina: 4-12 mcg/mL
»» Margen terapéutico ácido valproico: 50-100 mcg/mL

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento

Interacciones:  niveles de fenitoína cuando se administra a través de SNG

»» Fenitoina: azoles, antagonistas calcio, capecitabina, carbamazepina, caspo-
fungina, cimetidina, conceptivos orales (estrógenos, progestagenos), ciclos-
porina, darunavir, disopiramida, disulfiram, doxiciclina, dronedarona, 
droperidol, efavirenz, etravirina, everolimus, exemestano, felbamato, flu-
conazol, estatina, imatinib, irinotecan 5-fluoracilo, isoniazida, lamotrigina, 
lopinavir, maraviroc, mefloquina, praziquantel, ranolazina, rifampicina, 
ritonavir, sirolimus, sorafenib, temsirolimus, ticlopidina, tipranavir 

»» Carbamazepina: adenosina, aripiprazol, antagonistas de calcio (no dihidro-
piridinas), caspofungina, clozapina, conceptivos orales (estrógenos, an-
drógenos), ciclosporina, dabigatran, danazol, doxiciclina, dronedarona, 
droperidol, etravirina, everolimus, exemestano, felbamato, haloperidol, 
imatinib, irinotecan, isoniazida, lamotrigina, lopinavir, macrolidos, IMAO, 
maraviroc, mefloquina, metadona, fenitoina, praziquantel, IP, ranolazina, 
IRSS, temsirolimus, topiramato, anticoagulantes orales, voriconazol

»» Valproico: carbapenémicos, felbamato, lamotrigina, lorazepam, macro-
lidos, rifampicina

»» Fenobarbital: colestiramina, conceptivos orales (estrógenos, progestágenos), 
ciclosporina, darunavir, doxiciclina, dronedarona, droperidol, etravirina, 
everolimus, exemestano, felbamato, imatinib, irinotecan, lamotrigina, 
lopinavir, maraviroc, mefloquina, metadona, praziquantel, ranolazina, 
sorafenib, tipranavir, antidepresivos triciclicos, anticoagulantes orales, 
voriconazol

»» Pregabalina: droperidol, mefloquina
»» Topiramato: acetazolamida, carbamazepina, conceptivos orales (estróge-

nos, progestágenos), droperidol, mefloquina, diuréticos tiazidicos

Efectos secundarios: hiponatremia (cbz, oxcbz), anemia, deterioro cognitivo 
(fenobarbital),  CK (pregabalina), pancreatitis (valproico), cálculos renales, 
glaucoma ángulo cerrado (topiramato)

Fármacos sobre SNC
Antiparkinsonianos
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 Sí. La suspensión prolongada puede dar lugar a un 
síndrome de retirada e incluso síndrome neurolépti-
co maligno27

Manejo	

Monitorizar: nada a destacar. Mantener tratamiento. 

Interacciones: Evitar el uso de metoclopramida, fenotiazinas (ej.clorpromazina)
y butirofenonas (haloperidol) por elevado riesgo de reacciones extrapiramidales

»» Levodopa: antipsicóticos típicos y atípicos, hierro, IMAO, piridoxina
»» Pramipexol y ropirinol: antipsicóticos típicos y atípicos

Efectos secundarios: hipotensión ortostática, arritmias (levodopa/carbidopa)
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Fármacos sobre SNC
Antipsicóticos (típicos y atípicos)
Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 Sí. La retirada brusca producir discinesia y agitación 
de rebote y la suspensión prolongada puede provo-
car síndrome de retirada (problemas psiquiátricos y 
síntomas extrapiramidales)29 

Manejo

Monitorizar: nada a destacar

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento

Interacciones

»» Típicos: antiparkinsonianos, dronedarona, metoclopramida, pimozi-
da, quinina, tamoxifeno ziprasidona. Además haloperidol: carbamaze-
pina, colchicina, eplerenona, everolimus, fentanilo, quinidina

»» Atípicos: antiparkinsonianos, dronedarona, metoclopramida, quinina, 
pimozida (risperidona), ziprasidona, carbamazepina (aripiprazol)

Efectos secundarios: 

»» Antipsicoticos típicos: movimientos anormales (distonías agudas, acati-
sia, parkinsonismo); sedación; síndrome neuroléptico maligno; hipoTA.

»» Antipsicoticos atípicos: hipotensión ortostática, síndrome metabólico, 
efectos anticolinérgicos

Fármacos sobre SNC
Fármacos contra Miastenia Gravis
Piridostigmina, neostigmina

Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: síntomas colinérgicos excesivos 

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento

Interacciones: sin interacciones relevantes

Efectos secundarios: fasciculaciones, diarrea, sudoración,  secreción bronquial
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Fármacos sobre SNC
ISRS (Inhibidores selectivos de la 
recaptación de serotonina) 
Conciliación	 Conciliar primeras 24h 

Síndrome retirada	 Si. Los de vida media larga (sertralina y fluoxetina) 
tienen menor incidencia (1.5%) de síndrome de 
interrupción que los de vida media más corta (pa-
roxetina y fluvoxamina) (17%)

Manejo	

Monitorizar: ionograma (hiponatremia)

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento

Interacciones: Carbamazepina, cimetidina, clozapina, dextromtorfano, dro-
nedarona, IMAO, metadona, metoclopramida, AINES, pimozida, quinina, 
sibutramina, tramadol, antidepresivos triciclicos, ziprasidona, clopidogrel 
(fluoxetina), tamoxifeno (fluoxetina)

Efectos secundarios: alteraciones GI, hiponatremia, Rx.extrapiramidales, 
insomnio, convulsiones, sedación

Fármacos sobre SNC
IMAO (Inhibidores de la  
monoaminooxidasa)
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 Si. La retirada debe ser lenta y progresiva 

Manejo

Monitorizar: TA, FC

Interacciones: alfa/beta agonistas directos (epinefrina, norepinefrina…), 
alfa/beta agonistas indirectos (efedrina), alfa1 agonistas (midodrina); alfa2 
agonistas (apraclonidina, brimonidina) fentanilo, remifentanilo, atomoxetina, 
bezafibrato, buprenorfina, bupropión, carbamazepina, inhibidores COMT 
(entacapona), dextrametorfano, hidromorfona, levodopa, linezolid, mapro-
tilina, metadona, metildopa, metilfenidato, mirtazapina, reserpina, IRSS, 
triptanes, inhibidores recaptación noradrenalina/serotonina (duloxetina, 
venlafaxina), tramadol, antidepresivos tricíclicos

Efectos secundarios: hipotensión ortostática, taquicardia
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Corticoides
Corticoides
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 Sí.

Manejo

Monitorizar: glicemia, TA

Mantener el tratamiento para evitar los efectos adversos derivados de la supre-
sión del eje hipotálamo-hipofisario-adrenal

Interacciones: antiácidos, aprepitant, BCG, equinacea, leflunomida, macróli-
dos, mitotano, ritonavir, tacrolimus tópico, vacunas vivas

Efectos secundarios: supresión eje hipotalámico-hipofisario, hiperTA, osteoporosis, 
sd.cushing, hiperglicemia, hiperuricemia, hipertiroidismo, hipopotasemia, glaucoma… 

Fármacos sobre SNC
Venlafaxina
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 Sí. La discontinuación brusca puede producir 
síndrome de retirada similar a los ISRS28 

Manejo

Monitorizar: TA. 

Interacciones: alfa/beta agonistas, droperidol, IMAO, trazodona, 

Efectos secundarios: nerviosismo, efectos cardiovasculares y anticolinérgicos, 
alteraciones GI,  TA, hipercolesterolemia

Fármacos sobre SNC
Reboxetina
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 Sí. Puede producir cefalea, mareo, nerviosismo 
y náuseas; incrementos medios de la frecuencia 
cardiaca de 6 a 12 latidos por minuto.

Manejo	

Monitorizar: Hemograma, Bioquímica (aminotransferasa y creatinina), TA, FC

Interacciones: almotriptan, ketoconazol, linezolid, IMAO

Efectos secundarios: hiper-, hipotensión, taquiarritmia, hiponatremia, estreñi-
miento, nauseas, cefalea, mareos, insomnio, retención urinaria
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Terapia antidiabética
Antidiabéticos orales (ADO)
Conciliación	 Hipoglucemiantes con dosis múltiples diarias conci-

liar primeras 4h si no en las 24h 

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: glicemia (BMtest), función renal. 

Intercambio terapéutico

»» Pueden suspenderse durante 5-6 días 
»» En urgencias si no se prescribe ADO importante que lleve insulina rápida.
»» Si FG < 50 ml/min/1,73m2 discontinuar tratamiento: vildagliptina; 

sitagliptina
»» Si FG< 30 ml/min/1,73m2 discontinuar tratamiento: metformina; 

glibenclamida; gliclazida; glimepirida; glipizida; acarbosa (FG< 25 ml/
min/1,73m2), exenatide

»» Repaglinida y linagliptina no requieren ajuste de dosis

Interacciones: 

»» Metformina: acetazolamida, beta bloqueantes, enalapril, ginseng, glu-
cosamina, IMAO, ranitidina, rifabutina, hierba de San Juan, topiramato, 
zonisamida.

»» Sulfonilureas (gliclazida, glimepirida): acarbosa, betabloqueantes, 
flouroquinolonas, cimetidina, AINES, IMAO, rifampicina, hierba San 
Juan

»» Glinidas( repaglinida, nateglinida): betabloqueantes, atazanavir, 
carbamazepina, claritromicina, IMAO, ciclosporina, eritromicina, gem-
fibrozilo, itraconazol, ketoconazol, montelukast, octreótide, rifampicina, 
selegilina, hierba de San Juan

»» Inhibidores alfa glucosilasa (acarbosa, miglitol): betabloqueantes, 
fluoroquinolonas, clorpropamida, IMAO, digoxina, ginseng, gliclazida, 
nifedipino, hierba de San Juan, anticoagulantes cumarínicos.

»» Inhibidores dipeptidilpeptidasa 4 (Sitagliptina): levotiroxina

»» Glitazona (pioglitazona): atorvastatina, anticonceptivos orales, gemfi-
brozilo, ginseng, levotiroxina, midazolam, rifampicina, hierba San Juan, 
tolvaptan, tipranavir, topiramato

»» Agonista receptor GLP-1 (exenatide): levotiroxina, anticoagulantes orales.

Efectos secundarios: hipoglucemia, trastornos GI, acidosis láctica (metformina).

Terapia antidiabética
Insulina
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h 

Sindrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: glicemia (BMtest)

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento 

En el primer momento se puede cambiar insulina lenta por rápida pero después 
ajustar

Interacciones: fluoroquinolonas, betabloqueantes, clonidina, IMAO, fluoxetina, 
gingko, ginseng, litio, octreótido, pentamidina, pentoxifilina, procarbazina, 
hierba San Juan

Efectos secundarios: hipoglucemia
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Inmunosupresores
Inmunosupresores 
Ciclosporina, tacrolimus, micofenolato mofetilo, sirolimus, 
everolimus

Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: monitorizar niveles, perfil lipídico, glucemia

Se debe mantenter tratamiento

Interacciones: 

»» Ciclosporina: IECA, aliskiren, alopuinol, ambrisentan, 
cloroquina,hidroxicloroquina, primaquina, amiodarona, andrógenos 
(danazol), bosentan, antagonistas calcio (no dihidropiridina), carba-
mazepina, digoxina, carvedilol, caspofungina, colchicina, dabigatran, 
doxorrubicina, dronedarona, equinacea, efavirenz, eplerenona, etopó-
sido, everolimus, ezetimiba, fentanilo, fibratos, zumo pomelo, estatinas, 
leflunomida, metotrexate, micofenolato, AINES, fenitoina, inhibidores 
proteasa, ranolazina, rifampicina, sirolimus, análogos somatostatina 
(octreotido), tacrolimus, temsirolimus, topotecan, vacunas activas

»» Tacrolimus: BCG, colchicina, ciclosporina, dabigatran, dronedarona, 
equinacea, efavirenz, eplerenona, everolimus, azoles, zumo pomelo, 
leflunomida, pimozida, ahorradores potasio, inhibidores proteasa, in-
hibidores bomba protones, quinina, rifampicina, sirolimus, tacrolimus 
tópico, temsirolimus, topotecan, vacunas activas

»» Micofenolato mofetilo: aciclovir, vacunas vivas, antiácidos, azatioprina, 
colestiramina, colestipol, ciprofloxacino, anticonceptivos orales, equi-
nacea, inhibidores bomba protones, ganciclovir, suplementos de hierro, 
carbonato de lantano, sevelamer, rifampicina,valaciclovir

»» Everolimus: aprepitant, inhibidores proteasa, carbamazepina, claritromicina, 
ciclosporina, dexametasona, diltiazem, efavirenz, azoles, fenobarbital, feni-
toina, rifabutina, rifampicina, ritonavir, saquinavir, simvastatina, verapamil

»» Sirolimus: amiodarona, inhibidores proteasa, bromocriptina, carbama-
zepina, cimetidina, cisaprida, claritromicina, clotrimazol, ciclosporina, 
dasatinib, diltiazem, dronedarona, equinacea, efavirenz, azoles, posaco-
nazol, voriconazol, imatinib, metoclopramida, micafungina, nevirapina, 
fenobarbital, fenitoina, rifabutina, rifampicina, tacrolimus, verapamilo.

Efectos secundarios: hiperTA, hipertrofia gingival (ciclosporina), hipertri-
cosis (ciclosporina), parestesias, temblor, cefalea, alteraciones electrolíticas 
(hiperpotasemia, hipomagnesemia), nefrotoxicidad, hiperglucemia, alteración 
perfil lipídico
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Citostáticos
Citostáticos orales
Capecitabina, lapatinib, ciclofosfamida, erlotinib, sunitinib, 
mercaptopurina, lenalidomida, temozolamida, imatinib, dasati-
nib, Nilotinib, Sorafenib, fludarabina, melfalan, hidroxiurea

Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: motivo de la consulta

En pacientes tratamiento citostático oral el oncólogo/hematólogo deben valorar 
el ratio beneficio/riesgo de mantener el tratamiento

Interacciones:

»» Ciclofosfamida: etanercept, hierba de San Juan, vacunas vivas, amio-
darona, anticoagulantes cumarínicos, carbamazepina, azoles, alopurinol, 
aliskiren, inhibidores de trascriptasa inversa no análogos de nucleósidos 
(ITINN), inhibidores proteasa (IP), digoxina, tiazidas, filgrastim. Ciclospo-
rina, rifampicina

»» Capecitabina: vacunas vivas, anticoagulantes cumarínicos, fenitoina, 
alopurinol

»» Dasatinib: zumo pomelo, inhibidores bomba protones (IBP), anti 
H2, hierba de San Juan, rifampicina, quindina, itraconazol, claritro-
micina, eritromicina, IP, voriconazol, posaconazol, sidenafilo, tadalafilo, 
vardenafilo, simvastatina, ciclosporina, sirolimus, tacrolimus

»» Erlotinib: zumo pomelo, inhibidores bomba protones (IBP), hierba 
de San Juan, rifampicina, verapamilo, cicloporina, clartromicina, eri-
tromicina, IP, azoles (excepto fluconzol), anticoagulantes cumarínicos, 
fluvoxamina, carbamazepina, fenobarbital, oxcarbazepina, cimetidina, 
ITINN, dexametasona, antiH2

»» Fludarabina: pentostatina, vacunas vivas, alopurinol, dipiridamol
»» Imatinib: amodipino, aprepitant, carbamazepina, ciclosporina, dihidroergota-

mina, ergotamina, eritromicina, fentanilo, ginseng, azoles (excepto fluconazol 
y posaconazol), levotiroxina, fenobarbital, fenitoina, piozida, quinidina, 

rifabutina, simvastatina, sirolimus, tacrolimus, anticoagulantes cumrínicos.
»» Sunitinib: amiodarona, IP, carbamazepina, cisaprida, claritromicina, dexa-

metasona, dronedarona, azoles (excepto fluconazol), lapatinib, levofloxa-
cino, metadona, nelfinavir, fenobarbital, fenitoina, pimozida, quinidina, 
quinina, ranolazina, rifabutina, rifampicina, hierba de San Juan, zisaprida 

»» Mercaptopurina: anticoagulantes cumarínicos, vacunas vivas, alopuri-
nol, azatioprina, metotrexato, sulfasalazina.

»» Lapatinib: amiodarona, IP, carbamazepina, cisaprida, claritromicina, 
dexametasona, droperidol, azoles (excepto fluconazol), levofloxacino, 
metadona, paliperidona, fenobarbital, fenitoina, pimozida, procarbami-
da, quinidina, quinina, ranolazina, rifabutina, rifampicina, sotalol, hierba 
de San Juan, sunitinib, ziprasidona

»» Lenalidomida: digoxina
»» Melfalan: ciclosporina, vacunas vivas
»» Sorafenib: carbamazepina, dexametasona, fenobarbital, fenitoina, 

rifampicina, hierba de San Juan, anticoagulantes cumarínicos
»» Nilotinib: antiácidos, IP, carbamazepina,cimetidina, cisaprida, clari-

tromicina, ciclosporina, dexametasona, dronedarona, droperidol, IBP, 
antiH2, lapatinib, levofloxacino, metadona, midazolam, paliperidona, 
fenobarbital,fenitoína, pimozida, quinidina, ranolazina, rifabutina, 
rifampicina, sotalol, hierba de San Juan, sunitinib, verapamilo, anticoa-
gulantes cumarínicos, ziprasidona

Efectos secundarios28...30:

»» Cardiotoxicidad: capecitabina, lapatinib, ciclofosfamida, erlotinib, sunitinib
»» Hepatotoxicidad: etopósido, imatinib, mercaptopurina
»» Trombosis venosa profunda: lenalidomida
»» Toxicida pulmonar: erlotinib, lapatinib, temozolamida, imatinib, 

dasatinib
»» Alteraciones psiquiatricas: clorambucilo,
»» Sd. mano pie: capecitabina, sunitinib, sorafenib, lapatinib
»» Alteraciones digestivas: capecitabina (diarreas), dasatinib, fludarabina, 

melfalan, sunitinib, erlotinib, temozolamida
»» Toxicida hematologica: fludarabina, hidroxiurea, melfalan, mercaptopurina
»» Retención líquidos: dasatinib
»» Hemorragia: dasatinib
»» Alteraciones cutáneas: hidroxiuera, erlotinib, temozolamida
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Terapia VIH
Antirretrovirales
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: adherencia, CV, CD4, función renal, función hepática

Intercambio terapéutico: mantener tratamiento Se recomienda continuar para 
minimizar la aparición de resistencias

Interacciones: 

»» Inhibidores fusión (enfuvitide): sin interacciones relevantes
»» Inhibidor CCR5 (maraviroc): codeína, dihidrocodeina, claritromicina, rifa-

butina, rifamipicina, carbamazepina, fenobarbital, fenitoina, venlafaxina, 
gliclazida, itraconazol, ketoconazol, esomeprazol, gingko, hierba de San 
Juan, bosentan, irbesartan, losartan, ácido alendrónico, ácido ibandrónico, 
dutasterida, torasemida, efavirenz, etravirina, inhibidores proteasa

»» Inhibidores integrasa (raltegravir): rifabutina, carbamazepina, fenobar-
bital,, fenitoina, , antiácidos, inhibidores bomba protones, antagonistas 
H2, ácido alendrónico, ácido ibandrónico

»» Inhibidores proteasa, ITINN: Alfentanilo, fentanilo, buprenorfina, 
codeína, dihidrocodeina, celecoxib, ibuprofeno, metadona, morfina, 
petidina, tramadol, amiodarona, disopiramida, flecainida, lidocaí-
na, propafenona, quinidina, macrólidos, clindamicina, metronidazol, 
rifabutina, rifampicina, carbamazepina, ethosuximida, lamotrigina, 
oxcarbazepina, fenobarbital, fenitoina, valproico, antidepresivos tricí-
clicos, bupropión,clomipramina, mirtazapina, trazodona, venlafaxina, 
glibenclamida, gliclazida, repaglinida, azoles (excepto fluconazol), 
voriconazol, terfenadina, loratadina, ergotamina, dihidroergota-
mina, anticoagulantes orales, clopidogrel, dabigatran, rivaroxaban, 
atovaquona, cloroquina, mefloquina, pentamidina, pirimetamina, quini-
na, antipsicóticos, pimozida , benzodiacepinas, midazolam, triazolam, 
beta bloqueantes, montelukast, salmeterol, teofilina, calcio antagon istas, 
conceptivos orales, ciclofosfamida, docetaxel, etoposido, irinotecan, 

paclitaxel, vincristina, vinblastina, sildenafilo, tadalafilo, loperamida, 
domperidona, equinacea, hierba de San Juan, bosentan, doxazosina, 
furosemida, torasemida, irbesartan, lercan idipino, losartan, ciclospo-
rina, tacrolimus, micofenolato, sirolimus, atorvastatina, rosuvatatina, 
simavastatina, ácido alendrónico, ác. Ibandrónico, alfuzosina, digoxina, 
disulfiram, dutasterida, tamsulosina, corticoides, isotretinoina, omepra-
zol (atazanavir)

»» Inhibidores trascriptasa inversa análogos: buprenorfina, codeína, 
metadona,rifampicina, fenobarbital, fenitoina, valproico, posaconazol, 
ganciclovir, ribavirina, irinotecan, interferon alfa, micofenolato, ezetimi-
ba, ácido alendronico, ác. Ibandrónico, disulfiram

Efectos secundarios: 

»» Inhibidores trascriptasa inversa análogos nucleótidos y nucleósidos: 
acidosis láctica. Esteatosis hepática, lipodistrofia, proteinuria (tenofovir)

»» Inhibidores trascriptasa inversa análogos no nucleósidos: exantema, 
aumento transaminasas, síntomas neuropsiquiátricos (efavirenz), hepatitis 
aguda (nevirapina)

»» Inhibidores proteasa: lipodistrofia, intolerancia GI, aumento transamina-
sa, dislipemia, hiperglucemia, hiperbilirubinemia (atazanavir)

»» Inhibidor CCR5: disgeusia, parestesia, intolerancia GI
»» Inhibidores integrasa: diarrea, cefalea
»» Inhibidores fusión: reacciones locales en lugar inyección, cefalea
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Fitoterapia
Fitoterapia
Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: nada a destacar. Por interacciones y efectos desconocidos es 
aconsejable discontinuar tratamiento 

Fitoterapia
Bloqueantes alfa-adrenérgicos 
Prazosina, terazosina y doxazosina

Conciliación	 Conciliar primeras 24h

Síndrome retirada	

Manejo

Monitorizar: TA

Terapia ocular31

Colirios
Conciliación	 Conciliar en las primeras 4h

Síndrome retirada	 No

Manejo

Monitorizar: nada a destacar

Intercambio terapéutico: Mantenter tratamiento

Interacciones: 

»» Simpaticomiméticos: IMAO
»» Betabloqueantes: digoxina, antagonistas calcio, AINE, quinidina

Efectos secundarios: 

»» Betabloqueantes no selectivos (timolol, carteolol, levobunolol) estan 
contraindicados en EPOC, asma, IC no controlada, bradicardia sinusal o 
bloqueo cardiaco.

»» Análogos prostagandinas (latanoprost, brimatoprost, travaprost): blefari-
tis, hipertricosis malar, oscurecimiento iris, hiperemia conjuntival

»» Inhibidores anhidrasa carbónica (dorzolamida, brinzolamida): contrain-
dicados si IRenal y suprarenal. 

»» Simpaticomieméticos (apraclonidina, brimonidina, clonidina) contrain-
dicados si tratamiento con IMAO
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Fármacos cuyo tiempo de conciliación es inferior a 4h: 

»» ADOs, si dosis múltiples diárias� 44

»» Agonistas alfa adrenérgicos (clonidina, metildopa, moxonidina)� 16

»» Agonistas beta adrenérgicos, bromuro de ipratropio y  
corticosteroides inhalados � 26

»» Antiarrítmicos (amiodarona, quinidina, disopiramida,dronedarona) � 17

»» Antiepilépticos y anticonvulsivantes (fenitoina, carbamazepina, 
ac.valproico, oxcarbazepina, fenobarbital, pregabalina, topiramato) � 36

»» Antirretrovirales � 50 

»» Azatioprina � 14

»» Betabloqueantes � 18

»» Calcio Antagonistas � 18

»» Ciclofosfamida� 15 

»» IECAs o ARA-2, si dosis múltiples diarias � 22

»» Inhibidores leucotrienos (montelukast, zafirlukast) � 27

»» Insulina � 45

»» Metotrexato � 14

»» Nitratos � 18

»» Terapia ocular � 53
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1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Trajenta 5 mg comprimidos recubiertos con película. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y CUANTITATIVA Cada compri-
mido contiene 5 mg de linagliptina. Para consultar la lista completa de excipientes, ver sección 6.1.3. FORMA FARMACÉUTICA Comprimido recubierto con película 
(comprimido). Comprimido recubierto con película de color rojo claro, redondo, de 8 mm de diámetro, grabado con la inscripción “D5” en una cara y el logotipo de 
Boehringer Ingelheim en la otra. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1 Indicaciones terapéuticas Trajenta está indicado en el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 para me-
jorar el control glucémico en adultos: como monoterapia en pacientes controlados inadecuadamente con dieta y ejercicio por sí solos y en aquellos en los que la metfor-
mina no es adecuada debido a intolerancia o está contraindicada debido a insuficiencia renal. Como tratamiento en combinación en combinación con metformina cuando 
la dieta y el ejercicio, junto con la metformina sola, no proporcionen un control glucémico adecuado. En combinación con una sulfonilurea y metformina cuando la dieta 
y el ejercicio, junto con el tratamiento dual con estos medicamentos, no proporcionen un control glucémico adecuado. 4.2 Posología y forma de administración Poso-
logía. La dosis de linagliptina es de 5 mg una vez al día. Cuando linagliptina se añade a metformina, debe mantenerse la dosis de metformina y adminis- trar linagliptina 
de forma concomitante. Cuando linagliptina se usa en combinación con una sulfonilurea, puede considerarse una dosis más baja de la sulfonilurea para reducir el riesgo 
de hipoglucemia (ver sección 4.4). Poblaciones especiales Insuficiencia renal. No se requiere un ajuste de dosis de Trajenta en pacientes con insuficiencia renal. Insufi-
ciencia hepática. Estudios farmacocinéticos indican que no se requiere un ajuste de dosis en pacientes con insuficiencia hepática pero no se dispone de experiencia clí-
nica en estos pacientes. Pacientes de edad avanzada No se precisa un ajuste de dosis en función de la edad. Sin embargo, la experiencia clínica en pacientes > 75 años 
es limitada. Población pediátrica No se ha establecido todavía la seguridad y la eficacia de linagliptina en niños y adolescentes. No hay datos disponibles.Forma de ad-
ministración Trajenta puede tomarse con o sin alimentos a cualquier hora del día. Si se olvida una dosis, ésta debe tomarse tan pronto como el paciente lo recuerde. No 
debe tomarse una dosis doble en un mismo día. 4.3 Contraindicaciones Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes (ver secciones 4.4 y 4.8). 4.4 
Advertencias y precauciones especiales de empleo General. No debe utilizarse Trajenta en pacientes con diabetes tipo 1 ni para el tratamiento de la cetoacidosis diabé-
tica. Hipoglucemia La linagliptina sola mostró una incidencia de hipoglucemia comparable a la del placebo. En los ensayos clínicos de linagliptina en terapia combinada 
con medicamentos con un efecto hipoglucemiante no conocido (metformina), los índices de hipoglucemia notificados con linagliptina fueron similares a los índices de 
los pacientes tratados con placebo. Cuando se añadió linagliptina a una sulfonilurea (más tratamiento de base con metformina), la incidencia de hipoglucemia fue superior 
a la del placebo (ver sección 4.8). Se sabe que las sulfonilureas provocan hipoglucemia. Por tanto, se recomienda precaución cuando se use linagliptina en combinación 
con una sulfonilurea. Se puede valorar una reducción de dosis de la sulfonilurea (ver sección 4.2). 4.5 Interacción con otros medicamentos y otras formas de interac-
ción Evaluación in vitro de interacciones. La linagliptina es un inhibidor de la isoenzima CYP CYP3A4 por un mecanismo de inhibición competitivo débil y de débil a 
moderado, pero no inhibe otras isoenzimas CYP. No es un inductor de isoenzimas CYP. La linagliptina es un sustrato de la glicoproteína -P (gp-P) e inhibe el transporte 
de digoxina mediado por la glicoproteína-P de forma leve. En base a estos resultados y a los estudios de interacción in vivo, se considera improbable que la linagliptina 
provoque interacciones con otros sustratos de la gp-P. Evaluación in vivo de interacciones. Efectos de otros medicamentos sobre linagliptina Los datos clínicos que se 
indican a continuación sugieren que el riesgo de interacciones clínicamente significativas con medicamentos administrados de forma concomitante es bajo. Metformina: 
la administración concomitante de dosis múltiples de 850 mg de metformina tres veces al día con 10 mg de linagliptina una vez al día no alteró de forma clínicamente 
significativa la farmacocinética de linagliptina en voluntarios sanos. Sulfonilureas: la farmacocinética en estadio estacionario de 5 mg de linagliptina no se vio modifica-
da por la administración concomitante de una dosis única de 1,75 mg de glibenclamida (gliburida). Ritonavir: la administración concomitante de una dosis oral única de 
5 mg de linagliptina y de múltiples dosis orales de 200 mg de ritonavir, un inhibidor potente de la glicoproteína-P y el CYP3A4, aumentó el AUC y la Cmax de la linaglip-
tina aproximadamente dos y tres veces, respectivamente. Las concentraciones no ligadas, que habitualmente son menores del 1% a la dosis terapéutica de linagliptina, 
incrementaron 4-5 veces después de la administración concomitante con ritonavir. Las simulaciones de concentraciones plasmáticas de linagliptina en estado estacionario 
con y sin ritonavir indicaron que el aumento en exposición no está asociado a una mayor acumulación. Estos cambios en la farmacocinética de la linagliptina no se con-
sideraron clínicamente relevantes. Por tanto, no se prevén interacciones clínicamente relevantes con otros inhibidores de la glicoproteína-P/del CYP3A4. Rifampicina: la 
administración concomitante de dosis múltiples de 5 mg de linagliptina con rifampicina, un inductor potente de la glicoproteína-P y el CYP3A4, dio como resultado un 
descenso en el AUC y la Cmax de la linagliptina en estado estacionario del 39,6 % y 43,8 %, respectivamente, y de aproximadamente un 30 % en la inhibición de la DPP-
4 en el punto de concentración mínima. Por eso, se prevé que la linagliptina en combinación con inductores potentes de la gp-P no consiga una eficacia completa, espe-
cialmente si éstos se administran a largo plazo. No se ha estudiado la administración concomitante con otros inductores potentes de la glicoproteína-P y el CYP3A4, como 
carbamazepina, fenobarbital y fenitoína. Efectos de linagliptina sobre otros medicamentos En los estudios clínicos, como se describe a continuación, la linagliptina no 
tuvo efectos clínicamente significativos sobre la farmacocinética de metformina, glibenclamida, simvastatina, warfarina, digoxina o anticonceptivos orales, proporcionan-
do evidencia de una escasa propensión a causar interacciones farmacológicas in vivo con sustratos de CYP3A4, CYP2C9, CYP2C8, glicoproteína-P y transportador de 
cationes orgánicos (OCT). Metformina: la administración concomitante de dosis múltiples diarias de 10 mg de linagliptina con 850 mg de metformina, un sustrato del 
OCT, no tuvo un efecto significativo sobre la farmacocinética de la metformina en voluntarios sanos. Por tanto, la linagliptina no es un inhibidor del transporte mediado 
por el OCT. Sulfonilureas: la administración concomitante de dosis orales múltiples de 5 mg de linagliptina y una dosis oral única de 1,75 mg de glibenclamida (gliburi-
da) tuvo como resultado una reducción sin relevancia clínica del 14 % del AUC y la Cmax de la glibenclamida. Puesto que la glibenclamida se metaboliza principalmente 
por el CYP2C9, estos datos también avalan la conclusión de que la linagliptina no es un inhibidor del CYP2C9. No se prevén interacciones clínicamente significativas 
con otras sulfonilureas (p. ej. glipizida, tolbutamida y glimepirida) las cuales, como la glibenclamida, se eliminan principalmente por el CYP2C9. Digoxina: la adminis-
tración concomitante de dosis múltiples de 5 mg de linagliptina con dosis múltiples de 0,25 mg de digoxina no tuvo ningún efecto sobre la farmacocinética de la digoxina 
en voluntarios sanos. Por tanto, la linagliptina no es un inhibidor del transporte in vivo mediado por la glicoproteína-P. Warfarina: dosis múltiples diarias de 5 mg de li-
nagliptina no alteraron la farmacocinética de la warfarina S(-) o R(+), un sustrato del CYP2C9, administrado en una dosis única. Simvastatina: dosis múltiples diarias de 
linagliptina tuvieron un efecto mínimo sobre la farmacocinética de la simvastatina, un sustrato sensible al CYP3A4, en estado estacionario en voluntarios sanos. Después 
de la administración de una dosis supraterapéutica de 10 mg de linagliptina de forma concomitante con 40 mg de simvastatina diarios durante 6 días, el AUC plasmático 
de la simvastatina aumentó en un 34 %, y la Cmax plasmática, en un 10 %. Anticonceptivos orales: la administración concomitante con 5 mg de linagliptina no alteró la 
farmacocinética en estado estacionario de levonorgestrel o etinilestradiol. 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia. Embarazo No se ha estudiado el uso de linagliptina en 
mujeres embarazadas. Los estudios en animales no indican efectos perjudiciales directos o indirectos con respecto a la toxicidad reproductiva (ver sección 5.3). Como 
medida de precaución, es preferible evitar el uso de Trajenta durante el embarazo. Lactancia Los datos farmacocinéticos disponibles en animales han demostrado la ex-
creción de linagliptina/metabolitos en la leche. No se puede excluir un riesgo para el lactante. Debe decidirse si interrumpir la lactancia o suspender/abstenerse del trata-
miento con Trajenta, teniendo en cuenta el beneficio de la lactancia para el niño y el beneficio del tratamiento para la mujer. Fertilidad No se han realizado estudios sobre 
el efecto de Trajenta en la fertilidad humana. Los estudios en animales no indican efectos perjudiciales directos o indirectos con respecto a la fertilidad (ver sección 5.3). 
4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas No se han realizado estudios sobre los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. 
Sin embargo, debe advertirse a los pacientes del riesgo de hipoglucemia, especialmente cuando se combina con sulfonilureas. 4.8 Reacciones adversas Resumen del 
perfil de seguridad Se ha evaluado la seguridad de Trajenta en un total de 4.687 pacientes con diabetes mellitus tipo 2, de los cuales 4.040 pacientes recibieron la dosis de 
5 mg. En ensayos controlados con placebo, se incluyeron 3.749 pacientes y se trataron 2.566 pacientes con la dosis terapéutica de 5 mg de linagliptina. 2.360 pacientes 
fueron expuestos a linagliptina 5 mg una vez al día durante ≥ 12 semanas. En el análisis conjunto de los ensayos controlados con placebo, la incidencia total de efectos 
adversos en pacientes tratados con placebo fue similar a la de linagliptina 5 mg (53,8 % frente a 55,0 %). El abandono del tratamiento debido a los efectos adversos fue 
mayor en pacientes que recibieron placebo en comparación con linagliptina 5 mg (3,6 % frente a 2,3 %). La reacción adversa notificada con más frecuencia fue la hipo-
glucemia, observada con la combinación triple linagliptina más metformina más sulfonilurea, en un 14,7 % frente a un 7,6 % en el placebo. En los ensayos controlados 
con placebo, un 5 % de los pacientes experimentaron “hipoglucemia” como reacción adversa de la linagliptina. Un 86,8 % de éstas fueron leves y un 13,2 % fueron 
moderadas. Ninguna de las hipoglucemias se clasificó como grave. Se notificó pancreatitis con más frecuencia en aquellos pacientes aleatorizados a linagliptina (2 
acontecimientos en 2.566 pacientes que recibieron linagliptina frente a cero en 1.183 pacientes que recibieron placebo). Listado tabulado de reacciones adversas A causa 
del impacto del tratamiento de base en las reacciones adversas (p. ej. en hipoglucemias), se analizaron y mostraron las reacciones adversas según los respectivos regíme-
nes de tratamiento (en monoterapia, añadida a metformina y añadida a meformina más una sulfonilurea).Los ensayos controlados con placebo incluyeron ensayos en los 
que se administró linagliptina: En monoterapia con una duración a corto plazo de hasta 4 semanas. En monoterapia con una duración ≥ 12 semanas. En combinación con 
metformina. En combinación con metformina + sulfonilurea. A continuación se presentan las reacciones adversas notificadas en pacientes que recibieron 5 mg de lina-
gliptina en los ensayos doble ciego en monoterapia y en combinación o addon (ver tabla 1) por régimen de tratamiento según la clasificación por órganos y sistemas y los 
términos preferentes MedDRA. Las reacciones adversas se clasifican según la frecuencia absoluta. Las frecuencias se definen como muy frecuentes (≥ frecuentes 1/100 
a < 1/10), poco frecuentes 1/1.000 a < 1/100), raras (≥ 1/10.000 a < 1/1.000), muy raras (< 1/10.000), frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos 
disponibles). Tabla 1 Reacciones adversas notificadas en pacientes que recibieron linagliptina 5 mg al día en monoterapia y en combinación o add-on (análisis conjunto 
de ensayos controlados con placebo). 4.9 Sobredosis Síntomas Durante los ensayos clínicos controlados en sujetos sanos, dosis únicas de hasta 600 mg de linagliptina 
(equivalentes a 120 veces la dosis recomendada) se toleraron bien en general. No hay 
experiencia con dosis superiores a 600 mg en humanos. Tratamiento En caso de sobre-
dosis, es razonable emplear las medidas de soporte habituales, p. ej.: eliminar el mate-
rial no absorbido del tracto gastrointestinal, realizar monitorización clínica e instaurar 
medidas clínicas, si procede. 5. PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS. (ver ficha 
técnica completa). 6. DATOS FARMACÉUTICOS. 6.1 Lista de excipientes Núcleo 
del comprimido: Manitol, Almidón pregelatinizado (de maíz), Almidón de maíz, Copo-
vidona, Estearato de magnesio, Película de recubrimiento: Hipromelosa, Dióxido de 
titanio (E171), Talco, Macrogol (6000), Óxido de hierro rojo (E172). 6.2 Incompatibi-
lidades No procede. 6.3 Período de validez 3 años. 6.4 Precauciones especiales de 
conservación Este medicamento no requiere condiciones especiales de conservación. 
6.5 Naturaleza y contenido del envase Blísters unidosis perforados de aluminio/PVC/
copolímero acrílico de acetato de polivinilo en envases que contienen 10 x1,14x1,28x1
,30x1,56x1,60x1,84x1,90x1,98x1,100x1y120x1comprimidos recubiertos. Puede que 
solamente estén comercializados algunos tamaños de envases.  
6.6 Precauciones especiales de eliminación La eliminación del medicamento no utili-
zado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él, se realizará de 
acuerdo con la normativa local. 7. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE CO-
MERCIALIZACIÓN Boehringer Ingelheim International GmbH. Binger Str. 173. 
D-55216 Ingelheim am Rhein. Alemania. 8. NÚMERO(S) DE AUTORIZACIÓN 
DE COMERCIALIZACIÓN EU/1/11/707/001 10 comprimidos, EU/1/11/707/002 
14 comprimidos, EU/1/11/707/003 28 comprimidos, EU/1/11/707/004 30 comprimi-
dos, EU/1/11/707/005 56 comprimidos, EU/1/11/707/006 60 comprimidos, 
EU/1/11/707/007 84 comprimidos, EU/1/11/707/008 90 comprimidos, 
EU/1/11/707/009 98 comprimidos, EU/1/11/707/010 100 comprimidos, 
EU/1/11/707/011 120 comprimidos. 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZA-
CIÓN: 24 de agosto de 2011. 10. REGIMEN DE PRESCRIPCIÓN Y DISPENSA-
CIÓN: Con receta médica. 11. CONDICIONES DE PRESTACIÓN DEL SISTE-
MA NACIONAL DE SALUD: Reembolsable por el Sistema Nacional de Salud. 
Aportación reducida. 12. PRESENTACIÓN Y PRECIOS: Trajenta 5 mg, envase de 
30 comprimidos recubiertos con película: PVP+IVA=59,95 €. La información detalla-
da de este medicamento está disponible en la página web de la Agencia Europea del 
Medicamento (EMA) http://www.ema.europa.eu

￼ Reacciones adversas por régimen de tratamiento
Clasificación por 
órganos y sistemas
Reacción adversa

Linagliptina en 
monoterapia

Linagliptina + 
Metformina

Linagliptina + 
Metformina + 
Sulfonilurea

Infecciones e 
infestaciones
Nasofaringitis poco frecuente poco frecuente frecuencia no 

conocida
Trastornos del siste-
ma inmunológico
Hipersensibilidad frecuencia no 

conocida
poco frecuente frecuencia no 

conocida
Trastornos del 
metabolismo y de la 
nutrición
Hipoglucemia muy frecuente
Trastornos respira-
torios, torácicos y 
mediastínicos
Tos poco frecuente poco frecuente frecuencia no 

conocida
Trastornos gastroin-
testinales
Pancreatitis frecuencia no 

conocida
frecuencia no 
conocida

frecuencia no 
conocida

TWYNSTA® 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. Twynsta 80 mg/5 mg comprimidos y Twynsta 80 mg/10 mg comprimidos. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA 
Y CUANTITATIVA. Cada comprimido contiene 80 mg de telmisartán y 5 mg de amlodipino y 80 mg de telmisartán y 10 mg de amlodipino (como amlodipino besilato). 
Excipiente(s) con efecto conocido: Cada comprimido contiene 337,28 mg de sorbitol (E420). Para consultar la lista completa de excipientes ver sección 6.1. 3. FORMA 
FARMACÉUTICA. Comprimidos ovalados de dos capas, azul y blanca, con el código A3 grabado para 80/5 mg y el código A4 para 80/10 mg en una cara y el logo de 
la compañía en la otra. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1 Indicaciones terapéuticas. Tratamiento de la hipertensión esencial en adultos: Terapia de combinación. Twynsta está 
indicado en adultos cuya presión arterial no puede controlarse adecuadamente sólo con amlodipino. Terapia sustitutiva. Los pacientes adultos que reciban comprimidos 
de telmisartán y amlodipino por separado, pueden en su lugar tomar comprimidos de Twynsta que contengan las mismas dosis de estos componentes. 4.2 Posología y 
forma de administración. Posología. La dosis recomendada de los comprimidos de Twynsta es un comprimido al día. La dosis máxima recomendada es Twynsta 80 
mg/10 mg, un comprimido por día. Twynsta está indicado para tratamientos de larga duración. No se recomienda la administración de amlodipino junto con pomelo o 
zumo de pomelo puesto que la biodisponibilidad puede aumentar en algunos pacientes y puede dar lugar a un aumento del efecto hipotensor (ver sección 4.5). Terapia de 
combinación. Twynsta 80 mg/5 mg comprimidos puede administrarse a pacientes cuya presión arterial no puede controlarse adecuadamente con Twynsta 40 mg/5 mg. 
Twynsta 80 mg/10 mg comprimidos puede administrarse a pacientes cuya presión arterial no puede controlarse adecuadamente con Twynsta 40 mg/10 mg o con Twyns-
ta 80 mg/5 mg. Antes de cambiar a la combinación a dosis fijas se recomienda la titulación de la dosis con los componentes individuales (p.ej. amlodipino y telmisartán). 
Cuando sea clínicamente apropiado, se puede considerar el cambio directo de monoterapia a combinación a dosis fijas. Los pacientes tratados con 10 mg de amlodipino 
que experimenten cualquier reacción adversa limitante de dosis tal como edema, pueden cambiar a Twynsta 40 mg/5 mg una vez al día, reduciendo la dosis de amlodipi-
no sin reducir la respuesta antihipertensiva global esperada. Terapia sustitutiva. Los pacientes que reciban comprimidos de telmisartán y amlodipino por separado, pueden 
en su lugar tomar comprimidos de Twynsta que contengan las mismas dosis de estos componentes en un comprimido una vez al día, p.ej. para mejorar la comodidad o el 
cumplimiento. Poblaciones especiales. Pacientes de edad avanzada. No es necesario un ajuste de dosis para pacientes de edad avanzada. Hay poca información disponible 
en pacientes de edad muy avanzada. Pacientes con insuficiencia renal (ver también sección 4.4.). No se requiere ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal de 
leve a moderada. La experiencia con pacientes con insuficiencia renal grave o en hemodiálisis es limitada. Se recomienda precaución al utilizar Twynsta en estos pacien-
tes ya que amlodipino y telmisartán no son dializables. Pacientes con Insuficiencia hepática. Twynsta debe administrarse con precaución en pacientes con insuficiencia 
hepática de leve a moderada. Para telmisartán la posología no debe superar los 40 mg una vez al día (ver sección 4.4). Twynsta está contraindicado en pacientes con in-
suficiencia hepática grave (ver sección 4.3). Población pediátrica. No se ha establecido la seguridad y eficacia de Twynsta en niños de menos de 18 años. No hay datos 
disponibles. Forma de administración. Twynsta puede tomarse con o sin alimentos. Se recomienda tomar Twynsta con un poco de líquido. 4.3 Contraindicaciones. Hi-
persensibilidad a los principios activos, a los derivados de dihidropiridina o a alguno de los excipientes incluidos en la sección 6.1. Segundo y tercer trimestres del emba-
razo (ver secciones 4.4 y 4.6).. Trastornos obstructivos biliares e insuficiencia hepática grave. Choque (incluyendo choque cardiogénico). Hipotensión grave. Obstrucción 
del flujo de salida del ventrículo izquierdo (p.ej. estenosis valvular aórtica severa). Insuficiencia cardíaca hemodinámicamente inestable tras infarto de miocardio. 4.4 
Advertencias y precauciones especiales de empleo. Embarazo. No se debe iniciar ningún tratamiento con Antagonistas de los Receptores de la Angiotensina II durante 
el embarazo. Salvo que se considere esencial continuar el tratamiento con los Antagonistas de los Receptores de la Angiotensina II, las pacientes que estén planeando 
quedarse embarazadas deberán cambiar a un tratamiento antihipertensivo alternativo que tenga un perfil de seguridad conocido para su uso durante el embarazo. Cuando 
se diagnostique un embarazo, deberá interrumpirse inmediatamente el tratamiento con los Antagonistas de los Receptores de la Angiotensina II, y si procede, iniciar un 
tratamiento alternativo (ver secciones 4.3 y 4.6). Insuficiencia hepática. Telmisartán se elimina principalmente con la bilis. Puede esperarse que los pacientes con trastor-
nos obstructivos biliares o insuficiencia hepática presenten un aclaramiento reducido. Además, como con todos los antagonistas del calcio, la vida media del amlodipino 
se prolonga en pacientes con función hepática insuficiente y no se han establecido recomendaciones de dosis. Por lo tanto, Twynsta debe emplearse con precaución en 
estos pacientes. Hipertensión renovascular. En pacientes con estenosis bilateral de la arteria renal o estenosis de la arteria de un único riñón funcional, tratados con medi-
camentos que afecten al sistema renina-angiotensina-aldosterona, existe un riesgo aumentado de hipotensión grave e insuficiencia renal. Insuficiencia renal y trasplante 
renal. Cuando se emplea Twynsta en pacientes con insuficiencia renal, se recomienda la monitorización periódica de los niveles séricos de potasio y creatinina. No se 
dispone de experiencia respecto a la administración de Twynsta en pacientes que han sufrido un trasplante renal reciente. Telmisartán y amlodipino no son dializables. 
Hipovolemia intravascular. En pacientes con depleción de volumen y/o sodio, ocasionada por un tratamiento intensivo con diuréticos, por una dieta restrictiva en sal, por 
diarreas o vómitos, puede producirse una hipotensión sintomática, especialmente después de la primera dosis. Estas situaciones deben ser corregidas antes de la adminis-
tración de telmisartán. Si se observa hipotensión con Twynsta, el paciente debe ser colocado en decúbito supino y, si fuera necesario, se le debe administrar una perfusión 
intravenosa de salino normal. Una vez que la presión arterial se haya estabilizado se puede continuar con el tratamiento. Bloqueo dual del sistema renina-angiotensina-
aldosterona. Como consecuencia de la inhibición del sistema renina-angiotensina-aldosterona se han notificado casos de hipotensión, síncope, hiperpotasemia y cambios 
en la función renal (incluyendo fallo renal agudo) en individuos susceptibles, especialmente si se utilizan en combinación con otros medicamentos que afectan a este 
sistema. Por lo tanto, no se recomienda el bloqueo dual del sistema renina-angiotensina-aldosterona (p. ej. administrando telmisartán con otros bloqueantes del sistema 
renina-angiotensina-aldosterona). Si se considera necesaria la administración conjunta, se recomienda una estrecha monitorización de la función renal. Otras situaciones 
con estimulación del sistema renina-angiotensina-aldosterona. En pacientes cuyo tono vascular y función renal dependen principalmente de la actividad del sistema reni-
na-angiotensina-aldosterona (p.ej. pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva grave o enfermedad renal subyacente, incluyendo estenosis de la arteria renal), se ha 
asociado el tratamiento con medicamentos que afectan a este sistema con hipotensión aguda, hiperazoemia, oliguria o, raramente, fallo renal agudo (ver sección 4.8). 
Aldosteronismo primario. Los pacientes con aldosteronismo primario no responden, generalmente, a los medicamentos antihipertensivos que actúan por inhibición del 
sistema renina-angiotensina. En consecuencia, no se recomienda el uso de telmisartán. Estenosis valvular aórtica y mitral, cardiomiopatía hipertrófica obstructiva. Como 
sucede con otros vasodilatadores, se recomienda especial precaución en pacientes con estenosis aórtica o mitral o con cardiomiopatía hipertrófica obstructiva. Angina 
inestable, infarto agudo de miocardio. No hay datos para respaldar el uso de Twynsta en angina inestalbe y durante o en un mes de un infarto agudo de miocardio. Insu-
ficiencia cardíaca. En un estudio a largo plazo de amlodipino controlado con placebo (PRAISE-2) en pacientes con insuficiencia cardíaca clase III y IV de la NYHA de 
etiología no isquémica, amlodipino se asoció a un aumento de edemas pulmonares a pesar de no observarse diferencias significativas en la incidencia de empeoramiento 
de la insuficiencia cardíaca comparado con placebo (ver sección 5.1). Pacientes diabéticos tratados con insulina o antidiabéticos. En estos pacientes puede aparecer hipo-
glucemia bajo tratamiento con telmisartán. Por lo tanto, en estos pacientes se debe considerar una adecuada monitorización de la glucosa en sangre. Cuando esté indicado, 
puede ser necesario un ajuste de la dosis de insulina o de antidiabéticos. Hiperpotasemia. El uso de medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona 
puede producir hiperpotasemia. La hiperpotasemia puede ser mortal en pacientes de edad avanzada, pacientes con insuficiencia renal, diabéticos, pacientes tratados de 
forma concomitante con otros medicamentos que puedan aumentar los niveles de potasio y/o pacientes con otros episodios clínicos concurrentes. Debe evaluarse la rela-
ción beneficio riesgo cuando se valore la posibilidad de utilizar concomitantemente medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Los principa-
les factores de riesgo a tener en cuenta en relación con la hiperpotasemia son: - Diabetes mellitus, insuficiencia renal, edad (>70 años). - La combinación con uno o más 
medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensinaaldosterona y/o suplementos de potasio. Los medicamentos o grupos terapéuticos que pueden producir hiperpo-
tasemia son sustitutivos de la sal que contienen potasio, diuréticos ahorradores de potasio, inhibidores de la ECA, antagonistas de los receptores de la angiotensina II, 
medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINEs, incluyendo inhibidores selectivos de la COX-2), heparina, inmunosupresores (ciclosporina o tacrolimus) y tri-
metoprima. - Otros episodios clínicos concurrentes, en particular deshidratación, descompensación cardíaca aguda, acidosis metabólica, empeoramiento de la función 
renal, empeoramiento repentino de la enfermedad renal (por ejemplo, enfermedades infecciosas), lisis celular (por ejemplo isquemia aguda de las extremidades, rabdo-
miólisis, traumatismo extenso). Se recomienda la estrecha monitorización de los niveles de potasio en suero en estos pacientes (ver sección 4.5). Sorbitol. Este medica-
mento contiene sorbitol (E420). Los pacientes con problemas hereditarios raros de intolerancia a la fructosa no deben tomar Twynsta. Otras. Como sucede con cualquier 
fármaco antihipertensivo, un descenso excesivo de la presión arterial en pacientes con miocardiopatía isquémica o enfermedad cardiovascular isquémica, puede producir 
un infarto de miocardio o un ictus. 4.5 Interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción. En los estudios clínicos no se han observado interacciones 
entre los dos componentes de esta combinación a dosis fijas. Interacciones comunes a la combinación. No se han realizado estudios de interacciones. A tener en cuenta 
en el uso concomitante. Otros medicamentos antihipertensivos. El efecto hipotensor de Twynsta puede verse incrementado por el uso concomitante de otros medicamen-
tos antihipertensivos. Medicamentos con potencial hipotensor. En base a sus propiedades farmacológicas es posible que los siguientes medicamentos potencien el efecto 
hipotensor de todos los antihipertensivos incluyendo Twynsta, p. ej., baclofeno, amifostina, narcóticos o antidepresivos. Además, la hipotensión ortostática puede agra-
varse por el alcohol, los barbitúricos, los narcóticos o los antidepresivos. Corticosteroides (administración sistémica). Disminución del efecto antihipertensivo. Interac-
ciones relacionadas a telmisartán. Uso concomitante no recomendado. Diuréticos ahorradores de potasio o suplementos de potasio. Los antagonistas de los receptores de 
la angiotensina II, tales como telmisartán, disminuyen la pérdida de potasio debida a los diuréticos. Los diuréticos ahorradores de potasio, como por ejemplo espironolac-
tona, eplerenona, triamtereno o amilorida, los suplementos de potasio, o los sustitutivos de la sal que contienen potasio pueden conducir a un aumento significativo de los 
niveles de potasio en suero. Si está indicado el uso concomitante debido a hipopotasemia documentada, deben utilizarse con precaución y debe monitorizarse con frecuen-
cia el nivel de potasio en suero. Litio. Se han descrito aumentos reversibles de las concentraciones de litio en suero y de la toxicidad durante la administración concomi-
tante de litio con inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina y con antagonistas de los receptores de la angiotensina II, incluyendo telmisartán. Si se consi-
dera necesario el uso de esta combinación, se recomienda la estrecha monitorización de los niveles de litio en suero. Uso concomitante que requiere precaución. 
Medicamentos antiinflamatorios no esteroideos. El tratamiento con AINEs (es decir, ácido acetilsalicílico administrado en dosis propias de un tratamiento antiinflamato-
rio, inhibidores de la COX-2 y AINEs no selectivos) pueden reducir el efecto antihipertensivo de los antagonistas de los receptores de la angiotensina II. En algunos pa-
cientes con función renal alterada (por ejemplo pacientes deshidratados o pacientes de edad avanzada con la función renal alterada), la administración conjunta de anta-
gonistas de los receptores de la angiotensina II y medicamentos inhibidores de la ciclooxigenasa puede resultar en un mayor deterioro de la función renal, incluyendo 
posible fallo renal agudo, que normalmente es reversible. Por lo tanto, la combinación debe administrarse con precaución, especialmente en pacientes de edad avanzada. 
Los pacientes deben ser hidratados de forma adecuada, y debe considerarse la monitorización de la función renal al inicio del tratamiento concomitante y de forma perió-
dica a partir de entonces. Ramipril. En uno de los estudios la administración conjunta de telmisartán y ramipril condujo a un aumento de hasta 2,5 veces la AUC0-24 y 
Cmax de ramipril y ramiprilato. Se desconoce la relevancia de esta observación. Interacciones relacionadas a amlodipino. Uso concomitante que requiere precaución. In-
hibidores del CYP3A4: El uso concomitante con el inhibidor del CYP3A4 eritromicina en pacientes jóvenes y diltiazem en pacientes de edad avanzada respectivamente, 
la concentración plasmática de amlodipino aumentó el 22% y el 50%, respectivamente. Sin embargo, la relevancia clínica de estos hallazgos es incierta. No puede des-
cartarse que inhibidores potentes del CYP3A4 (es decir, ketoconazol, itraconazol, ritonavir) puedan incrementar las concentraciones plasmáticas de amlodipino en nive-
les superiores que diltiazem. Amlodipino debe utilizarse con precaución junto con inhibidores del CYO3A4. Sin embargo, no se han descrito efectos adversos atribuibles 
a esta interacción. Inductores del CYP3A4: No hay datos disponibles en relación al efecto de los inductores del CYP3A4 sobre amlodipino. El uso concomitante de in-
ductores del CYP3A4 (es decir, rifampicina, Hypericum perforatum) puede producir una disminución en la concentración plasmática de amlodipino. A tener en cuenta 
en el uso concomitante. Otros. Amlodipino ha sido administrado de forma segura con digoxina, warfarina, atrovastatina, sildenafilo, antiácidos (gel de hidróxido de alu-
minio, hidróxido de magnesio, simeticona), cimetidina, ciclosporina, antibióticos y medicamentos hipoglicemiantes orales. Cuando se utilizó en combinación amlodipino 
y sildenafilo cada agente ejerció su efecto hipotensor independientemente. Información adicional. La administración concomitante de 240 ml de zumo de uva con una 
dosis oral única de 10 mg de amlodipino en 20 pacientes voluntarios no mostró ningún efecto significativo en las propiedades farmacocinéticas de amlodipino. 4.6 Fer-
tilidad, embarazo y lactancia. Embarazo. No existen datos suficientes sobre la utilización de Twynsta en mujeres embarazadas. No se han realizado estudios de toxicidad 
reproductiva en animales con Twynsta. Telmisartán. No se recomienda el uso de los antagonistas de los receptores de angiotensina II durante el primer trimestre del 
embarazo (ver sección 4.4). Está contraindicado el uso de los antagonistas de los receptores de angiotensina II durante el segundo y tercer trimestre del embarazo (ver 
secciones 4.3 y 4.4). Los estudios en animales han mostrado toxicidad para la reproducción (ver sección 5.3). La evidencia epidemiológica sobre el riesgo de teratogeni-
cidad tras la exposición a inhibidores de la ECA durante el primer trimestre de embarazo no ha sido concluyente; sin embargo, no se puede excluir un pequeño aumento 
del riesgo. Aunque no hay datos epidemiológicos específicos sobre el riesgo que conlleva la administración de antagonistas de los receptores de angiotensina II durante 
el embarazo, pueden existir riesgos similares para este tipo de medicamentos. Salvo que se considere esencial continuar el tratamiento con antagonistas de los receptores 
de angiotensina II, las pacientes que estén planeando quedarse embarazadas deben cambiar a un tratamiento antihipertensivo alternativo que tenga un perfil de seguridad 
conocido para su uso durante el embarazo. Cuando se diagnostique un embarazo, deberá interrumpirse inmediatamente el tratamiento con los antagonistas de los recep-
tores de angiotensina II y, si procede, iniciar un tratamiento alternativo. Se sabe que la exposición a antagonistas de los receptores de angiotensina II durante el segundo 
y el tercer trimestre induce fetotoxicidad humana (disminución de la función renal, oligohidramnios, retraso de la osificación craneal) y toxicidad neonatal (fallo renal, 
hipotensión, hiperpotasemia) (ver sección 5.3). Si se produce una exposición a antagonistas de los receptores de angiotensina II a partir del segundo trimestre del emba-
razo, se recomienda realizar una prueba de ultrasonidos de la función renal y del cráneo. Los lactantes cuyas madres hayan sido tratadas con antagonistas de los recepto-
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res de angiotensina II deberán ser cuidadosamente monitorizados por si se produce hipotensión (ver secciones 4.3 y 4.4). Amlodipino. Los datos procedentes de un núme-
ro limitado de embarazos expuestos no indican que el amlodipino u otros antagonistas del receptor del calcio tengan efectos perjudiciales en la salud del feto. Sin 
embargo, puede existir el riesgo de un parto postérmino. Lactancia. Puesto que no existe información relativa a la utilización de telmisartán y/o amlodipino durante la 
lactancia, se recomienda no administrar Twynsta durante este periodo y cambiar a un tratamiento cuyo perfil de seguridad en el periodo de lactancia sea más conocido, 
especialmente en recién nacidos o prematuros. Fertilidad. En estudios preclínicos in vitro con antagonistas del canal del calcio se han observado cambios bioquímicos 
reversibles en la cabeza de los espermatozoides que pueden perjudicar la fecundación. No se ha establecido relevancia clínica. 4.7 Efectos sobre la capacidad para 
conducir y utilizar máquinas. Twynsta tiene una influencia moderada sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. Los pacientes deben ser advertidos de que 
durante el tratamiento pueden experimentar reacciones adversas tales como síncope, somnolencia, mareo, o vértigo (ver sección 4.8). Por lo tanto, se recomienda precau-
ción para conducir o utilizar máquinas. Los pacientes deben evitar realizar tareas potencialmente peligrosas tales como conducir o utilizar máquinas si experimentan estos 
efectos adversos. 4.8 Reacciones adversas. Resumen del perfil de seguridad. Las reacciones adversas más comunes incluyen mareo y edema periférico. El síncope grave 
ocurre raramente (en menos de 1 caso por cada 1.000 pacientes). La seguridad y tolerancia de Twynsta ha sido evaluada en cinco estudios clínicos controlados con más 
de 3.500 pacientes, de los cuales más de 2.500 recibieron telmisartán en combinación con amlodipino. Resumen tabulado de reacciones adversas. Las reacciones adversas 
han sido ordenadas según sus frecuencias utilizando la siguiente clasificación: MF: muy frecuentes (≥1/10); F: frecuentes (≥1/100 a <1/10); PF: poco frecuentes (≥1/1.000 
a <1/100); R: raras (≥1/10.000 a <1/1.000); MR: muy raras (<1/10.000); FNC: frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles). Las reaccio-
nes adversas se presentan en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de frecuencia. Infecciones e infestaciones: R: Cistitis. Trastornos psiquiátricos: R: 
Depresión, ansiedad, insomnio. Trastornos del sistema nervioso: F: Mareo. PF: Somnolencia, migraña, dolor de cabeza, parestesia. R: Síncope, neuropatía periférica, 
hiestesia, disgeusia, templores. Trastornos del oído y del laberinto: PF: Vértigo. Trastornos cardiacos: PF: Bradicardia, palpitaciones. Trastornos vasculares: PF: Hipo-
tensión ortostática, hipotensión, rubor. Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos: PF: Tos. Trastornos gastrointestinales: PF: Dolor abdominal, diarrea, náusea. 
R: Vómitos, hipertrofia gingival, dispepsia, sequedad de boca. Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo: PF: Prurito. R: Eccema, eritema, exantema. Trastornos 
muscoesqueléticos y del tejido conjuntivo: PF: Artralgia, espasmos musculares (calambres en las piernas), mialgia. R: Dolor de espalda, dolor en las extremidades (dolor 
en las piernas). Trastornos renales y urinarios: R: Nocturia. Trastornos del aparato reproductor y de la mama: PF: Disfunción eréctil. Trastornos generales y alteraciones 
en el lugar de administración: PF: Aumento de las enzimas hepáticas. R: Aumento del ácido úrico en sangre. Información adicional sobre los componentes individuales. 
Las reacciones adversas, notificadas previamente con uno de los componentes individuales (telmisartán o amlodipino) pueden ser reacciones adversas potenciales con 
Twynsta, incluso aunque no se hayan observado en los ensayos clínicos o durante el periodo postcomercialización. Telmisartán.

Infecciones e infestaciones. PF: Infección del tracto respiratorio superior incluyendo faringitis, sinusitis, infección del tracto urinario incluyendo cistitis. R: Sepsis 
incluyendo desenlace mortal1. Trastornos de la sangre y del sistema linfático. PF: Anemia. R: Trombocitopenia, eosinofilia. Trastornos del sistema inmunológico. 
R: Hipersensibilidad, reacción anafiláctica. Trastornos del metabolismo y de la nutrición. PF: Hipercalcemia. Trastornos oculares. R: Molestias visuales. Trastornos 
cardíacos. R: Taquicardia. Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos. PF: Disnea. Trastornos gastrointestinales. PF: Flatulencia. R: Malestar del estómago. 
Trastornos hepatobiliares. R: Función hepática anormal, trastorno hepático. Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo. PF: Hiperhidrosis. R: Angioedema, erupción 
medicamentosa, erupción cutánea tóxica, urticaria. Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo. R: Dolor en los tendones (síntomas parecidos a tendinitis). 
Trastornos renales y urinarios. PF: Insuficiencia renal incluyendo fallo renal agudo. Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administración. R: Enfermedad 
pseudogripal. Exploraciones complementarias. PF: Aumento de la creatinina en sangre. R: Aumento de la creatinina fosfoquinasa en sangre, disminución de la hemoglo-
bina.1: la reacción puede ser un hallazgo fortuito o relacionado a un mecanismo de acción actualmente no conocido. Amlodipino. Trastornos de la sangre y del sistema 
linfático. MR: Leucocitopenia, trombocitopenia. Trastornos del sistema inmunológico. MR: Hipersensibilidad. Trastornos del metabolismo y de la nutrición. MR: 
Hiperglicemia. Trastornos psiquiátricos. PF: Cambios de humor. R: Confusión. Trastornos del sistema nervioso. PF: Parestesia. MR: Neuropatía periférica, syndrome 
extrapiramidal. Trastornos oculares. PF: Trastornos visuales. Trastornos del oído y del laberinto. PF: Tinitus. Trastornos cardíacos. MR: Infarto de miocardio, arritmia, 
taquicardia ventricular, fibrilación auricular. Trastornos vasculares. MR: Vasculitis. Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos. PF: Disnea, rinitis. Trastornos 
gastrointestinales. PF: Cambios en los hábitos intestinales. MR: Pancreatitis, gastritis. Trastornos hepatobiliares. MR: Hepatitis, ictericia, elevación de las enzimas 
hepáticas (principalmente relacionado con colestasis). Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo. PF: Alopecia, púrpura, decoloración cutánea, hiperhidrosis. MR: 
Angioedema, eritrema multiforme, urticaria, dermatitis exfoliativa, síndrome de Stevens-Johnson, fotosensibilidad. Trastornos renales y urinarios. PF: Desórdenes de la 
micción, polaquiuria. Trastornos del aparato reproductor y de la mama. PF: Ginacomastia. Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administración. PF: Dolor. 
Exploraciones complementarias. PF: Aumento de peso, disminución de peso. 4.9 Sobredosis. Síntomas. Cabe esperar que los signos y síntomas de la sobredosis estén en 
línea con los efectos farmacológicos exagerados. Se espera que las manifestaciones más destacadas en caso de sobredosis de telmisartán fueran hipotensión y taquicardia; 
también se han notificado bradicardia, mareo, aumento de la creatinina sérica y fallo renal agudo. La sobredosis de amlodipino puede resultar en una vasodilatación peri-
férica excesiva y una posible taquicardia refleja. Se han notificado hipotensión sistémica marcada y prolongada que puede incluir choque con desenlace fatal. Tratamiento. 
El paciente debe someterse a una monitorización estrecha y el tratamiento debe ser sintomático y de soporte. El tratamiento depende del tiempo transcurrido desde la 
ingestión y de la gravedad de los síntomas. Entre las medidas sugeridas se incluye la inducción del vómito y/o el lavado gástrico. El carbón activado puede ser útil en el 
tratamiento de las sobredosis tanto de telmisartán como de amlodipino. Deben monitorizarse con frecuencia la creatinina y los electrólitos séricos. En caso de hipotensión 
el paciente debe ser colocado en decúbito supino con las extremidades elevadas, con administración rápida de sales y reposición de la volemia. Se debe iniciar tratamiento 
de soporte. El gluconato de calcio intravenoso puede ser beneficioso para revertir los efectos de la inhibición de los canales del calcio. Ni telmisartán ni amlodipino se 
eliminan por hemodiálisis. 5. PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS. Ver ficha técnica completa. 6. DATOS FARMACÉUTICOS. 6.1 Lista de excipientes. Sílice 
coloidal anhidra. Azul brillante FCF (E133). Óxido de hierro negro (E172). Óxido de hierro amarillo (E172). Estearato de magnesio. Almidón de maíz. Meglumina. Celu-
losa microcristalina. Povidona K25. Almidón pregelatinizado. Hidróxido de sodio. Sorbitol (E420). 6.2 Incompatibilidades. No procede. 6.3 Periodo de validez. 3 años. 
6.4 Precauciones especiales de conservación. Este medicamento no requiere condiciones especiales de conservación. Conservar en el embalaje original para protegerlo 
de la luz y la humedad. Extraer los comprimidos del blíster justo antes de la administración. 6.5 Naturaleza y contenido del envase. Blísters de aluminio/aluminio (PA/ 
Al/PVC/Al) que contienen 14, 28, 56, 98 comprimidos o blísters unidosis perforados de aluminio/aluminio (PA/Al/PVC/Al) que contienen 30 x 1, 90 x 1 comprimidos 
y envases múltiples que contienen 360 comprimidos (4 packs de 90 x 1). Puede que solamente estén comercializados algunos tamaños de envases. 6.6 Precauciones 
especiales de eliminación. Ninguna especial. 7. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. Boehringer Ingelheim International GmbH. 
Binger Str. 173. D-55216 Ingelheim am Rhein. Alemania. 8. NÚMERO(S) DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. EU/1/10/6148/015 (14 comprimi-
dos), EU/1/10/6148/016 (28 comprimidos), EU/1/10/6148/017 (30X1 comprimidos), EU/1/10/6148/018 (56 comprimidos), EU/1/10/6148/019 (90X1 comprimidos). 
EU/1/10/6148/020 (98 comprimidos), EU/1/10/6148/021 (360 (4X90X1) comprimidos). 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/ RENOVACIÓN DE LA 
AUTORIZACIÓN. 7 de octubre de 2010. 10. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO. Mayo 2012. La información detallada de este medicamento está disponible 
en la página web de la Agencia Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/. PRESENTACIONES Y PVP(IVA): Twynsta 80 mg/5 mg 28 comprimidos: 36,45 
€. Twynsta 80 mg/10 mg 28 comprimidos: 39,60 €. Regimen de prescripción y dispensación con receta medica, reembolsable por la Seguridad Social.

MICARDIS®. 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO: Micardis 80 mg comprimidos. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y CUANTITATIVA: Cada comprimido 
contiene 80 mg de telmisartán. Excipientes con efecto conocido: Cada comprimido contiene 338 mg de sorbitol (E420). Para consultar la lista completa de excipientes ver 
sección 6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA: Comprimido. Comprimidos blancos, oblongos, de 4,6 mm, con el código “52H” grabado en una cara y el logo de la compañía 
en la otra. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1 Indicaciones terapéuticas. Hipertensión. Tratamiento de la hipertensión esencial en adultos. Prevención cardiovascular. Reducción 
de la morbilidad cardiovascular en adultos con: enfermedad cardiovascular aterotrombótica manifiesta (historia de enfermedad coronaria, ictus, o enfermedad arterial perifé-
rica) o diabetes mellitus tipo 2 con lesión de órgano diana documentada. 4.2 Posología y forma de administración. Posología. Tratamiento de la hipertensión esencial La 
dosis generalmente eficaz es de 40 mg una vez al día. Algunos pacientes pueden experimentar ya un beneficio con una dosis diaria de 20 mg. En aquellos casos en que no se 
consiga alcanzar la presión arterial deseada, puede aumentarse la dosis de telmisartán hasta un máximo de 80 mg una vez al día. Alternativamente, puede administrarse telmi-
sartán en asociación con diuréticos tiazídicos, tales como hidroclorotiazida, que han demostrado ejercer un efecto hipotensor aditivo con telmisartán. Cuando se considere un 
aumento de la dosis, debe tenerse en cuenta que el efecto antihipertensivo máximo se alcanza, generalmente, de cuatro a ocho semanas después del inicio del tratamiento (ver 
sección 5.1). Prevención cardiovascular La dosis diaria recomendada es 80 mg. Se desconoce si dosis inferiores a 80 mg de telmisartán son eficaces en la reducción de la de 
la morbilidad cardiovascular. Al inicio del tratamiento con telmisartán para la reducción de la morbilidad cardiovascular se recomienda monitorizar cuidadosamente la tensión 
arterial, y si se considera necesario, ajustar la medicación antihipertensiva. Poblaciones especiales: Pacientes con insuficiencia renal: Se dispone de una experiencia limitada 
en pacientes con insuficiencia renal grave o en hemodiálisis. En estos pacientes se recomienda una dosis inicial menor, de 20 mg (ver sección 4.4). No se precisa un ajuste de 
la posología en pacientes con insuficiencia renal de leve a moderada. Pacientes con insuficiencia hepática: Micardis está contraindicado en pacientes con insuficiencia hepá-
tica grave (ver sección 4.3). En pacientes con insuficiencia hepática de leve a moderada, la posología no debe superar los 40 mg diarios (ver sección 4.4). Pacientes de edad 
avanzada. No es necesario un ajuste de dosis en pacientes de edad avanzada. Población pediátrica. No se ha establecido la seguridad y eficacia de Micardis en niños y ado-
lescentes menores de 18 años. No se dispone de datos. Forma de administración. Los comprimidos de telmisartán son para administración oral una vez al día y deben to-
marse con líquido, con o sin alimentos. Precauciones que deben tomarse antes de manipular o administrar este medicamento. Telmisartán debe mantenerse en el blíster sella-
do debido a las propiedades higroscópicas de los comprimidos. Los comprimidos deben sacarse del blíster justo antes de la administración (ver sección 6.6). 4.3 
Contraindicaciones. Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la sección 6.1. Segundo y tercer trimestres del embarazo (ver secciones 
4.4 y 4.6). Trastornos obstructivos biliares. Insuficiencia hepática grave. 4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo. Embarazo No se debe iniciar ningún trata-
miento con Antagonistas de los Receptores de la Angiotensina II (ARA II) durante el embarazo. Salvo que se considere esencial continuar el tratamiento con los ARAII, las 
pacientes que estén planeando quedarse embarazadas deberán cambiar a un tratamiento antihipertensivo alternativo que tenga un perfil de seguridad conocido para su uso 
durante el embarazo. Cuando se diagnostique un embarazo, deberá interrumpirse inmediatamente el tratamiento con los ARAII, y si procede, iniciar un tratamiento alternati-
vo (ver secciones 4.3 y 4.6). Insuficiencia hepática Micardis no debe administrarse a pacientes con colestasis, trastornos obstructivos biliares o insuficiencia hepática grave 
(ver sección 4.3) ya que telmisartán se elimina principalmente con la bilis. Puede esperarse que estos pacientes presenten un aclaramiento hepático de telmisartán reducido. 
Micardis debe utilizarse con precaución en pacientes con insuficiencia hepática de leve a moderada. Hipertensión renovascular En pacientes con estenosis bilateral de la arte-
ria renal o estenosis de la arteria de un único riñón funcional, tratados con medicamentos que afecten al sistema renina-angiotensina-aldosterona, existe un riesgo aumentado 
de hipotensión grave e insuficiencia renal. Insuficiencia renal y trasplante renal Cuando se administra Micardis a pacientes con función renal insuficiente, es recomendable la 
monitorización periódica de los niveles séricos de potasio y creatinina. No se dispone de experiencia con respecto a la administración de Micardis en pacientes que han sufri-
do trasplante renal reciente. Hipovolemia intravascular En pacientes con depleción de volumen y/o sodio, ocasionada por un tratamiento intensivo con diuréticos, por una 
dieta restrictiva en sal, por diarreas o vómitos, puede producirse una hipotensión sintomática, especialmente después de la primera dosis de Micardis. Estas situaciones deben 
ser corregidas antes de la administración de Micardis. La depleción de volumen y/o sodio debe corregirse antes de la administración de Micardis. Bloqueo dual del sistema 
renina-angiotensina-aldosterona Como consecuencia de la inhibición del sistema renina-angiotensina-aldosterona se han notificado casos de hipotensión, síncope, hiperpota-
semia y cambios en la función renal (incluyendo fallo renal agudo) en individuos susceptibles, especialmente si se utilizan en combinación con otros medicamentos que 
afectan a este sistema. Por lo tanto, no se recomienda el bloqueo dual del sistema renina-angiotensina-aldosterona (p. ej. administrando telmisartán con otros bloqueantes del 
sistema renina-angiotensina-aldosterona). Si se considera necesaria la administración conjunta, se recomienda una estrecha monitorización de la función renal. Otras situacio-
nes con estimulación del sistema renina-angiotensina-aldosterona En pacientes cuyo tono vascular y función renal dependen principalmente de la actividad del sistema renina-
angiotensina-aldosterona (p.ej. pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva grave o enfermedad renal subyacente, incluyendo estenosis de la arteria renal), se ha asociado 
el tratamiento con fármacos que afectan a este sistema, tales como telmisartán, con hipotensión aguda, hiperazotemia, oliguria o, raramente, fallo renal agudo (ver sección 
4.8). Aldosteronismo primario Los pacientes con aldosteronismo primario no responden, generalmente, a los medicamentos antihipertensivos que actúan por inhibición del 
sistema renina-angiotensina. En consecuencia, no se recomienda el uso de telmisartán. Estenosis valvular aórtica y mitral, cardiomiopatía hipertrófica obstructiva Como su-
cede con otros vasodilatadores, se recomienda especial precaución en pacientes con estenosis aórtica o mitral o con cardiomiopatía hipertrófica obstructiva. Pacientes diabé-
ticos tratados con insulina o antidiabéticos En estos pacientes puede aparecer hipoglucemia bajo tratamiento con telmisartán. Por lo tanto, en estos pacientes se debe conside-
rar una adecuada monitorización de la glucosa en sangre. Cuando esté indicado, puede ser necesario un ajuste de la dosis de insulina o de antidiabéticos. Hiperpotasemia El 
uso de medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona puede producir hiperpotasemia. La hiperpotasemia puede ser mortal en pacientes de edad 
avanzada, pacientes con insuficiencia renal, diabéticos, pacientes tratados de forma concomitante con otros medicamentos que puedan aumentar los niveles de potasio y/o 

pacientes con otros episodios clínicos concurrentes. Debe evaluarse la relación beneficio riesgo cuando se valore la posibilidad de utilizar concomitantemente medicamentos 
que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Los principales factores de riesgo a tener en cuenta en relación con la hiperpotasemia son: - Diabetes mellitus, insufi-
ciencia renal, edad (>70 años). - La combinación con uno o más medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona y/o suplementos de potasio. Los me-
dicamentos o grupos terapéuticos que pueden producir hiperpotasemia son sustitutivos de la sal que contienen potasio, diuréticos ahorradores de potasio, inhibidores de la 
ECA, antagonistas de los receptores de la angiotensina II, medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINEs, incluyendo inhibidores selectivos de la COX-2), heparina, 
inmunosupresores (ciclosporina o tacrolimus) y trimetoprim. - Otros episodios clínicos concurrentes, en particular deshidratación, descompensación cardíaca aguda, acidosis 
metabólica, empeoramiento de la función renal, empeoramiento repentino de la enfermedad renal (por ejemplo, enfermedades infecciosas), lisis celular (por ejemplo isquemia 
aguda de las extremidades, rabdomiolisis, traumatismo intenso). Se recomienda la estrecha monitorización de los niveles de potasio en suero en pacientes de riesgo (ver 
sección 4.5). Sorbitol Este medicamento contiene sorbitol (E420). Los pacientes con problemas hereditarios raros de intolerancia a la fructosa no deben tomar Micardis. Di-
ferencias étnicas Al igual que sucede con los inhibidores del enzima convertidor de la angiotensina, telmisartán y otros antagonistas de los receptores de la angiotensina II son, 
aparentemente, menos eficaces en la disminución de la presión arterial en la población de raza negra que en las demás, posiblemente, por una mayor prevalencia de niveles 
bajos de renina entre la población hipertensa de raza negra. Otras Como sucede con cualquier fármaco antihiper- tensivo, un descenso excesivo de la presión arterial en pa-
cientes con cardiopatía isquémica o enfermedad cardiovascular isquémica, puede producir un infarto de miocardio o un ictus. 4.5 Interacción con otros medicamentos y 
otras formas de interacción. Al igual que con otros medicamentos que actúan en el sistema renina-angiotensina-aldosterona, telmisartán puede provocar hiperpotasemia (ver 
sección 4.4). El riesgo puede aumentar en caso de tratamiento combinado con otros medicamentos que también pueden provocar hiperpotasemia (sustitutivos de la sal que 
contienen potasio, diuréticos ahorradores de potasio, inhibidores de la ECA, antagonistas de los receptores de la angiotensina II, medicamentos antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINEs, incluyendo inhibidores selectivos de la COX-2), heparina, inmunosupresores (ciclosporina o tacrolimus) y trimetoprim). La incidencia de hiperpotasemia de-
pende de los factores de riesgo asociados. El riesgo aumenta en caso de combinarse los tratamientos anteriormente mencionados. El riesgo es particularmente alto en combi-
nación con los diuréticos ahorradores de potasio y al combinarse con sustitutivos de la sal que contienen potasio. La combinación con inhibidores de la ECA o con 
antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), por ejemplo, conlleva menor riesgo siempre y cuando se sigan de forma estricta las precauciones de uso. Uso concomitante no re-
comendado. Diuréticos ahorradores de potasio o suplementos de potasio Los antagonistas de los receptores de la angiotensina II, tales como telmisartán, disminuyen la pér-
dida de potasio debida a los diuréticos. Los diuréticos ahorradores de potasio, como por ejemplo espironolactona, eplerenona, triamtereno o amilorida, los suplementos de 
potasio, o los sustitutivos de la sal que contienen potasio pueden conducir a un aumento significativo de los niveles de potasio en suero. Si está indicado el uso concomitante 
debido a hipopotasemia documentada, deben utilizarse con precaución y debe monitorizarse con frecuencia el nivel de potasio en suero. Litio Se han descrito aumentos rever-
sibles de las concentraciones de litio en suero y de la toxicidad durante la administración concomitante de litio con inhibidores del enzima convertidor de la angiotensina y 
con antagonistas de los receptores de la angiotensina II, incluyendo telmisartán. Si se considera necesario el uso de esta combinación, se recomienda la estrecha monitorización 
de los niveles de litio en suero. Uso concomitante que requiere precaución. Medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) El tratamiento con AINEs (es decir, 
ácido acetilsalicílico administrado en dosis propias de un tratamiento antiinflamatorio, inhibidores de la COX-2 y AINEs no selectivos) pueden reducir el efecto antihiperten-
sivo de los antagonistas de los receptores de la angiotensina II. En algunos pacientes con función renal alterada (por ejemplo pacientes deshidratados o pacientes de edad 
avanzada con la función renal alterada), la administración conjunta de antagonistas de los receptores de la angiotensina II y agentes inhibidores de la ciclooxigenasa puede 
resultar en un mayor deterioro de la función renal, incluyendo posible fallo renal agudo, que normalmente es reversible. Por lo tanto, la combinación debe administrarse con 
precaución, especialmente en pacientes de edad avanzada. Los pacientes deben ser hidratados de forma adecuada, y debe considerarse la monitorización de la función renal 
al inicio del tratamiento concomitante y de forma periódica a partir de entonces. En uno de los estudios la administración conjunta de telmisartán y ramipril condujo a un 
aumento de hasta 2,5 veces la AUC0-24 y Cmax de ramipril y ramiprilato. Se desconoce la relevancia de esta observación. Diuréticos (tiazida o diuréticos del asa) Los trata-
mientos anteriores con altas dosis de diuréticos tales como furosemida (diurético del asa) e hidroclorotiazida (diurético tiazida) pueden producir depleción de volumen y 
riesgo de hipotensión al iniciar tratamiento con telmisartán. A tener en cuenta en el uso concomitante. Otros agentes antihipertensivos El efecto hipotensor de telmisartán 
puede verse incrementado por el uso concomitante de otros medicamentos antihipertensivos. En base a sus propiedades farmacológicas es posible que los siguientes medica-
mentos potencien el efecto hipotensor de todos los antihipertensivos incluyendo telmisartán: baclofeno, amifostina. Además, la hipotensión ortostática puede agravarse por el 
alcohol, los barbitúricos, los narcóticos o los antidepresivos. Corticoesteroides (administración sistémica) Disminución del efecto hipotensor. 4.6 Fertilidad, embarazo y 
lactancia. Embarazo No se recomienda el uso de los ARAII durante el primer trimestre del embarazo (ver sección 4.4). Está contraindicado el uso de los ARAII durante el 
segundo y tercer trimestre del embarazo (ver secciones 4.3 y 4.4). No existen datos suficientes sobre la utilización de Micardis en mujeres embarazadas. Los estudios en 
animales han mostrado toxicidad para la reproducción (ver sección 5.3). La evidencia epidemiológica sobre el riesgo de teratogenicidad tras la exposición a inhibidores de la 
ECA durante el primer trimestre de embarazo no ha sido concluyente; sin embargo, no se puede excluir un pequeño aumento del riesgo. Aunque no hay datos epidemiológicos 
específicos sobre el riesgo que conlleva la administración de Antagonistas de los Receptores de Angiotensina II (ARAII) durante el embarazo, pueden existir riesgos similares 
para este tipo de medicamentos. Salvo que se considere esencial continuar el tratamiento con ARA II, las pacientes que estén planeando quedarse embarazadas deben cambiar 
a un tratamiento antihipertensivo alternativo que tenga un perfil de seguridad conocido para su uso durante el embarazo. Cuando se diagnostique un embarazo, deberá inte-
rrumpirse inmediatamente el tratamiento con los ARAII y, si procede, iniciar un tratamiento alternativo. Se sabe que la exposición a ARAII durante el segundo y el tercer 
trimestre induce fetotoxicidad humana (disminución de la función renal, oligohidramnios, retraso de la osificación craneal) y toxicidad neonatal (fallo renal, hipotensión, hi-
perpotasemia). (Ver sección 5.3). Si se produce una exposición a ARAII a partir del segundo trimestre del embarazo, se recomienda realizar una prueba de ultrasonidos de la 
función renal y del cráneo. Los lactantes cuyas madres hayan sido tratadas con ARAII deberán ser cuidadosamente monitorizados por si se produce hipotensión (ver secciones 
4.3 y 4.4). Lactancia Puesto que no existe información relativa a la utilización de este medicamento durante la lactancia, se recomienda no administrar Micardis durante este 
periodo. Es preferible cambiar a un tratamiento cuyo perfil de seguridad en el periodo de lactancia sea más conocido, especialmente en recién nacidos o prematuros. Fertilidad 
En estudios preclínicos, no se han observado efectos de Micardis en la fertilidad de machos y hembras. 4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. 
Al conducir vehículos o manejar maquinaria, debe tenerse presente que con el tratamiento antihipertensivo, como por ejemplo con Micardis, pueden producirse, ocasional-
mente, mareos o somnolencia. 4.8 Reacciones adversas. Resumen del perfil de seguridad. Las reacciones adversas graves incluyen reacción anafiláctica y angioedema, que 
pueden ocurrir raramente ((≥1/10.000 a <1/1.000), e insuficiencia renal aguda. La incidencia global de reacciones adversas descrita con telmisartán fue, por lo general, com-
parable a la del placebo (41,4 % vs. 43,9 %), en ensayos controlados en pacientes tratados para la hipertensión. La incidencia de las reacciones adversas no estuvo relaciona-
da con la dosis y no mostró correlación con el sexo, edad o raza de los pacientes. El perfil de seguridad de telmisartán en pacientes tratados para la reducción de la morbilidad 
cardiovascular fue consistente con el obtenido en pacientes hipertensos. Las reacciones adversas detalladas a continuación han sido recogidas de ensayos clínicos controlados 
de pacientes tratados para la hipertensión y de informes post-autorización. El listado también contempla las reacciones adversas graves y las reacciones adversas que suponen 
la discontinuación del tratamiento reportadas en tres estudios clínicos a largo plazo que incluyeron 21.642 pacientes tratados con telmisartán para la reducción de la morbilidad 
cardiovascular durante 6 años. Resumen tabulado de reacciones adversas Las reacciones adversas han sido ordenadas según frecuencias utilizando la siguiente clasificación: 
Muy frecuentes (≥1/10); frecuentes (≥1/100 a <1/10); poco frecuentes (≥1/1.000 a <1/100); raras (≥1/10.000 a <1/1.000); muy raras (<1/10.000). Las reacciones adversas se 
presentan en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de frecuencia. Infecciones e infestaciones: Poco frecuentes: Infección del tracto urinario incluyendo 
cistitis, infección del tracto respiratorio superior incluyendo faringitis y sinusitis. Raros: Sepsis in- cluyendo casos con desenlace mortal1. Trastornos de la sangre y del siste-
ma linfático: Poco frecuentes: Anemia Raros: Eosinofilia, trombocitopenia. Trastornos del sistema inmunológico: Raros: Reacción anafiláctica, hipersensibilidad. Trastornos 
del metabolismo y de la nutrición: Poco frecuentes: Hiperpotasemia. Raros: Hipoglucemia (en pacientes diabéticos). Trastornos psiquiátricos: Poco frecuentes: Insomnio, 
depresión. Raros: Ansiedad. Trastornos del sistema nervioso: Poco frecuentes: Síncope. Raros: Somnolencia. Trastornos oculares: Raros: Trastornos visuales. Trastornos del 
oído y del laberinto: Poco frecuentes: Vértigo. Trastornos cardíacos: Poco frecuentes: Bradicardia. Raros: Taquicardia. Trastornos vasculares: Poco frecuentes: Hipotensión2, 
hipotensión ortostática. Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos Poco frecuentes: Disnea, tos. Muy raros: Enfermedad pulmonar intersticial4. Trastornos gastroin-
testinales Poco frecuentes: Dolor abdominal, diarrea, dispepsia, flatulencia, vómitos. Raros: Sequedad de boca, malestar de estómago. Trastornos hepatobiliares Raros: Fun-
ción hepática anormal/trastorno hepático3. Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo Poco frecuentes: Prurito, hiperhidrosis, exantema. Raros: Angioedema (incluyendo 
desenlace mortal), eccema, eritema, urticaria, dermatosis medicamentosa, dermatosis tóxica. Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo Poco frecuentes: Dolor 
de espalda (p. ej. ciática), calambres musculares, mialgia. Raros: Artralgia, dolor en las extremidades, dolor en los tendones (síntomas similares a los de tendinitis). Trastornos 
renales y urinarios Poco frecuentes: Insuficiencia renal incluyendo fallo renal agudo. Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administración: Poco frecuentes: Dolor 
torácico, astenia (debilidad). Raros: Enfermedad pseudogripal. Exploraciones complementarias: Poco frecuentes: Aumento de la creatinina en sangre. Raras: Disminución de 
la hemoglobina, aumento de ácido úrico, aumento de enzimas hepáticos, aumento de creatina fosfocinasa en sangre. 1, 2, 3, 4: ver subsección “Descripción de reacciones 
adversas seleccionadas” para más descripciones. Descripción de reacciones adversas seleccionadas. Sepsis En el ensayo PRoFESS se observó una mayor incidencia de 
sepsis con telmisartán en comparación con placebo. Este acontecimiento puede ser un hallazgo casual o estar relacionado con un mecanismo actualmente no conocido (ver 
sección 5.1). Hipotensión Esta reacción adversa fue reportada como común en pacientes con presión arterial controlada tratados con telmisartán para la reducción de la 
morbilidad cardiovascular sumado a los cuidados estándar. Función hepática anormal/trastorno hepático La mayoría de casos de función hepática anormal/trastorno hepático 
procedentes de la experiencia postcomercialización se dieron en pacientes japoneses. Los pacientes japoneses tienen mayor probabilidad de experimentar estas reacciones 
adversas. Enfermedad pulmonar intersticial Se han notificado casos de enfermedad pulmonar intersticial procedentes de la experiencia postcomercialización asociados tem-
poralmente a la toma de telmisartán. Sin embargo, no se ha establecido una relación causal. 4.9 Sobredosis. La información disponible en relación a la sobredosis en humanos 
es limitada. Síntomas: Las manifestaciones más destacables de una sobredosis de telmisartán fueron hipotensión y taquicardia; también se han notificado bradicardia, mareo, 
aumento de la creatinina sérica y fallo renal agudo. Tratamiento: Telmisartán no se elimina por hemodiálisis. El paciente debe ser estrechamente monitorizado y el tratamien-
to debe ser sintomático y de soporte. El tratamiento depende del tiempo transcurrido desde la ingestión y de la gravedad de los síntomas. Entre las medidas sugeridas se in-
cluye la inducción del vómito y/o lavado gástrico. El carbón activado puede ser útil en el tratamiento de la sobredosificación. Deben monitorizarse con frecuencia la creatini-
na y los electrólitos en suero. En caso de hipotensión el paciente debe ser colocado en decúbito supino, con administración rápida de sales y reposición de la volemia. 5. 
PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS. Ver ficha técnica completa. 6. DATOS FARMACÉUTICOS. 6.1 Lista de excipientes. Povidona (K25). Meglumina. Hidróxido 
sódico. Sorbitol (E420). Estearato de magnesio. 6.2 Incompatibilidades. No procede. 6.3 Periodo de validez. 4 años. 6.4 Precauciones especiales de conservación. Este 
medicamento no requiere ninguna temperatura especial de conservación. Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad. 6.5 Naturaleza y contenido del 
envase. Blisters aluminio/ aluminio (PA/Al/PVC/Al o PA/PA/Al/PVC/Al). Un blister contiene 7 ó 10 comprimidos. Tamaños de envase: Blisters con 14, 28, 56, 84 o 98 
comprimidos o blisters unidosis precortados con 28 x 1, 30 x 1 o 90 x 1 comprimidos; envases múltiples que contienen 360 comprimidos (4 packs de 90 x 1). Puede que so-
lamente estén comercializados algunos tamaños de envases. 6.6 Precauciones especiales de eliminación y otras manipulaciones. Telmisartán debe mantenerse en el blíster 
sellado debido a las propiedades higroscópicas de los comprimidos. Los comprimidos deben sacarse del blíster justo antes de la administración. 7. TITULAR DE LA AU-
TORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. Boehringer Ingelheim International GmbH. Binger Str. 173. D-55216 Ingelheim am Rhein. Alemania. 8. NÚMEROS DE 
AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. EU/1/98/090/005 (14 comprimidos). EU/1/98/090/006 (28 comprimidos). EU/1/98/090/007 (56 comprimidos). 
EU/1/98/090/008 (98 comprimidos). EU/1/98/090/014 (28 x 1 comprimidos). EU/1/98/090/016 (84 comprimidos). EU/1/98/090/018 (30 x 1 comprimidos). EU/1/98/090/020 
(90 x 1 comprimidos). EU/1/98/090/022 (4 x (90 x1) comprimidos). 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN. Fe-
cha de la primera autorización: 16 de diciembre de 1998. Fecha de la última renovación: 16 de diciembre de 2008. 10. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO. Mayo 
2012. 11. PRECIOS. MICARDIS 80mg 28 comprimidos PVPIVA: 33,28 €. La información detallada de este medicamento está disponible en la página web de la Agencia 
Europea de Medicamentos (EMA) http://www.ema.europa.eu/.

MICARDISPLUS®. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. MicardisPlus 80 mg/12,5 mg comprimidos. MicardisPlus 80 mg/25 mg comprimidos. 2. COMPOSICIÓN 
CUALITATIVA Y CUANTITATIVA. Cada comprimido contiene 80 mg de telmisartán y 12,5 mg de hidroclorotiazida. Cada comprimido contiene 80 mg de telmisartán y 
25 mg de hidroclorotiazida. Excipientes con efecto conocido: Cada comprimido (80/12,5) contiene 112 mg de lactosa monohidrato y 338 mg de sorbitol (E420). Cada 
comprimido (80/25) contiene 99 mg de lactosa monohidrato y 338 mg de sorbitol (E420). Para consultar la lista completa de excipientes, ver sección 6.1. 3. FORMA FAR-
MACÉUTICA. Comprimido. Comprimido (80/12,5) ovalado de dos capas, roja y blanca, de 6,2 mm, con el anagrama de la compañía y el código ‘H8’ grabado. Comprimi-
do (80/25) ovalado amarillo y blanco, de 6,2 mm, con el anagrama de la compañía y el código ‘H9’ grabado. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1 Indicaciones terapéuticas. Trata-
miento de la hipertensión esencial. MicardisPlus asociación a dosis fijas (80 mg de telmisartán/12,5 mg de hidroclorotiazida), está indicado en adultos cuya presión arterial 
no puede controlarse adecuadamente sólo con telmisartán. MicardisPlus, asociación a dosis fijas (80 mg de telmisartán/25 mg de hidroclorotiazida), está indicado en pacientes 
cuya presión arterial no puede controlarse adecuadamente con MicardisPlus 80 mg/12.5 mg (80 mg de telmisartán/12,5 mg de hidroclorotiazida) o pacientes que previamen-
te han sido estabilizados con telmisartán e hidroclorotiazida por separado. 4.2 Posología y forma de administración. Posología. MicardisPlus debe tomarse en pacientes cuya 
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presión arterial no puede controlarse adecuadamente sólo con telmisartán. Se recomienda la titulación individual de la dosis de cada uno de los dos componentes, antes de 
cambiar a la asociación a dosis fijas. Si es clínicamente apropiado, puede considerarse el cambio directo de la monoterapia a las asociaciones fijas. MicardisPlus 40 mg/12,5 
mg puede administrarse en pacientes cuya presión arterial no se controla adecuadamente con Micardis 40 mg. MicardisPlus 80 mg/12,5 mg puede administrarse una vez al 
día en pacientes cuya presión arterial no se controla adecuadamente con Micardis 80 mg. MicardisPlus 80 mg/25 mg puede administrarse una vez al día en pacientes cuya 
presión arterial no puede controlarse adecuadamente con MicardisPlus 80 mg/12,5 mg o pacientes que previamente han sido estabilizados con telmisartán e hidroclorotiazida 
por separado. Poblaciones especiales: Pacientes con insuficiencia renal: Se aconseja una monitorización periódica de la función renal (ver sección 4.4). Pacientes con insufi-
ciencia hepática: En pacientes con insuficiencia hepática de leve a moderada, la posología no debe superar los 40 mg/12,5 mg de MicardisPlus una vez al día. MicardisPlus 
no está indicado en pacientes con insuficiencia hepática grave. Las tiazidas deben utilizarse con precaución en pacientes con función hepática insuficiente (ver sección 4.4). 
Pacientes de edad avanzada: No es necesario un ajuste de dosis. Población pediátrica: La seguridad y eficacia de MicardisPlus en niños y adolescentes menores de 18 años no 
han sido establecidas. No se dispone de datos. Forma de administración: Los comprimidos de MicardisPlus son para administración oral una vez al día y deben tomarse con 
líquido, con o sin alimentos. Precauciones que deben tomarse antes de manipular o administrar este medicamento: MicardisPlus debe mantenerse en el blíster sellado debido 
a las propiedades higroscópicas de los comprimidos. Los comprimidos deben sacarse del blíster justo antes de la administración (ver sección 6.6). 4.3 Contraindicaciones:. 
Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de los excipientes incluidos en la sección 6.1. Hipersensibilidad a otras sustancias derivadas de la sulfonamida (ya que 
hidroclorotiazida es un medicamento derivado de la sulfonamida). Segundo y tercer trimestres del embarazo (ver secciones 4.4 y 4.6). Colestasis y trastornos obstructivos 
biliares. Insuficiencia hepática grave. Insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina <30 ml/min). Hipopotasemia refractaria, hipercalcemia. 4.4 Advertencias y pre-
cauciones especiales de empleo: Embarazo: No se debe iniciar ningún tratamiento con Antagonistas de los Receptores de la Angiotensina II (ARA II) durante el embarazo. 
Salvo que se considere esencial continuar el tratamiento con los ARAII, las pacientes que estén planeando quedarse embarazadas deberán cambiar a un tratamiento antihiper-
tensivo alternativo que tenga un perfil de seguridad conocido para su uso durante el embarazo. Cuando se diagnostique un embarazo, deberá interrumpirse inmediatamente el 
tratamiento con los ARAII, y si procede, iniciar un tratamiento alternativo (ver secciones 4.3 y 4.6). Insuficiencia hepática. MicardisPlus no debe administrarse en pacientes 
con colestasis, trastornos obstructivos biliares o insuficiencia hepática grave (ver sección 4.3) ya que telmisartán se elimina principalmente con la bilis. Puede esperarse que 
estos pacientes presenten un aclaramiento de telmisartán reducido. Además, MicardisPlus debe utilizarse con precaución en pacientes con función hepática insuficiente o 
enfermedad hepática progresiva, ya que pequeñas alteraciones del equilibrio de líquidos y electrolitos pueden precipitar un coma hepático. No se dispone de experiencia clí-
nica con MicardisPlus en pacientes con insuficiencia hepática. Hipertensión renovascular. En pacientes con estenosis bilateral de la arteria renal o estenosis de la arteria de un 
único riñón funcional, tratados con medicamentos que afecten al sistema renina-angiotensina-aldosterona, existe un riesgo aumentado de hipotensión grave e insuficiencia 
renal. Insuficiencia renal y trasplante renal. MicardisPlus no debe administrarse en pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina <30 ml/min) (ver sec-
ción 4.3). No se dispone de experiencia respecto a la administración de MicardisPlus en pacientes que han sufrido un trasplante renal reciente. La experiencia con MicardisPlus 
en pacientes con insuficiencia renal de leve a moderada es escasa y por lo tanto, se recomienda la monitorización periódica de los niveles séricos de potasio, creatinina y 
ácido úrico. En pacientes con función renal insuficiente puede aparecer una azoemia asociada a diuréticos. Hipovolemia intravascular. En pacientes con depleción de volumen 
y/o sodio, ocasionada por un tratamiento intensivo con diuréticos, por una dieta restrictiva en sal, por diarreas o vómitos, puede producirse una hipotensión sintomática, espe-
cialmente después de la primera dosis. Estas situaciones deben ser corregidas antes de la administración de MicardisPlus. Bloqueo dual del sistema renina-angiotensina-al-
dosterona. Como consecuencia de la inhibición del sistema renina-angiotensina-aldosterona se han notificado casos de hipotensión, síncope, hiperpotasemia y cambios en la 
función renal (incluyendo fallo renal agudo) en individuos susceptibles, especialmente si se utilizan en combinación con otros medicamentos que afectan a este sistema. Por 
lo tanto, no se recomienda el bloqueo dual del sistema renina-angiotensina-aldosterona (p. ej. administrando telmisartán con otros bloqueantes del sistema renina-angiotensi-
na-aldosterona). Si se considera necesaria la administración conjunta, se recomienda una estrecha monitorización de la función renal. Otras situaciones con estimulación del 
sistema renina-angiotensina-aldosterona. En pacientes cuyo tono vascular y función renal dependen principalmente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldostero-
na (p.ej. pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva grave o enfermedad renal subyacente, incluyendo estenosis de la arteria renal), se ha asociado el tratamiento con 
medicamentos que afectan a este sistema con hipotensión aguda, hiperazoemia, oliguria o, raramente, fallo renal agudo (ver sección 4.8). Aldosteronismo primario. Los pa-
cientes con aldosteronismo primario no responden, generalmente, a los medicamentos antihipertensivos que actúan por inhibición del sistema renina-angiotensina. En conse-
cuencia, no se recomienda el uso de MicardisPlus. Estenosis valvular aórtica y mitral, cardiomiopatía hipertrófica obstructiva. Como sucede con otros vasodilatadores, se 
recomienda especial precaución en pacientes con estenosis aórtica o mitral o con cardiomiopatía hipertrófica obstructiva. Efectos metabólicos y endocrinos. El tratamiento 
con tiazidas puede alterar la tolerancia a la glucosa, mientras que en pacientes diabéticos en tratamiento con insulina o antidiabéticos y en tratamiento con telmisartán puede 
aparecer hipoglucemia. Por lo tanto, en estos pacientes se debe considerar una monitorización de la glucosa en sangre. Cuando esté indicado, puede ser necesario un ajuste de 
la dosis de insulina o de antidiabéticos. Durante el tratamiento con tiazidas puede ponerse de manifiesto una diabetes mellitus latente. Un aumento de los niveles de colesterol 
y triglicéridos se ha asociado con el tratamiento diurético con tiazidas; sin embargo, con la dosis de 12,5 mg contenida en MicardisPlus no se han descrito efectos o éstos han 
sido mínimos. En algunos pacientes tratados con tiazidas puede aparecer hiperuricemia o desencadenarse una gota manifiesta. Desequilibrio electrolítico. Como con cualquier 
paciente tratado con diuréticos, debe procederse a la determinación periódica de los electrólitos en suero a intervalos adecuados. Las tiazidas, incluyendo hidroclorotiazida, 
pueden ser causa de desequilibrio de líquidos o electrólitos (incluyendo hipopotasemia, hiponatremia y alcalosis hipoclorémica). Son signos de indicio de desequilibrio de 
líquidos o de electrólitos la sequedad de boda, sed, astenia, letargia, somnolencia, inquietud, dolor muscular o calambres, fatiga muscular, hipotensión, oliguria, taquicardia y 
trastornos gastrointestinales tales como náuseas o vómitos (ver sección 4.8). - Hipopotasemia. Si bien puede desarrollarse hipopotasemia con el uso de diuréticos tiazídicos, 
el tratamiento simultáneo con telmisartán puede reducir la hipopotasemia inducida por diuréticos. El riesgo de hipopotasemia es máximo en pacientes con cirrosis hepática, 
en pacientes con diuresis manifiesta, en pacientes que reciben una ingesta oral inadecuada de electrólitos y en pacientes tratados simultáneamente con corticosteroides u 
hormona adrenocorticotropa (ACTH) (ver sección 4.5). - Hiperpotasemia. A la inversa, es posible una hiperpotasemia debida al antagonismo de los receptores de la angioten-
sina II (AT1) por el componente telmisartán de MicardisPlus. Si bien no se ha documentado una hiperpotasemia clínicamente significativa con MicardisPlus, los factores de 
riesgo para el desarrollo de hiperpotasemia incluyen insuficiencia renal y/o insuficiencia cardíaca y diabetes mellitus. Con MicardisPlus deben administrarse conjuntamente 
con precaución, diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o sustitutos de la sal conteniendo potasio (ver sección 4.5). - Hiponatremia y alcalosis hipocloré-
mica. No existe evidencia de que MicardisPlus reduzca o prevenga la hiponatremia inducida por diuréticos. Por lo general, el déficit de cloruro es leve y no suele requerir 
tratamiento. - Hipercalcemia. Las tiazidas pueden reducir la excreción urinaria de calcio y producir una elevación intermitente y ligera del calcio sérico en ausencia de tras-
tornos conocidos del metabolismo del calcio. Una hipercalcemia marcada puede ser indicio de hiperparatiroidismo encubierto. La administración de tiazidas debe interrum-
pirse antes de realizar pruebas de la función paratiroidea. - Hipomagnesemia. Las tiazidas han demostrado aumentar la excreción urinaria de magnesio, lo que puede producir 
una hipomagnesemia (ver sección 4.5). Sorbitol y Lactosa Monohidrato. Este medicamento contiene lactosa monohidrato y sorbitol. Los pacientes con problemas hereditarios 
raros de intolerancia a la fructosa y/o a la galactosa, déficit de lactasa de Lapp o problemas de absorción de glucosa-galactosa no deben tomar este medicamento. Diferencias 
étnicas. Al igual que sucede con otros antagonistas de los receptores de la angiotensina II, telmisartán es aparentemente, menos eficaz en la disminución de la presión arterial 
en la población de raza negra que en las demás, posiblemente, por una mayor prevalencia de niveles bajos de renina entre la población hipertensa de raza negra. Otras. Como 
sucede con cualquier fármaco antihi- pertensivo, un descenso excesivo de la presión arterial en pacientes con cardiopatía isquémica o enfermedad cardiovascular isquémica, 
puede producir un infarto de miocardio o un accidente cerebrovascular. General. Pueden producirse reacciones de hipersensibilidad a hidroclorotiazida en pacientes con o sin 
antecedentes de alergia o asma bronquial, si bien son más probables en pacientes con una historia de este tipo. Con el uso de diuréticos tiazídicos, entre ellos la hidroclorotia-
zida, se ha descrito exacerbación o activación del lupus eritematoso sistémico. Se han notificado casos de reacciones de fotosensibilidad con diuréticos tiazídicos (ver sección 
4.8). Si se presenta una reacción de fotosensibilidad durante el tratamiento se recomienda la interrupción del mismo. Si se considera necesario volver a administrar el diuréti-
co, se recomienda proteger las zonas expuestas al sol o a los rayos UVA artificiales. 4.5 Interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción. Los estudios 
de interacciones se han realizado sólo en adultos. Litio. Durante la administración concomitante de litio con inhibidores del enzima convertidor de la angiotensina, se han 
descrito aumentos reversibles de las concentraciones de litio sérico así como de su toxicidad. Se han notificado asimismo casos raros con antagonistas del receptor angioten-
sina II (incluyendo MicardisPlus). No se recomienda la administración conjunta de litio con MicardisPlus (ver sección 4.4). Si esta asociación se considera imprescindible se 
recomienda una cuidadosa monitorización del nivel de litio en suero durante la administración concomitante. Medicamentos asociados con la pérdida de potasio y la hipopo-
tasemia (p.ej. otros diuréticos kaliuréticos, laxantes, corticosteroides, ACTH, amfotericina, carbenoxolona, penicilina G sódica, ácido salicílico y derivados): Si estos fármacos 
se prescriben junto con la asociación hidroclorotiazida-telmisartán, se aconseja monitorizar los niveles plasmáticos de potasio. Estos medicamentos pueden potenciar el 
efecto de hidroclorotiazida sobre el potasio sérico (ver sección 4.4). Medicamentos que pueden aumentar los niveles de potasio o inducir hiperpotasemia (p.ej inhibidores 
ECA, diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio, sustitutos de la sal que contengan potasio, ciclosporina u otros medicamentos tales como la heparina sódica). 
Si estos medicamentos se prescriben junto con la asociación hidroclorotiazida-telmisartán, se aconseja monitorizar los niveles plasmáticos de potasio. En base a la experiencia 
con el uso de otros medicamentos que contrarrestan el sistema renina-angiotensina, la administración concomitante de los medicamentos antes mencionados puede llevar a 
aumentar el potasio sérico y por lo tanto, no se recomienda (ver sección 4.4). Medicamentos afectados por alteraciones del potasio en suero. Se recomienda la monitorización 
periódica del potasio en suero y del ECG cuando MicardisPlus se administra con estos medicamentos afectados por alteraciones del potasio en suero (p.ej. glucósidos digitá-
licos, antiarrítmicos) y los siguientes medicamentos inductores de torsades de pointes (que incluyen algunos antiarrítmicos), ya que la hipopotasemia es un factor de predis-
posición de torsades de pointes. - Antiarrítmicos de Clase Ia (p.ej. quinidina, hidroquinidina, disopiramida) - antiarrítmicos de Clase III (p.ej. amiodarona, sotalol, dofetilida, 
ibutilida). - algunos antipsicóticos (p.ej. tioridazina, clorpromazina, levomepromazina, trifluoperazina, ciamemazina, sulpirida, sultoprida, amisulprida, tiaprida, pimozida, 
haloperidol, droperidol). - otros (p.ej. bepridil, cisaprida, difemanil, eritromicina IV, halofantrina, mizolastina, pentamidina, esparfloxacino, terfenadina, vincamina IV). 
Glucósidos digitálicos. La hipomagnesemia o hipopotasemia inducida por las tiazidas favorece la aparición de arritmia inducida por los digitálicos (ver sección 4.4). Otros 
agentes antihipertensivos. Telmisartán puede aumentar el efecto hipotensor de otros antihipertensivos. Antidiabéticos (orales e insulina). Puede ser necesario un ajuste de la 
dosis del antidiabético (ver sección 4.4). Metformina. La metformina debe utilizarse con precaución: existe riesgo de acidosis láctica, inducida por un posible fallo de la 
función renal, asociado a hidroclorotiazida. Colestiramina y resinas de colestipol. La absorción de hidroclorotiazida se altera en presencia de resinas de intercambio aniónico. 
Antiinflamatorios no esteroideos. El tratamiento con AINEs (es decir, ácido acetilsalicílico administrado en dosis propias de un tratamiento antiinflamatorio, inhibidores de la 
COX-2 y AINEs no selectivos) puede reducir los efectos diuréticos, natriuréticos y antihipertensivos de los diuréticos tiazídicos y los efectos antihipertensivos de los antago-
nistas de los receptores de la angiotensina II. En algunos pacientes con la función renal alterada (por ejemplo pacientes deshidratados o pacientes de edad avanzada con la 
función renal alterada), la administración conjunta de antagonistas de los receptores de la angiotensina II y agentes inhibidores de la ciclooxigenasa puede resultar en un 
mayor deterioro de la función renal, incluyendo posible fallo renal agudo, que normalmente es reversible. Por lo tanto, la combinación debe administrarse con precaución, 
especialmente en pacientes de edad avanzada. Los pacientes deben ser hidratados de forma adecuada, y debe considerarse la monitorización de la función renal al inicio del 
tratamiento concomitante y de forma periódica a partir de entonces. En uno de los estudios, la administración conjunta de telmisartán y ramipril condujo a un aumento de 
hasta 2,5 veces la AUC0-24 y Cmax de ramipril y ramiprilato. Se desconoce la relevancia clínica de esta observación. Aminas presoras (p.ej. noradrenalina). El efecto de 
aminas presoras puede estar disminuido. Miorrelajantes no despolarizantes (p.ej. tubocurarina): Hidroclorotiazida puede potenciar el efecto de los miorrelajantes no despola-
rizantes. Medicamentos utilizados en el tratamiento de la gota (p.ej, probenecid, sulfinpirazona y alopurinol). Puede ser necesario el ajuste de dosis de los medicamentos 
uricosúricos ya que hidroclorotiazida puede elevar el nivel de ácido úrico en suero. Puede ser necesario un aumento de la dosis del probenecid o de la sulfinpirazona. La ad-
ministración conjunta de la tiazida puede aumentar la incidencia de reacciones de hipersensibilidad del alopurinol. Sales de calcio. Los diuréticos tiazídicos pueden aumentar 
los niveles de calcio en suero debido a una excreción reducida. Si es necesario prescribir suplementos de calcio, los niveles de éste en suero deben monitorizarse y proceder 
al correspondiente ajuste de dosis. Beta-bloqueantes y diazóxido. El efecto hiperglucemiante de los beta-bloqueantes y del diazóxido puede ser potenciado por las tiazidas. 
Anticolinérgicos (p.ej. atropina, biperideno) pueden aumentar la biodisponibilidad de diuréticos del tipo de las tiazidas al reducir la motilidad gastrointestinal y la velocidad 
de vaciamiento gástrico. Amantadina. Las tiazidas pueden aumentar el riesgo de efectos adversos ocasionados por la amantadina. Citotóxicos (p.ej. ciclofosfamida, metotrexa-
to). Las tiazidas pueden reducir la excreción renal de medicamentos citotóxicos y potenciar sus efectos mielosupresores. En base a sus propiedades farmacológicas es posible 
que los siguientes medicamentos potencien el efecto hipotensor de todos los antihipertensivos incluyendo telmisartán: baclofeno, amifostina. Además, la hipotensión ortostá-
tica puede agravarse por el alcohol, los barbitúricos, los narcóticos o los antidepresivos. 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia. Embarazo. No se recomienda el uso de los 
ARAII durante el primer trimestre del embarazo (ver sección 4.4). Está contraindicado el uso de los ARAII durante el segundo y tercer trimestre del embarazo (ver 
secciones 4.3 y 4.4). No existen datos suficientes sobre la utilización de MicardisPlus en mujeres embarazadas. Los estudios en animales han mostrado toxicidad para la re-
producción (ver sección 5.3). La evidencia epidemiológica sobre el riesgo de teratogenicidad tras la exposición a inhibidores de la ECA durante el primer trimestre de emba-
razo no ha sido concluyente; sin embargo, no se puede excluir un pequeño aumento del riesgo. Aunque no hay datos epidemiológicos específicos sobre el riesgo que conlleva 
la administración de Antagonistas de los Receptores de Angiotensina II (ARAII) durante el embarazo, pueden existir riesgos similares para este tipo de medicamentos. Salvo 
que se considere esencial continuar el tratamiento con ARA II, las pacientes que estén planeando quedarse embarazadas deben cambiar a un tratamiento antihipertensivo al-

ternativo que tenga un perfil de seguridad conocido para su uso durante el embarazo. Cuando se diagnostique un embarazo, deberá interrumpirse inmediatamente el tratamien-
to con los ARAII y, si procede, iniciar un tratamiento alternativo. Se sabe que la exposición a ARAII durante el segundo y el tercer trimestre induce fetotoxicidad humana 
(disminución de la función renal, oligohidramnios, retraso de la osificación craneal) y toxicidad neonatal (fallo renal, hipotensión, hiperpotasemia). (Ver sección 5.3). Si se 
produce una exposición a ARAII a partir del segundo trimestre del embarazo, se recomienda realizar una prueba de ultrasonidos de la función renal y del cráneo. Los lactan-
tes cuyas madres hayan sido tratadas con ARAII deberán ser cuidadosamente monitorizados por si se produce hipotensión (ver secciones 4.3 y 4.4). Las tiazidas atraviesan la 
barrera placentaria y aparecen en la sangre del cordón umbilical. Pueden ser causa de trastornos electrolíticos fetales y posiblemente de otras reacciones que se han producido 
en adultos. Se han notificado casos de trombocitopenia neonatal y de ictericia fetal o neonatal a causa del tratamiento de la madre con tiazidas. Lactancia. Puesto que no 
existe información relativa a la utilización de este medicamento durante la lactancia, se recomienda no administrar MicardisPlus durante este periodo. Es preferible cambiar 
a un tratamiento cuyo perfil de seguridad en el periodo de lactancia sea más conocido, especialmente en recién nacidos o prematuros. Las tiazidas aparecen en la leche huma-
na y pueden inhibir la lactancia. Fertilidad. En estudios preclínicos, no se han observado efectos de telmisartán y hidroclorotiazida en la fertilidad de machos y hembras. 4.7 
Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. Al conducir vehículos o manejar maquinaria, se debe tener en cuenta que con el tratamiento antihiperten-
sivo, como por ejemplo con MicardisPlus, pueden producirse, ocasionalmente, mareos o somnolencia. 4.8 Reacciones adversas. Resumen del perfil de seguridad. La reacción 
adversa más frecuente es mareo. Raramente puede aparecer angioedema grave ((≥1/10.000 a <1/1.000). La incidencia global de reacciones adversas descrita con MicardisPlus 
fue comparable a aquella descrita con sólo telmisartán, en ensayos clínicos controlados randomizados que incluyeron 1.471 pacientes randomizados que recibieron telmisar-
tán asociado a hidroclorotiazida (835) o telmisartán sólo (636). La relación entre la incidencia de reacciones adversas y la dosis no se ha establecido y no se ha observado una 
correlación con el sexo, edad o raza de los pacientes. Resumen tabulado de reacciones adversas. Las reacciones adversas notificadas en todos los ensayos clínicos y que se 
producen más frecuentemente (p≤0,05) con telmisartán asociado a hidroclorotiazida que con placebo, se muestran a continuación de acuerdo con el Sistema de Clasificación 
de Órganos. Las reacciones adversas conocidas para cada componente individual, pero que no han sido observadas en los ensayos clínicos, pueden producirse durante el 
tratamiento con MicardisPlus. Las reacciones adversas han sido ordenadas según sus frecuencias utilizando la siguiente clasificación: muy frecuentes (≥1/10); frecuentes 
(≥1/100, <1/10); poco frecuentes (≥1/1.000, <1/100); raras (≥1/10.000, <1/1.000); muy raras (<1/10.000); frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos 
disponibles). Las reacciones adversas se presentan en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de frecuencia. Infecciones e infestaciones: Raras: Bronquitis, 
faringitis, sinusitis. Trastornos del sistema inmunológico: Raros: Exacerbación o activación de lupus eritematoso sistémico1. Trastornos del metabolismo y de la nutrición: 
Poco frecuentes: Hipopotasemia. Raros: Hiperuricemia, hiponatremia. Trastornos psiquiátricos: Poco frecuentes: Ansiedad. Raros: Depresión. Trastornos del sistema nervio-
so: Frecuentes: Mareo. Poco frecuentes: Síncope, parestesia. Raros: Insomnio, trastornos del sueño. Trastornos oculares: Raros: Alteraciones visuales, visión borrosa. Trastor-
nos del oído y del laberinto: Poco frecuentes: Vértigo. Trastornos cardiacos: Poco frecuentes: Taquicardia, arritmias. Trastornos vasculares: Poco frecuentes: Hipotensión, 
hipotensión ortostática. Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos: Poco frecuentes: Disnea. Raros: Distrés respiratorio (incluyendo neumonía y edema pulmonar). 
Trastornos gastrointestinales: Poco frecuentes: Diarrea, sequedad de boca, flatulencia. Raros: Dolor abdominal, estreñimiento, dispepsia, vómitos,gastritis. Trastornos hepa-
tobiliares: Raros: Función hepática anómala/trastorno hepático2. Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo: Raros: Angioedema (incluyendo desenlace mortal), eritema, 
prurito, exantema, hiperhidrosis, urticaria. Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Poco frecuentes: Dolor de espalda, espasmos musculares, mialgia. Raros: 
Artralgia, calambres musculares, dolor en las extremidades. Trastornos del aparato reproductor y de la mama: Poco frecuentes: Disfunción eréctil. Trastornos generales y al-
teraciones en el lugar de administración: Poco frecuentes: Dolor en el pecho. Raros: Enfermedad pseudogripal, dolor. Exploraciones complementarias: Poco frecuentes: Au-
mento del ácido úrico en sangre. Raras: Aumento de la creatinina en sangre, aumento de la creatina fosfocinasa en sangre, aumento de enzimas hepáticas. 1: Basado en la 
experiencia post-comercialización. 2: Ver sección subsección “Descripción de reacciones adversas seleccionadas” para más descripciones. Información adicional sobre los 
componentes individuales. Las reacciones adversas, notificadas previamente con uno de los componentes individuales, pueden ser reacciones adversas potenciales con Micar-
disPlus, incluso aunque no se hayan observado en los ensayos clínicos. Telmisartán: Las reacciones adversas se producen con frecuencia similar en pacientes tratados con 
placebo y con telmisartán. En ensayos controlados con placebo, la incidencia global de reacciones adversas descrita con telmisartán (41,4%) fue normalmente comparable a 
placebo (43,9%). Las reacciones adversas detalladas a continuación han sido recogidas de todos los ensayos clínicos de pacientes tratados con telmisartán para la hipertensión 
o de pacientes de 50 años de edad en adelante que presentaban un alto riesgo de padecer acontecimientos cardiovasculares. Infecciones e infestaciones: Poco frecuentes: In-
fección del tracto respiratorio superior, infección del tracto urinario incluyendo cistitis. Raros: Sepsis incluyendo casos con desenlace mortal3. Trastornos de la sangre y del 
sistema linfático: Poco frecuentes: Anemia. Raros: Eosinofilia, trombocitopenia. Trastornos del sistema inmunológico: Raros: Hipersensibilidad, reacciones anafilácticas. 
Trastornos del metabolismo y de la nutrición: Poco frecuentes: Hiperpotasemia. Raros: Hipoglucemia (en pacientes diabéticos). Trastornos cardiacos: Poco frecuentes: Bra-
dicardia. Trastornos del sistema nervioso: Raros: Somnolencia. Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos: Poco frecuentes: Tos. Muy raros: Enfermedad pulmonar 
intersticial3. Trastornos gastrointestinales: Raros: Molestias de estómago. Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo: Raros: Eczema, erupción medicamentosa, erupción 
cutánea tóxica. Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Raros: Artrosis, dolor en los tendones. Trastornos renales y urinarios: Poco frecuentes: Insuficiencia 
renal (incluyendo fallo renal agudo). Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administración: Poco frecuentes: Astenia. Exploraciones complementarias: Raros: 
Disminución de hemoglobina. 3: Ver subsección ”Descripción de reacciones adversas seleccionadas” para más descripciones. Hidroclorotiazida: Hidroclorotiazida puede 
causar o exacerbar la hipovolemia lo que puede llevar a un desequilibrio electrolítico (ver sección 4.4). Las reacciones adversas de frecuencia no conocida notificadas con la 
administración de hidroclorotiazida sóla incluyen: Infecciones e infestaciones: Frecuencia no conocida: Sialoadenitis. Trastornos de la sangre y del sistema linfático: Frecuen-
cia no conocida: Anemia aplásica, anemia hemolítica, depresión de la médula ósea, leucopenia, neutropenia, agranulocitosis, trombocitopenia. Trastornos del sistema inmu-
nológico: Frecuencia no conocida: Reacciones anafilácticas, hipersensibilidad. Trastornos endocrinos: Frecuencia no conocida: Control inadecuado de la diabetes mellitus. 
Trastornos del metabolismo y de la nutrición: Frecuencia no conocida: Anorexia, disminución del apetito, desequilibrio electrolítico, hipercolesterolemia, hiperglicemia, hi-
povolemia. Trastornos psiquiátricos: Frecuencia no conocida: Inquietud. Trastornos del sistema nervioso: Frecuencia no conocida: Mareo. Trastornos oculares: Frecuencia no 
conocida: Xantopsia. Trastornos vasculares: Frecuencia no conocida: Vasculitis necrosante. Trastornos gastrointestinales: Frecuencia no conocida: Pancreatitis, molestias de 
estómago. Trastornos hepatobiliares: Frecuencia no conocida: Ictericia hepatocelular, ictericia colestásica. Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo: Frecuencia no cono-
cida: Síndrome pseudolúpico, reacciones de fotosensibilidad, vasculitis cutánea, necrolisis epidérmica tóxica. Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Fre-
cuencia no conocida: Debilidad. Trastornos renales y urinarios: Frecuencia no conocida: Nefritis intersticial, disfunción renal, glucosuria. Trastornos generales y alteraciones 
en el lugar de administración: Frecuencia no conocida: Fiebre. Exploraciones complementarias: Frecuencia no conocida: Aumento de los triglicéridos. Descripción de reac-
ciones adversas seleccionadas. Función hepática anormal/trastorno hepático. La mayoría de casos de función hepática anormal/trastorno hepático procedentes de la experien-
cia postcomercialización con telmisartán se dieron en pacientes japoneses. Los pacientes japoneses tienen mayor probabilidad de experimentar estas reacciones adversas. 
Sepsis. En el ensayo PRoFESS se observó una mayor incidencia de sepsis con telmisartán en comparación con placebo. Este acontecimiento puede ser un hallazgo casual o 
estar relacionado con un mecanismo actualmente no conocido (ver sección 5.1). Enfermedad pulmonar intersticial. Se han notificado casos de enfermedad pulmonar intersti-
cial procedentes de la experiencia postcomercialización asociados temporalmente a la toma de telmisartán. Sin embargo, no se ha establecido una relación causal. 4.9 Sobre-
dosis. La información disponible de sobredosis con telmisartán en humanos es limitada. No se ha establecido el grado en que hidroclorotiazida se elimina por hemodiálisis. 
Síntomas. Las manifestaciones más destacadas en caso de sobredosis de telmisartán fueron hipotensión y taquicardia; también se han notificado bradicardia, mareo, vómitos, 
aumento de la creatinina sérica y fallo renal agudo. La sobredosis de hidroclorotiazida se asocia con depleción de electrólitos (hipopotasemia, hi pocloremia) e hipovolemia 
como resultado de diuresis excesiva. Los signos y síntomas más habituales de sobredosis son náuseas y somnolencia. La hipopotasemia puede tener como consecuencia es-
pasmos musculares y/o arritmia acentuada asociada con el uso concomitante de glucósidos digitálicos o determinados medicamentos antiarrítmicos. Tratamiento. Telmisartán 
no se elimina por hemodiálisis. El paciente debe someterse a una monitorización estrecha y el tratamiento debe ser sintomático y de soporte. El tratamiento depende del 
tiempo transcurrido desde la ingestión y de la gravedad de los síntomas. Entre las medidas sugeridas se incluye la inducción del vómito y/o el lavado gástrico. El carbón ac-
tivado puede ser útil en el tratamiento de las sobredosis. Deben monitorizarse con frecuencia la creatinina y los electrólitos séricos. En caso de hipotensión el paciente debe 
ser colocado en decúbito supino, con administración rápida de sales y reposición de la volemia. 5. PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS. Ver ficha técnica completa. 6. 
DATOS FARMACÉUTICOS. 6.1 Lista de excipientes. Lactosa monohidrato. Estearato de magnesio. Almidón de maíz. Meglumina. Celulosa microcristalina. Povidona 
(K25). Óxido de hierro rojo (E172). Hidróxido sódico. Almidón glicolato sódico (tipo A). Sorbitol (E420). 6.2 Incompatibilidades. No procede. 6.3 Periodo de validez. 3 
años. 6.4 Precauciones especiales de conservación. Este medicamento no requiere ninguna temperatura especial de conservación. Conservar en el embalaje original para 
protegerlo de la humedad. 6.5 Naturaleza y contenido del envase. Blísters de aluminio/aluminio (PA/Al/PVC/Al ó PA/PA/Al/PVC/Al). Un blíster contiene 7 ó 10 compri-
midos. Tamaños de envase: Blíster con 14, 28, 56, 84 ó 98 comprimidos o Blísters unidosis perforados con 28 x 1, 30 x 1 ó 90 x 1 comprimidos. Puede que solamente estén 
comercializados algunos tamaños de envases. 6.6 Precauciones especiales de eliminación y otras manipulaciones. MicardisPlus debe mantenerse en el blíster sellado de-
bido a las propiedades higroscópicas de los comprimidos. Los comprimidos deben sacarse del blíster justo antes de la administración. Ocasionalmente, se ha observado que 
la capa exterior del envase blíster se separa de la interior entre los alveolos del blíster. Si esto se detecta, no se requiere ninguna acción. 7. TITULAR DE LA AUTORIZA-
CIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. Boehringer Ingelheim International GmbH. Binger Str. 173D-55216 Ingelheim am Rhein. Alemania. 8. NÚMERO(S) DE AUTORI-
ZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. EU/1/02/213/006-010. EU/1/02/213/012. EU/1/02/213/015-016. 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVA-
CIÓN DE LA AUTORIZACIÓN. Fecha de la primera autorización: 19 de abril de 2002. Fecha de la última renovación: 19 de abril de 2007. 10. FECHA DE LA 
REVISIÓN DEL TEXTO. Mayo 2012. 11. PRECIOS. MICARDIS PLUS 80/12,5: PVPIVA: 32,28 €. MICARDIS PLUS 80/25: PVPIVA: 33,28 €. La información deta-
llada de este medicamento está disponible en la página web de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) http://www.ema.europa.eu/.

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO: • Pradaxa 110 mg cápsulas duras. • Pradaxa 150 mg cápsulas duras. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y CUANTITATIVA: • 
Pradaxa 110 mg: Cada cápsula dura contiene 110 mg de dabigatrán etexilato (en forma de mesilato). Excipientes: Cada cápsula dura contiene 3 microgramos de amarillo 
anaranjado (E110). • Pradaxa 150 mg: Cada cápsula dura contiene 150 mg de dabigatrán etexilato (en forma de mesilato). Excipientes: Cada cápsula dura contiene 4 micro-
gramos de amarillo anaranjado (E110). Para consultar la lista completa de excipientes ver sección 6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA: • Pradaxa 110 mg: Cápsula dura. 
Cápsulas impresas con la tapa opaca de color azul claro y el cuerpo opaco de color crema, de tamaño 1, conteniendo pelets de color amarillento. En la tapa se ha impreso el 
logotipo corporativo de Boehringer Ingelheim y en el cuerpo la inscripción “R110”. • Pradaxa 150 mg: Cápsula dura. Cápsulas impresas con la tapa opaca de color azul claro 
y el cuerpo opaco de color crema, de tamaño 0, conteniendo pelets de color amarillento. En la tapa se ha impreso el logotipo corporativo de Boehringer Ingelheim y en el 
cuerpo la inscripción “R150”. 4. Datos clínicos: 4.1 Indicaciones terapéuticas: • Pradaxa 110 mg: Prevención primaria de episodios tromboembólicos venosos en pacientes 
adultos sometidos a cirugía de reemplazo total de cadera o cirugía de reemplazo total de rodilla, programadas en ambos casos. • Pradaxa 110 mg y Pradaxa 150 mg: Prevención 
del ictus y de la embolia sistémica en pacientes adultos con fibrilación auricular no valvular, con uno o más de los siguientes factores de riesgo: - Ictus, ataque isquémico 
transitorio o embolia sistémica (ES) previos. - Fracción de eyección ventricular izquierda < 40%. - Insuficiencia cardíaca sintomática ≥ Clase 2 escala New York Heart Asso-
ciation (NYHA). - Edad ≥ 75 años. - Edad ≥ 65 años asociada a uno de los siguientes: diabetes mellitus, enfermedad coronaria o hipertensión. 4.2 Posología y forma de 
administración: • Pradaxa 110 mg cápsulas duras y Pradaxa 150 mg cápsulas duras. PREVENCIÓN DEL ICTUS Y DE LA EMBOLIA SISTÉMICA EN PACIEN TES 
ADULTOS CON FIBRILACIÓN AURICULAR NO VALVULAR, CON UNO O MÁS FAC TORES DE RIESGO (Prevención del ictus en fibrilación auricular). La dosis 
recomendada de Pradaxa es de 300 mg administrados en 1 cápsula de 150 mg dos veces al día. El tratamiento debe continuarse a largo plazo. Para los siguientes dos grupos, 
la dosis diaria recomendada de Pradaxa es de 220 mg administrados en una cápsula de 110 mg dos veces al día: • Pacientes de 80 años de edad o mayores. • Pacientes que 
reciben verapamilo de forma concomitante. Para los siguientes grupos, se debe seleccionar la dosis diaria de Pradaxa de 300 mg o de 220 mg en base a una evaluación indi-
vidual del riesgo tromboembólico y del riesgo de hemorragia: • Pacientes entre 75‑80 años. • Pacientes con insuficiencia renal moderada. • Pacientes con gastritis, esofagitis 
o reflujo gastroesofágico. • Otros pacientes con mayor riesgo de hemorragia. Ver más abajo y en las secciones 4.4, 4.5, 5.1 y 5.2. En caso de intolerancia al dabigatrán, se debe 
indicar a los pacientes que consulten inmediatamente a su médico para cambiarles a otras opciones de tratamiento alternativas para la prevención del ictus y de la embolia 
sistémica asociados a fibrilación auricular. Pacientes de edad avanzada (Prevención del ictus en fibrilación auricular): Los pacientes entre 75‑80 años deben tratarse con una 
dosis diaria de 300 mg, tomados en 1 cápsula de 150 mg dos veces al día. A criterio del médico, se puede considerar individualmente una dosis de 220 mg administrada en 1 
cápsula de 110 mg dos veces al día cuando el riesgo tromboembólico es bajo y el riesgo de hemorragia es alto (ver sección 4.4). Los pacientes de 80 años de edad o más deben 
tratarse con una dosis diaria de 220 mg administrados en una cápsula de 110 mg dos veces al día debido al mayor riesgo de hemorragia en esta población. Puesto que la insu-
ficiencia renal puede ser frecuente en pacientes de edad avanzada (> 75 años), antes de iniciar el tratamiento con Pradaxa se debe evaluar la función renal calculando el ACr, 
con el fin de excluir pacientes con insuficiencia renal grave (es decir, ACr < 30 ml/min). Durante el tratamiento, también se debe evaluar la función renal en determinadas 
situaciones clínicas cuando se sospeche que la función renal podría disminuir o deteriorarse (por ejemplo, hipovolemia, deshidratación y con determinadas medicaciones 
concomitantes) (ver secciones 4.3, 4.4 y 5.2). Pacientes con riesgo de hemorragia (Prevención del ictus en fibrilación auricular): Los pacientes con un mayor riesgo de hemo-
rragia (ver secciones 4.4, 4.5, 5.1 y 5.2) deben someterse a una estrecha monitorización clínica (en busca de signos de hemorragia o anemia). Se debe ajustar la dosis, a crite-
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rio del médico, tras la evaluación del beneficio y el riesgo potenciales para cada paciente a título individual. Una prueba de coagulación (ver sección 4.4) puede ayudar a 
identificar aquellos pacientes con un mayor riesgo de hemorragia causado por una exposición excesiva a dabigatrán. Cuando se identifique una exposición excesiva a dabiga-
trán en pacientes con un riesgo alto de hemorragia, se recomienda una dosis de 220 mg tomada en una cápsula de 110 mg dos veces al día. Cuando aparezca una hemorragia 
clínicamente relevante, se debe interrumpir el tratamiento. Para sujetos con gastritis, esofagitis o reflujo gastrointestinal, se puede considerar la dosis de 220 mg tomada en 
una cápsula de 110 mg dos veces al día debido al mayor riesgo de hemorragia gastrointestinal grave (ver sección 4.4). Evaluación de la función renal (Prevención del ictus en 
fibrilación auricular): En todos los pacientes: • Antes de iniciar el tratamiento con Pradaxa se debe evaluar la función renal calculando el aclaramiento de creatinina (ACr), con 
el fin de excluir pacientes con insuficiencia renal grave (es decir, ACr < 30 ml/min) (ver secciones 4.3, 4.4 y 5.2). Pradaxa está contraindicado en pacientes con insuficiencia 
renal grave. • También se debe evaluar la función renal cuando durante el tratamiento se sospeche de una disminución de la función renal (por ejemplo, hipovolemia, deshi-
dratación, con determinadas medicaciones concomitantes). Requerimientos adicionales en pacientes con insuficiencia renal leve o moderada y en pacientes de más de 75 años 
de edad: Durante el tratamiento con Pradaxa, se debe evaluar la función renal como mínimo una vez al año o más frecuentemente según se requiera en determinadas situacio-
nes clínicas cuando se sospeche que la función renal podría disminuir o deteriorarse (por ejemplo hipovolemia, deshidratación, con determinadas medicaciones concomitan-
tes). El método utilizado para estimar la función renal (ACr en ml/ min) durante el desarrollo clínico de Pradaxa fue el método de Cockgroft Gault. La fórmula es la siguien-
te: • Para la creatinina en μmol/l: 1,23 × (140-edad [años]) × peso [kg] (× 0,85 si es mujer) /creatinina sérica [μmol/l]. • Para la creatinina en mg/dl: (140-edad [años]) × peso 
[kg] (× 0,85 si es mujer) / 72 × creatinina sérica [mg/dl]. Este método es el que se recomienda cuando se evalúe el ACr de los pacientes antes y durante el tratamiento con 
Pradaxa. Insuficiencia renal (Prevención del ictus en fibrilación auricular): El tratamiento con Pradaxa en pacientes con insuficiencia renal grave (ACr) < 30 ml/min está 
contraindicado (ver sección 4.3). No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal leve (ACr 50-≤ 80 ml/min). En pacientes con insuficiencia renal mode-
rada (ACr 30-≤ 50 ml/min) la dosis recomendada de Pradaxa es también de 300 mg tomados en una cápsula de 150 mg dos veces al día. Sin embargo, en pacientes con alto 
riesgo de sangrado, se debe considerar una reducción de la dosis de Pradaxa a 220 mg tomados en una cápsula de 110 mg dos veces al día (ver secciones 4.4 y 5.2). En pa-
cientes con insuficiencia renal se recomienda una estrecha monitorización clínica. Uso concomitante de Pradaxa con inhibidores potentes de la glicoproteína‑P (gp‑P), esto 
es amiodarona, quinidina o verapamilo (Prevención del ictus en fibrilación auricular): No es necesario ajustar la dosis para el uso concomitante con amiodarona o quinidina 
(ver secciones 4.4, 4.5 y 5.2). En pacientes que reciben concomitantemente dabigatrán etexilato y verapamilo, la dosificación se debe reducir a 220 mg tomados en una cáp-
sula de 110 mg dos veces al día (ver secciones 4.4 y 4.5). En esta situación, Pradaxa y verapamilo deben tomarse a la vez. Peso (Prevención del ictus en fibrilación auricular): 
En base a los datos clínicos y farmacocinéticos disponibles, el ajuste de dosis no es necesario (ver sección 5.2) pero se recomienda una estrecha monitorización clínica en 
pacientes con peso corporal <50 kg (ver sección 4.4). Sexo (Prevención del ictus en fibrilación auricular): En base a los datos clínicos y farmacocinéticos disponibles, el 
ajuste de dosis no es necesario (ver sección 5.2). Insuficiencia hepática (Prevención del ictus en fibrilación auricular): Los pacientes con elevación de las enzimas hepáticas 
2 veces el límite superior de la normalidad (LSN) se excluyeron del estudio que investigaba la prevención del ictus y de la embolia sistémica asociados a fibrilación auricular. 
No se dispone de experiencia en el tratamiento para esta subpoblación de pacientes y, por lo tanto, no se recomienda el uso de Pradaxa en esta población (ver secciones 4.4 y 
5.2). Cambio del tratamiento (Prevención del ictus en fibrilación auricular): Tratamiento con Pradaxa a un anticoagulante parenteral. Se recomienda esperar 12 horas después 
de la última dosis antes de cambiar de dabigatrán etexilato a un anticoagulante parenteral (ver sección 4.5). Anticoagulantes parenterales a Pradaxa. Dabigatrán etexilato se 
debe administrar 0‑2 horas antes del momento previsto para administrar la siguiente dosis programada del tratamiento alternativo o en el momento de discontinuación en caso 
de tratamientos continuos (p. ej. heparina no fraccionada intravenosa (HNF)) (ver sección 4.5). Tratamiento con Pradaxa a antagonistas de la vitamina K (AVK). Se debe 
ajustar el tiempo de inicio del AVK en función del ACr de la siguiente forma: ACr ≥ 50 ml/min, iniciar AVK 3 días antes de suspender dabigatrán etexilato. ACr ≥ 30‑< 50 ml/
min, iniciar AVK 2 días antes de suspender dabigatrán etexilato. Puesto que Pradaxa puede contribuir a un INR elevado, no se debe realizar la prueba del INR hasta que haga 
como mínimo 2 días que se ha suspendido Pradaxa. AVK a Pradaxa: Los AVK deben suspenderse. Se puede administrar dabigatrán etexilato tan pronto como el Ratio Inter-
nacional Normalizado (INR) sea < 2,0. Cardioversión (Prevención del ictus en fibrilación auricular): Los pacientes pueden continuar con dabigatrán etexilato mientras están 
siendo cardiovertidos. Población pediátrica (Prevención del ictus en fibrilación auricular): Pradaxa no debe utilizarse en la población pediátrica para la indicación de preven-
ción del ictus y de la embolia sistémica asociados a fibrilación auricular no valvular. Pradaxa no está recomendado para uso en niños menores de 18 años debido a la ausencia 
de datos sobre seguridad y eficacia. Dosis olvidada (Prevención del ictus en fibrilación auricular): Se puede tomar una dosis olvidada de dabigatrán etexilato hasta 6 horas 
antes de la próxima dosis programada. A partir de 6 horas antes de la próxima dosis programada, se debe omitir la dosis olvidada. No se debe tomar una dosis doble para 
compensar dosis individuales olvidadas. Forma de administración (Prevención del ictus en fibrilación auricular): Las cápsulas de Pradaxa deben tragarse enteras con agua, 
con o sin alimentos. Debe indicarse a los pacientes que no abran la cápsula debido a que el riesgo de hemorragia puede aumentar (ver secciones 5.2 y 6.6). • Pradaxa 110 mg 
cápsulas duras. POSOLOGÍA: PREVENCIÓN DEL TROMBOEMBOLISMO VENOSO (TEV): Pacientes tras una artroplastia de rodilla programada: La dosis recomenda-
da de Pradaxa es de 220 mg una vez al día, administrados en 2 cápsulas de 110 mg. El tratamiento debe iniciarse por vía oral dentro de las 1‑4 horas posteriores a la realización 
de la cirugía con una única cápsula y debe continuarse posteriormente con 2 cápsulas una vez al día durante 10 días en total. Pacientes tras una artroplastia de cadera progra-
mada: La dosis recomendada de Pradaxa es de 220 mg una vez al día, administrados en 2 cápsulas de 110 mg. El tratamiento debe iniciarse por vía oral dentro de las 1‑4 
horas posteriores a la realización de la cirugía con una única cápsula y debe continuarse posteriormente con 2 cápsulas una vez al día durante 28‑35 días en total. Para los si-
guientes grupos, la dosis diaria recomendada de Pradaxa es de 150 mg administrados una vez al día en 2 cápsulas de 75 mg: • Pacientes con insuficiencia renal moderada 
(aclaramiento de creatinina, ACr 30 50 ml/min) [ver Insuficiencia renal (prevención de TEV)]. • Pacientes que reciben verapamilo, amiodarona o quinidina de forma conco-
mitante [ver Uso concomitante de Pradaxa con inhibidores potentes de la glicoproteína P (gp P), esto es amiodarona, quinidina o verapamilo (prevención de TEV)]. • Pacien-
tes de 75 años de edad o mayores [ver Pacientes de edad avanzada (prevención de TEV)]. En ambos casos, si la hemostasia no está asegurada, es necesario retrasar el inicio 
del tratamiento. Si el tratamiento no se inicia el mismo día de la intervención quirúrgica, debe empezarse con 2 cápsulas una vez al día. Evaluación de la función renal (pre-
vención de TEV): En todos los pacientes: • Antes de iniciar el tratamiento con Pradaxa se debe evaluar la función renal calculando el aclaramiento de creatinina (ACr), con el 
fin de excluir pacientes con insuficiencia renal grave (es decir, ACr < 30 ml/min) (ver secciones 4.3, 4.4 y 5.2). Pradaxa está contraindicado en pacientes con insuficiencia 
renal grave. • También se debe evaluar la función renal cuando durante el tratamiento se sospeche de una disminución de la función renal (por ejemplo, hipovolemia, deshi-
dratación y con determinadas medicaciones concomitantes). El método utilizado para estimar la función renal (ACr en ml/min) durante el desarrollo clínico de Pradaxa fue el 
método de Cockgroft Gault. La fórmula es la siguiente: • Para la creatinina en μmol/l: 1,23 
× (140-edad [años]) × peso [kg] (× 0,85 si es mujer) /creatinina sérica [μmol/l]. • Para la 
creatinina en mg/dl: (140-edad [años]) × peso [kg] (× 0,85 si es mujer) / 72 × creatinina 
sérica [mg/dl]. Este método es el que se recomienda cuando se evalúe el ACr de los pa-
cientes antes y durante el tratamiento con Pradaxa. Insuficiencia renal (prevención de 
TEV): El tratamiento con Pradaxa en pacientes con insuficiencia renal grave (ACr) < 30 
ml/min está contraindicado (ver sección 4.3). En pacientes con insuficiencia renal mode-
rada (ACr 30-50 ml/min), la experiencia clínica es limitada. Estos pacientes deben tratarse 
con precaución. La dosis recomendada es 150 mg una vez al día, tomados en 2 cápsulas 
de 75 mg (ver secciones 4.4 y 5.1). Uso concomitante de Pradaxa con inhibidores poten-
tes de la glicoproteína‑P(gp‑P), esto es amiodarona, quinidina o verapamilo (prevención 
de TEV). Debe reducirse la dosis a 150 mg una vez al día, tomados en 2 cápsulas de 75 mg 
de Pradaxa en aquellos pacientes que reciban dabigatrán etexilato y amiodarona, quinidina 
o verapamilo de forma concomitante (ver secciones 4.4 y 4.5). En esta situación, Pradaxa 
y estos medicamentos se deben tomar a la vez. En pacientes con insuficiencia renal y tra-
tados concomitantemente con dabigatrán etexilato y verapamilo, se debe considerar una 
reducción de la dosis de Pradaxa a 75 mg diarios (ver secciones 4.4 y 4.5). Pacientes de 
edad avanzada (prevención de TEV): La experiencia clínica en pacientes pacientes de 
edad avanzada (> 75 años) es limitada. Estos pacientes deben tratarse con precaución. La 
dosis recomendada es 150 mg una vez al día, tomados en 2 cápsulas de 75 mg (ver seccio-
nes 4.4 y 5.1). Puesto que la insuficiencia renal puede ser frecuente en pacientes de edad 
avanzada (> 75 años), antes de iniciar el tratamiento con Pradaxa se debe evaluar la fun-
ción renal calculando el ACr, con el fin de excluir pacientes con insuficiencia renal grave 
(es decir, ACr < 30 ml/min). Durante el tratamiento, también se debe evaluar la función 
renal en determinadas situaciones clínicas cuando se sospeche que la función renal podría 
disminuir o deteriorarse (por ejemplo, hipovolemia, deshidratación, con determinadas 
medicaciones concomitantes, etc.) (ver secciones 4.3, 4.4 y 5.2). Insuficiencia hepática 
(prevención de TEV): Los pacientes con elevación de las enzimas hepáticas > 2 veces el 
límite superior de la normalidad (LSN) se excluyeron de los ensayos clínicos que investi-
gaban la prevención del TEV tras una artroplastia de cadera o de rodilla programadas. No 
se dispone de experiencia en el tratamiento para esta subpoblación de pacientes y, por lo 
tanto, no se recomienda el uso de Pradaxa en esta población (ver secciones 4.4 y 5.2). Peso 
(prevención de TEV): En pacientes con peso corporal < 50 kg o > 110 kg la experiencia 
clínica con la posología recomendada es muy limitada. En base a los datos clínicos y far-
macocinéticos disponibles el ajuste de dosis no es necesario (ver sección 5.2) pero se re-
comienda una estrecha monitorización clínica (ver sección 4.4). Sexo (prevención de 
TEV): En base a los datos clínicos y farmacocinéticos disponibles, el ajuste de dosis no es 
necesario (ver sección 5.2). Cambio del tratamiento (prevención de TEV): Tratamiento 
con Pradaxa a un anticoagulante parenteral. Se recomienda esperar 24 horas después de la 
última dosis antes de cambiar de Pradaxa a un anticoagulante parenteral (ver sección 4.5). 
Anticoagulantes parenterales a Pradaxa: Dabigatrán etexilato se debe administrar 0‑2 ho-
ras antes del momento previsto para administrar la siguiente dosis programada del trata-
miento alternativo o en el momento de discontinuación en caso de tratamientos continuos 
(p. ej. heparina no fraccionada intravenosa (HNF)) (ver sección 4.5). Población pediátrica 
(prevención de TEV): Pradaxa no debe utilizarse en la población pediátrica para la indica-
ción de prevención primaria de episodios tromboembólicos venosos en pacientes someti-
dos a cirugía de reemplazo total de cadera o cirugía de reemplazo total de rodilla. Pradaxa 
no está recomendado para uso en niños menores de 18 años debido a la ausencia de datos 
sobre seguridad y eficacia. Dosis olvidada (prevención de TEV): Se recomienda continuar 
con las dosis diarias restantes de dabigatrán etexilato a la misma hora del día siguiente. No 
se debe tomar una dosis doble para compensar dosis individuales olvidadas. Forma de 
administración (prevención de TEV). Las cápsulas de Pradaxa deben tragarse enteras con 
agua, con o sin alimentos. Debe indicarse a los pacientes que no abran la cápsula debido a 
que el riesgo de hemorragia puede aumentar (ver secciones 5.2 y 6.6). 4.3 Contraindica-
ciones: • Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la 
sección 6.1 • Pacientes con insuficiencia renal grave (ACr < 30 ml/min) (ver sección 4.2) 
• Hemorragia activa clínicamente significativa • Lesiones o enfermedades con un riesgo 
significativo de sangrado mayor como por ejemplo úlcera gastrointestinal activa o recien-
te, presencia de neoplasias malignas con alto riesgo de sangrado, traumatismo cerebral o 

Factores farmacodinámicos y 
farmacocinéticos

 Edad ≥ 75 años

Factores que incrementan 
los niveles plasmáticos de 
dabigatrán

Principales: 
• Insuficiencia renal moderada (30-50 
ml/min ACr) 
• Medicación concomitante con inhibidores 
de la gp-P (algunos inhibidores de la gp P 
están contraindicados, ver secciones 4.3 y 4.5)
Secundarios:
• Bajo peso corporal (< 50 kg)

Interacciones farmaco-
dinámicas 

• AAS 
• AINES 
• Clopidogrel 
• ISRSs o ISRSNs
• Otros medicamentos que puedan deteriorar 
la hemostasia

Enfermedades / procesos 
con riesgos hemorrágicos 
especiales

• Trastornos de la coagulación congénitos 
o adquiridos 
• Trombocitopenia o defectos funcionales 
de las plaquetas 
• Biopsia reciente o trauma mayor 
• Endocarditis bacteriana
• Esofagitis, gastritis o reflujo gastroesofágico

TABLA 1

Prueba (valor en la calle) Indicación
Prevención de TEV Prevención de 

ictus y ES
TTd [ng/ml] > 67 > 200
TCE [x veces el límite superior 
de la normalidad]

No hay datos 
disponibles

> 3

TTPa[x veces el límite superior 
de la normalidad]

>13 >2

INR No se debe realizar No se debe realizar

TABLA 2

Función renal 
(ACr en ml/min)

Semivida esti-
mada (horas)

Suspensión de dabigatrán antes de una 
cirugía programada

Alto riesgo de 
sangrado o cirugía 
mayor

Riesgo estándar

≥ 80 ~ 13 2 días antes 24 horas antes

≥ 50-< 80 ~ 15 2-3 días antes 1-2 días antes
≥ 30-< 50 ~ 18 4 días antes 2-3 días antes  

(> 48 horas)

TABLA 3

TABLA 4
Prevención primaria de TEV tras cirugía  
de reemplazo total de cadera o de rodilla

Prevención del ictus y de la embolia sistémica  
en pacientes con fibrilación auricular

Clasificación por Órganos y Sistemas / Término 
preferente

Dabigatrán etexilato 150 
mg una vez al día

Dabigatrán etexilato 220 mg 
una vez al día

Dabigatrán etexilato 110 
mg dos veces al día

Dabigatrán etexilato 150 
mg dos veces al día

Número de pacientes tratados 2.737 2.682 5.983 6.059
Trastornos de la sangre y del sistema linfático

-Anemia Frecuente Frecuente Frecuente Frecuente
-Disminución de hemoglobina Frecuente Frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Trombocitopenia Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Disminución de hematocrito Poco frecuente Poco frecuente Rara Rara

Trastornos del sistema inmunológico
-Hipersensibilidad medicamentosa Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Exantema Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Prurito Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Urticaria Rara Rara Rara Rara
-Broncoespasmo Frecuencia no conocida Frecuencia no conocida Frecuencia no conocida Muy rara

Trastornos del sistema nervioso
-Hemorragia intracraneal Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente

Trastornos vasculares
-Hematoma Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Hemorragia de la herida Poco frecuente Poco frecuente - -
-Hemorragia Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente

Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos
-Epistaxis Frecuente Frecuente Frecuente Frecuente
-Hemoptisis Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente

Trastornos gastrointestinales
-Hemorragia gastrointestinal Frecuente Frecuente Frecuente Frecuente
-Dolor abdominal Frecuente Frecuente Frecuente Frecuente
-Diarrea Frecuente Frecuente Frecuente Frecuente
-Dispepsia Frecuente Frecuente Frecuente Frecuente
-Náusea Frecuente Frecuente Frecuente Frecuente
-Hemorragia rectal Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Hemorragia hemorroidal Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Úlcera gastrointestinal Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Gastroesofagitis Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Enfermedad por reflujo gastroesofágico Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Vómitos Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Disfagia Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente

Trastornos hepatobiliares
-Incremento de alanina aminotransferasa Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Incremento de aspartato aminotransferasa Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente
-Función hepática anómala/Prueba de función 
hepática anómala

Frecuente Frecuente Frecuente Frecuente

-Incremento de las enzimas hepáticas Poco frecuente Poco frecuente Rara Rara
-Incremento de las transaminasas Poco frecuente Poco frecuente -
-Hiperbilirrubinemia Poco frecuente Poco frecuente Rara Rara

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo
-Hemorragia de la piel Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo
-Hemartrosis Poco frecuente Poco frecuente Rara Rara

Trastornos renales y urinarios
-Hemorragia genitourinaria - - Poco frecuente Frecuente
-Hematuria Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente

Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administración
-Hemorragia en el punto de inyección Rara Rara Rara Rara
-Hemorragia en el punto de entrada del catéter Rara Rara Rara Rara
-Secreción sanguinolenta Rara Rara - -

Lesiones traumáticas, intoxicaciones y complicaciones de procedimientos terapéuticos
-Hemorragia traumática Poco frecuente Poco frecuente - -
-Hematoma post-intervención Poco frecuente Poco frecuente - -
-Hemorragia post-intervención Poco frecuente Poco frecuente - -
-Anemia postoperatoria Poco frecuente Poco frecuente - -
-Secreción post-intervención Poco frecuente Poco frecuente - -
-Secreción de heridas Poco frecuente Poco frecuente - -
-Hemorragia en el lugar de incisión Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente Poco frecuente

Procedimientos médicos y quirúrgicos
-Drenaje de heridas Rara Rara - -
-Drenaje post-intervención Rara Rara - -

espinal reciente, cirugía cerebral, espinal u oftálmica reciente, hemorragia intracraneal reciente, conocimiento o sospecha de varices esofágicas, malformaciones arterioveno-
sas, aneurismas vasculares o anomalías vasculares intraespinales o intracerebrales mayores • Tratamiento concomitante con cualquier otro agente anticoagulante, p. ej. hepa-
rina no fraccionada (HNF), heparinas de bajo peso molecular (enoxaparina, dalteparina, etc.), derivados de la heparina (fondaparinux, etc.), anticoagulantes orales (warfarina, 
rivaroxabán, apixabán, etc.) excepto bajo las circunstancias de cambio de tratamiento a o desde Pradaxa (ver sección 4.2) o cuando se administre HNF a las dosis necesarias 
para mantener un catéter venoso o arterial central abierto (ver sección 4.5) • Insuficiencia o enfermedad hepática que pueda afectar a la supervivencia • Tratamiento concomi-
tante con ketoconazol por vía sistémica, ciclosporina, itraconazol, tacrolimus y dronedarona (ver sección 4.5). 4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo: Insu-
ficiencia hepática: Los pacientes con elevación de las enzimas hepáticas > 2 LSN se excluyeron de los ensayos clínicos que investigaban la prevención del TEV tras una ar-
troplastia de cadera o de rodilla programadas así como también del estudio que investigaba la prevención del ictus y de la embolia sistémica asociados a fibrilación auricular. 
No se dispone de experiencia en el tratamiento para esta subpoblación de pacientes y, por lo tanto, no se recomienda el uso de Pradaxa en esta población. Riesgo hemorrágico: 
Como con todos los anticoagulantes, dabigatrán etexilato debe ser utilizado con precaución en aquellas situaciones en las que existe un riesgo elevado de hemorragia y en 
situaciones con uso concomitante de medicamentos que afectan a la hemostasia por inhibición de la agregación plaquetaria. La hemorragia puede ocurrir en cualquier punto 
durante el tratamiento con dabigatrán. Un descenso inexplicable en la hemoglobina y/o el hematocrito o en la presión arterial debe conducir a una búsqueda de la zona de 
sangrado. Factores como una función renal disminuida (30‑50 ml/min ACr), una edad ≥ 75 años, un bajo peso corporal < 50 kg o medicación concomitante con inhibidores 
potentes de la gp‑P (p. ej. amiodarona, quinidina o verapamilo) están asociados a niveles plasmáticos de dabigatrán más altos (ver secciones 4.2, 4.5 y 5.2). En un estudio 
sobre la prevención del ictus y de la embolia sistémica en pacientes adultos con fibrilación auricular no valvular, el dabigatrán etexilato se asoció a niveles más altos de san-
grado gastrointestinal (GI) grave, que fueron estadísticamente significativos para 150 mg de dabigatrán etexilato administrado dos veces al día. Este mayor riesgo fue obser-
vado en las personas de edad avanzada (≥ 75 años). El uso de ácido acetilsalicílico (AAS), clopidogrel o antiinflamatorios no esteroideos (AINES), así como también la pre-
sencia de esofagitis, gastritis o reflujo gastroesofágico incrementan el riesgo de sangrado gastrointestinal. Se puede considerar la administración de IBP para prevenir el 
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sangrado gastrointestinal. El riesgo de sangrado puede aumentar en pacien-
tes tratados concomitantemente con inhibidores selectivos de la recaptación 
de serotonina (ISRSs) o inhibidores selectivos de la recaptación de seroto-
nina y norepinefrina (ISRSNs) (ver sección 4.5). Se recomienda una estre-
cha monitorización clínica (en busca de signos de sangrado o anemia) du-
rante el periodo de tratamiento, especialmente si se combinan factores de 
riesgo (ver sección 5.1). La Tabla 1 resume los factores que pueden aumen-
tar el riesgo de hemorragia. Ver también las contraindicaciones en la sección 
4.3. La presencia de lesiones, enfermedades, procedimientos y/o tratamien-
tos farmacológicos (como por ejemplo AINES, antiagregantes, ISRSs y 
ISRSNs, ver sección 4.5) que aumentan significativamente el riesgo de 
sangrado mayor requiere una evaluación beneficio riesgo cuidadosa. Prada-
xa únicamente se debe administrar si el beneficio supera los riesgos del 
sangrado. En general, Pradaxa no requiere una monitorización rutinaria de 
la anticoagulación. Sin embargo, la medición de la anticoagulación debida 
a dabigatrán puede ser de ayuda para evitar una exposición excesiva a dabi-
gatrán en presencia de factores de riesgo adicionales. La prueba de INR 
(tiempo de protrombina) es poco fiable en pacientes en tratamiento con 
Pradaxa y se han notificado aumentos de INR correspondientes a falsos 
positivos. Por tanto, no se deben realizar las pruebas de INR. El tiempo de 
trombina diluida (TTd), el tiempo de coagulación de ecarina (TCE) y el 
tiempo de tromboplastina parcial activada (TTPa) pueden proporcionar in-
formación útil pero estas pruebas no están estandarizadas y los resultados se 
deben interpretar con precaución (ver sección 5.1). La Tabla 2 muestra los 
límites de las pruebas de coagulación en el valle que se pueden asociar a un 
mayor riesgo de hemorragia (ver sección 5.1). Los pacientes que desarro-
llen insuficiencia renal aguda deben discontinuar el tratamiento con Pradaxa 
(ver sección 4.3). En pacientes <50 kg los datos disponibles son limitados 
(ver sección 5.2). Si se presentaran hemorragias graves, debe interrumpirse el tratamiento e investigarse la causa de la hemorragia (ver sección 4.9). Los medicamentos que 
pueden incrementar el riesgo de hemorragia no deben administrarse de forma concomitante con Pradaxa o deben ser administrados con precaución (ver sección 4.5). Uso de 
agentes fibrinolíticos para el tratamiento del ictus isquémico agudo: Se puede considerar el uso de agentes fibrinolíticos para el tratamiento del ictus isquémico agudo si el 
paciente presenta un TTd, TCE (tiempo de coagulación de ecarina) o TTPa que no excede el LSN, de acuerdo con el intervalo de referencia local. Interacción con inductores 
de la gp‑P: Se espera que la administración concomitante de inductores de la gp‑P (tales como la rifampicina, la Hierba de San Juan (Hypericum perforatum), la carbamaze-
pina o la fenitoína) cause una disminución de las concentraciones plasmáticas de dabigatrán, y se deben evitar (ver secciones 4.5 y 5.2). Cirugía e intervenciones: Los pacien-
tes tratados con dabigatrán etexilato que se deban someter a cirugía o procedimientos invasivos tienen mayor riesgo de hemorragia. Por tanto, las intervenciones quirúrgicas 
pueden requerir la discontinuación temporal de dabigatrán etexilato. Se debe tener precaución cuando se discontinúa el tratamiento temporalmente para intervenciones y una 
monitorización anticoagulante está justificada. El aclaramiento de dabigatrán en pacientes con insuficiencia renal puede alargarse (ver sección 5.2). Esto debe considerarse 
antes de cualquier intervención. En estos casos, una prueba de coagulación (ver secciones 4.4 y 5.1) puede ayudar para determinar si la hemostasia continúa estando alterada. 
Fase preoperatoria: La Tabla 3 resume las pautas de discontinuación antes de procedimientos invasivos o quirúrgicos. Si es necesaria una intervención aguda, se debe dis-
continuar temporalmente el tratamiento con dabigatrán. La cirugía/ intervención se deberá retrasar, si es posible, hasta al menos 12 horas después de la última dosis. Si la ci-
rugía no se puede retrasar, el riesgo de hemorragia puede aumentar. Este riesgo de hemorragia debe ser valorado frente a la urgencia de la intervención (para cardioversión, 
ver sección 4.2). Anestesia espinal / Anestesia epidural / Punción lumbar: Procedimientos como la anestesia espinal pueden requerir una función hemostática completa. El 
riesgo de hematoma espinal o epidural puede verse incrementado en casos de punciones traumáticas o repetidas y por el uso prolongado de catéteres epidurales. Tras retirar 
el catéter, debe transcurrir un intervalo de al menos 2 horas antes de la administración de la primera dosis de dabigatrán etexilato. Estos pacientes requieren exploraciones 
frecuentes en cuanto a signos neurológicos y a síntomas de hematoma espinal o epidural. Pacientes post‑quirúrgicos con mayor riesgo de sangrado: Los pacientes con riesgo 
de sangrado o los pacientes con riesgo de sobre‑exposición, en particular aquellos pacientes con insuficiencia renal moderada (ACr 30‑50 ml/min), deben ser tratados con 
precaución (ver secciones 4.4 y 5.1). Reanudar el tratamiento cuando se alcance una hemostasia completa. Pacientes con riesgo de mortalidad quirúrgica alto y con factores 
de riesgo intrínseco de episodios tromboembólicos: Los datos de eficacia y seguridad de dabigatrán disponibles en estos pacientes son limitados y, por lo tanto, deben ser 
tratados con precaución. Cirugía de fractura de cadera: No se dispone de datos sobre el uso de Pradaxa en pacientes sometidos a cirugía de fractura de cadera. Por lo tanto, no 
se recomienda el tratamiento en estos pacientes. Infarto de miocardio: En el estudio de fase III RE‑LY (ver sección 5.1), el índice global de infarto de miocardio (IM) fue de 
0,82, 0,81 y 0,64 %/año para 110 mg de dabigatrán etexilato administrado dos veces al día, 150 mg de dabigatrán etexilato administrado dos veces al día y warfarina, respec-
tivamente, un aumento numérico del riesgo relativo para dabigatrán de un 29 % y un 27 % en comparación con warfarina. Independientemente del tratamiento, el riesgo ab-
soluto más alto de IM se observó en los siguientes subgrupos, con un riesgo relativo similar: pacientes con IM previo, pacientes ≥ 65 años con diabetes o enfermedad corona-
ria, pacientes con una fracción de eyección ventricular izquierda < 40 % y pacientes con insuficiencia renal moderada. Además, se observó un mayor riesgo de IM en 
pacientes que tomaban concomitantemente AAS y clopidogrel o clopidogrel solo. Colorantes: Las cápsulas duras de Pradaxa contienen el colorante amarillo anaranjado 
(E110), que puede producir reacciones alérgicas. 4.5 Interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción: Anticoagulantes y medicamentos antiagregantes 
plaquetarios: No hay experiencia o ésta es limitada con los siguientes tratamientos que pueden aumentar el riesgo de sangrado cuando se utilicen de forma concomitante con 
Pradaxa: anticoagulantes como heparina no fraccionada (HNF), heparinas de bajo peso molecular (HBPM) y derivados de heparina (fondaparinux, desirudina), agentes 
trombolíticos, antagonistas de la vitamina K, rivaroxabán u otros anticoagulantes orales (ver sección 4.3) y antiagregantes plaquetarios como por ejemplo antagonistas de los 
receptores GPIIb/IIIa, ticlopidina, prasugrel, ticagrelor, dextrano y sulfinpirazona (ver sección 4.4). De los datos limitados obtenidos en el estudio de fase III RE-LY en pa-
cientes con fibrilación auricular, se observó que el uso concomitante de otros anticoagulantes orales o parenterales aumenta los índices de hemorragia grave con ambos, dabi-
gatrán etexilato y warfarina, en aproximadamente 2,5 veces, principalmente relacionados con situaciones en las que se cambia de un anticoagulante a otro (ver sección 4.3). 
La HNF puede administrarse a las dosis necesarias para mantener un catéter venoso central o arterial desobstruido (ver sección 4.3). Clopidogrel y AAS: de los datos obteni-
dos en el estudio de fase III RE-LY (ver sección 5.1) se observó que el uso concomitante de antiagregantes, AAS o clopidogrel dobla aproximadamente los índices de hemo-
rragia grave con ambos, dabigatrán etexilato y warfarina (ver sección 4.4). Clopidogrel: En un estudio de fase I en hombres jóvenes sanos, la administración concomitante de 
dabigatrán etexilato y clopidogrel no causó una prolongación adicional de los tiempos de sangrado capilar en comparación con clopidogrel en monoterapia. Además, la 
AUCτ,ss y la Cmax,ss de dabigatrán y las mediciones de la coagulación para el efecto de dabigatrán o la inhibición de la agregación plaquetaria como medida del efecto de 
clopidogrel se mantuvieron esencialmente inalteradas comparando el tratamiento combinado y los respectivos monotratamientos. Con una dosis de choque de 300 mg o 600 
mg de clopidogrel, la AUCτ,ss y la Cmax,ss de dabigatrán aumentaron en aproximadamente un 30‑40 % (ver sección 4.4) (ver también más abajo subseción sobre AAS). AAS: 
Se estudió el efecto de la administración concomitante de dabigatrán etexilato y AAS sobre el riesgo de hemorragias en pacientes con fibrilación auricular en un estudio de 
fase II en el que se aplicó una coadministración de AAS aleatorizada. En base a los análisis de regresión logísticos, la coadministración de AAS y de 150 mg de dabigatrán 
etexilato dos veces al día puede aumentar el riesgo de cualquier hemorragia de un 12 % a un 18 % y 24 %, con 81 mg y 325 mg de AAS, respectivamente (ver sección 4.4). 
Antiinflamatorios no esteroideos (AINES): Se ha demostrado que la administración de AINES para analgesia preoperatoria a corto plazo no está asociada a un aumento del 
riesgo de hemorragia cuando se administran conjuntamente con dabigatrán etexilato. Con el uso crónico en el estudio RE‑LY, los AINES aumentaron el riesgo de hemorragia 
en aproximadamente un 50 % en ambos, dabigatrán etexilato y warfarina. Por tanto, debido al riesgo de hemorragia, en especial con AINES con semividas de eliminación > 
12 horas, se recomienda una estrecha monitorización de signos de hemorragia (ver sección 4.4). HBPM: No se ha investigado especificamente el uso concomitante de HBPMs, 
como enoxaparina, y dabigatrán etexilato. Tras cambiar de un tratamiento de 3 días de 40 mg de enoxaparina subcutánea una vez al día, 24 horas tras la última dosis de 
enoxaparina, la exposición a dabigatrán fue ligeramente inferior que tras la administración de dabigatrán etexilato (dosis única de 220 mg) solo. Se observó una mayor acti-
vidad anti‑FXa/FIIa tras la administración de dabigatrán etexilato con un pre‑tratamiento con enoxaparina, en comparación con la observada tras un tratamiento con dabigatrán 
etexilato solo. Se considera que esto es debido al efecto residual del tratamiento con enoxaparina y no se considera relevante clínicamente. Otras pruebas de anticoagulación 
relacionadas con el dabigatrán no se modificaron significativamente por el pre‑tratamiento con enoxaparina. Interacciones relacionadas con el perfil metabólico del dabigatrán 
etexilato y el dabigatrán: El dabigatrán etexilato y el dabigatrán no son metabolizados por el sistema del citocromo P450 y no ejercen efectos in vitro sobre las enzimas del 
citocromo P450 humano. Por lo tanto, no se prevén interacciones medicamentosas relacionadas con dabigatrán. Interacciones con transportadores: Inhibidores de la gp‑P: El 
dabigatrán etexilato es un sustrato del transportador de eflujo gp‑P. Se espera que el uso concomitante de inhibidores potentes de la gp‑P (tales como amiodarona, verapamilo, 
quinidina, ketoconazol, dronedarona y claritromicina) conduzca a un aumento de las concentraciones plasmáticas de dabigatrán. Si no se describe específicamente lo contra-
rio, se requiere una estrecha monitorización clínica (en busca de signos de sangrado o anemia) cuando el dabigatrán se administra simultáneamente con inhibidores potentes 
de gp‑P. Una prueba de coagulación ayuda a identificar pacientes con un mayor riesgo de hemorragia debido a una mayor exposición a dabigatrán (ver secciones 4.2. 4.4 y 
5.1). El ketoconazol por vía sistémica, la ciclosporina, el itraconazol y el tacrolimus y la dronedarona están contraindicados (ver sección 4.3). Se debe tener precaución con 
otros inhibidores potentes de la gp‑P (p. ej. amiodarona, quinidina o verapamilo) (ver secciones 4.2 y 4.4). Ketoconazol: El ketoconazol aumentó los valores totales del 
AUC0‑∞ y la Cmax del dabigatrán en un 138 % y 135 %, respectivamente, tras una dosis oral única de 400 mg, y en un 153 % y 149 %, respectivamente, tras dosis orales 
múltiples de 400 mg de ketoconazol una vez al día. El tiempo para alcanzar la concentración máxima, la semivida terminal y el tiempo medio de residencia no se vieron 
afectados por el ketoconazol (ver sección 4.4). El tratamiento concomitante con ketoconazol sistémico está contraindicado (ver sección 4.3). Dronedarona: Al administrar 
dabigatrán etexilato y dronedarona a la vez, los valores totales del AUC0‑∞ y la Cmax de dabigatrán aumentaron aproximadamente 2,4 veces y 2,3 veces (+136 % y 125 %), 
respectivamente, tras una dosis múltiple de 400 mg de dronedarona dos veces al día, y aproximadamente 2,1 veces y 1,9 veces (+114 % y 87 %), respectivamente, tras una 
dosis única de 400 mg. la semivida terminal y el aclaramiento renal de dabigatrán no se vieron afectados por la dronedarona. Cuando se administraron dosis únicas y dosis 
múltiples de dronedarona 2 h después de dabigatrán etexilato, los aumentos en el AUC0‑∞ de dabigatrán fueron de 1,3 veces y 1,6 veces, respectivamente. El tratamiento 
concomitante con dronedarona está contraindicado. Amiodarona: Al administrar Pradaxa simultáneamente con una dosis oral única de 600 mg de amiodarona, el grado y la 
velocidad de absorción de la amiodarona y su metabolito activo DEA no se vieron alterados prácticamente. El AUC y la Cmax de dabigatrán aumentaron en un 60 % y 50 % 
respectivamente. No se ha establecido claramente el mecanismo de interacción. En base a la larga semivida de amiodarona, la posibilidad de interacción farmacológica puede 
persistir durante semanas después de la interrupción del tratamiento con amiodarona (ver secciones 4.2 y 4.4). La dosis debe reducirse a 150 mg de Pradaxa tomados una vez 
al día en 2 cápsulas de 75 mg en pacientes tratados para la prevención del TEV tras cirugía de reemplazo total de cadera o de rodilla, si reciben dabigatrán etexilato y amio-
darona de forma concomitante (ver sección 4.2). Se recomienda una estrecha monitorización clínica cuando el dabigatrán etexilato se combina con amiodarona y, particular-
mente, en la ocurrencia de hemorragias, en especial en pacientes con insuficiencia renal de leve a moderada. Quinidina: Se administró quinidina en dosis de 200 mg cada 2 
horas hasta una dosis total de 1000 mg. Se administró dabigatrán etexilato dos veces al día durante 3 días consecutivos, el tercer día con o sin quinidina. El AUCτ,ss y la Cmax,ss 
del dabigatrán incrementaron de media un 53 % y un 56 %, respectivamente, con quinidina concomitante (ver secciones 4.2 y 4.4). La dosis debe reducirse a 150 mg de 
Pradaxa tomados una vez al día en 2 cápsulas de 75 mg en pacientes tratados para la prevención del TEV tras cirugía de reemplazo total de cadera o de rodilla, si reciben 
dabigatrán etexilato y quinidina de forma concomitante (ver sección 4.2). Se recomienda una estrecha monitorización clínica cuando el dabigatrán etexilato se combina con 
quinidina y, particularmente, en la ocurrencia de hemorragias, en especial en pacientes con insuficiencia renal de leve a moderada. Verapamilo: Al administrar dabigatrán 
etexilato (150 mg) simultáneamente con verapamilo oral, la Cmax y el AUC de dabigatrán aumentaron, pero la magnitud de este cambio difiere en función del tiempo de ad-
ministración y de la formulación de verapamilo (ver secciones 4.2 y 4.4). La mayor elevación en la exposición a dabigatrán se observó con la primera dosis de una formulación 
de liberación inmediata de verapamilo, administrada una hora antes de la dosis de dabigatrán etexilato (aumento de la Cmax en un 180 % y del AUC en un 150 %). El efecto 
disminuyó progresivamente con la administración de una formulación de liberación prolongada (aumento de la Cmax en un 90 % y del AUC en un 70 %) o la administración 
de dosis múltiples de verapamilo (aumento de la Cmax en un 60 % y del AUC en un 50%). Por lo tanto, cuando se administra simultáneamente dabigatrán con verapamilo se 
requiere un control clínico exhaustivo (en busca de signos de sangrado y anemia). En pacientes con función renal normal tras cirugía de reemplazo total de cadera o de rodilla, 

Dabigatrán etexilato 
150 mg una vez al 

día N (%)

Dabigatrán etexilato 
220 mg una vez al 

día N (%)

Enoxaparina N (%)

Tratados 1.866 (100,0) 1.825 (100,0) 1.848 (100,0)
Sangrados mayores 24 (1,3) 33 (1,8) 27 (1,5)
Cualquier sangrado 258 (13,8) 251 (13,8) 247 (13,4)

TABLA 5

Dabigatrán etexilato 
110 mg dos veces 

al día

Dabigatrán etexilato 
150 mg dos veces 

al día

Warfarina

Sujetos aleatorizados 6.015 6.076 6.022
Sangrado mayor 342 (2,87 %) 399 (3,32 %) 421 (3,57 %)
Sangrado intracraneal 27 (0,23 %) 38 (0,32 %) 90 (0,76 %)
Sangrado gI 134 (1,14 %) 186 (1,57 %) 125 (1,07 %)
Sangrado mortal 23 (0,19 %) 28 (0,23 %) 39 (0,33 %)
Sangrado menor 1.566 (13,16 %) 1.787 (14,85 %) 1.931 (16,37 %)
Cualquier sangrado 1.754 (14,74 %) 1.993 (16,56 %) 2.166 (18,37 %)

TABLA 6

que reciben dabigatrán etexilato y verapamilo de forma concomitante, la dosis de Pradaxa debe reducirse a 150 mg tomados una vez al día en 2 cápsulas de 75 mg. En pacien-
tes con insuficiencia renal moderada y tratados concomitantemente con dabigatrán etexilato y verapamilo, se debe considerar una reducción de la dosis de Pradaxa a 75 mg 
diarios (ver secciones 4.2 y 4.4). En pacientes con fibrilación auricular no valvular tratados para la prevención del ictus y la ES que reciben concomitantemente dabigatrán 
etexilato y verapamilo, debe reducirse la dosis de Pradaxa a 220 mg tomados en una cápsula de 110 mg dos veces al día (ver sección 4.2). Se recomienda una estrecha moni-
torización clínica cuando el dabigatrán etexilato se combina con verapamilo y, particularmente, en la ocurrencia de hemorragias, en especial en pacientes con insuficiencia 
renal de leve a moderada. No se observó ninguna interacción significativa al administrar verapamilo 2 horas después de dabigatrán etexilato (aumento de la Cmax en un 10 % 
y del AUC en un 20 %). La completa absorción de dabigatrán tras 2 horas explica este hecho (ver sección 4.4). Claritromicina: Al administrar claritromicina (500 mg dos 
veces al día) simultánemante con dabigatrán etexilato a voluntarios sanos, se observó un aumento del 19 % en el AUC y del 15 % en la Cmax sin relevancia para la seguridad 
clínica. Sin embargo, no se puede excluir una interacción clínica relevante en pacientes tratados con dabigatrán cuando se combina con claritromicina. Por tanto, se debe 
realizar una estrecha monitorización cuando el dabigatrán etexilato se combina con claritromicina y, particularmente, en la ocurrencia de hemorragias, en especial en pacien-
tes con insuficiencia renal de leve a moderada. Los siguientes inhibidores potentes de la gp‑P no se han estudiado clínicamente pero a partir de resultados in vitro se puede 
esperar un efecto similar al del ketoconazol: Itraconazol, tacrolimus y ciclosporina, los cuales están contraindicados (ver sección 4.3). No se dispone de resultados de ensayos 
clínicos o in vitro para posaconazol, el cual no se recomienda para tratamiento concomitante con Pradaxa. Inductores de la gp‑P: Se puede esperar que la administración 
concomitante de un inductor de la gp‑P (tal como rifampicina, hierba de San Juan (Hypericum perforatum), carbamazepina o fenitoína) cause una disminución de la concen-
tración plasmática de dabigatrán y se debe evitar (ver secciones 4.4 y 5.2). Rifampicina: La dosificación previa del inductor rifampicina en una dosis de 600 mg una vez al día 
durante 7 días disminuyó la concentración máxima total de dabigatrán y la exposición total en un 65.5 % y 67 %, respectivamente. El efecto inductor disminuyó, resultando 
en una exposición de dabigatrán próxima a la referencia a día 7 tras el cese del tratamiento con rifampicina. Tras otros 7 días, no se observó ningún otro aumento en la biodis-
ponibilidad. Otros fármacos que afectan la gp‑P: Los inhibidores de la proteasa, incluyendo ritonavir y sus combinaciones con otros inhibidores de la proteasa afectan a la 
gp‑P (ya sea como inhibidores o como inductores). No se han estudiado y, por tanto, no se recomiendan para tratamiento concomitante con Pradaxa. Sustrato de la gp‑P: 
Digoxina: En un ensayo realizado en 24 voluntarios sanos, al administrar Pradaxa conjuntamente con digoxina no se observaron cambios en la digoxina ni cambios clínica-
mente relevantes en la exposición a dabigatrán. Medicación concomitante con inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina (ISRSs) o inhibidores selectivos de la 
recaptación de serotonina y norepinefrina (ISRSNs): Los ISRSs y los ISRSNs aumentaron el riesgo de sangrado en todos los grupos de tratamiento del estudio RE-LY. pH 
gástrico: Pantoprazol: al administrar Pradaxa conjuntamente con pantoprazol, se observó una reducción del área bajo la curva de concentración plasmática/tiempo de dabiga-
trán de aproximadamente el 30%. El pantoprazol y otros inhibidores de la bomba de protones (IBP) se administraron simultáneamente con Pradaxa en ensayos clínicos y el 
tratamiento concomitante con IBP no mostró una reducción de la eficacia de Pradaxa. Ranitidina: la administración de ranitidina conjuntamente con Pradaxa no ejerció ningún 
efecto clínicamente relevante sobre el grado de absorción de dabigatrán. 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia: Embarazo: No existen datos suficientes sobre la utilización 
de Pradaxa en mujeres embarazadas. Los estudios en animales han mostrado toxicidad reproductiva (ver sección 5.3). Se desconoce el riesgo en seres humanos. Las mujeres 
en edad fértil deben evitar quedarse embarazadas durante el tratamiento con dabigatrán etexilato. Pradaxa no debe utilizarse durante el embarazo excepto si fuese claramente 
necesario. Lactancia: No existen datos clínicos sobre el efecto de dabigatrán en el lactante durante el periodo de lactancia. El periodo de lactancia natural debe interrumpirse 
durante el tratamiento con Pradaxa. Fertilidad: No hay datos disponibles en humanos. En estudios en animales se observó un efecto sobre la fertilidad femenina en forma de 
una disminución en las implantaciones y un incremento en la pérdida pre‑implantación a 70 mg/kg (representando un nivel de exposición plasmática 5 veces mayor en 
comparación al de los pacientes). No se observaron otros efectos sobre la fertilidad femenina. No hubo influencia sobre la fertilidad masculina. En ratas y conejos, a dosis que 
fueron tóxicas para las madres (representando un nivel de exposición plasmática de 5 a 10 veces mayor en comparación al de los pacientes), se observaron una disminución 
del peso corporal fetal y de la viabilidad embriofetal junto con un aumento de las variaciones fetales. En el estudio pre y post‑natal, se observó un aumento en la mortalidad 
fetal a dosis que fueron tóxicas para las crías (una dosis correspondiente a un nivel de exposición plasmática 4 veces superior al observado en pacientes). 4.7 Efectos sobre 
la capacidad para conducir y utilizar máquinas: No se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. 4.8 Reacciones adversas: 
Un total de 10.084 pacientes fueron tratados en 4 ensayos clínicos de prevención del TEV, controlados con comparador activo, con al menos una dosis del medicamento. De 
ellos, 5.419 fueron tratados con 150 mg ó 220 mg diarios de Pradaxa, mientras que 389 recibieron dosis inferiores a 150 mg diarios y 1.168 recibieron dosis superiores a 220 
mg diarios. En el estudio pivotal para investigar la prevención del ictus y de la embolia sistémica en pacientes con fibrilación auricular, un total de 12.091 pacientes fueron 
aleatorizados a recibir dabigatrán etexilato. De ellos, 6.059 fueron tratados con 150 mg de dabigatrán etexilato dos veces al día, mientras que 5.983 recibieron dosis de 110 
mg dos veces al día. En total, sobre un 9 % de los pacientes tratados para cirugía programada de reemplazo total de cadera o de rodilla (tratamiento a corto plazo hasta 42 días) 
y un 22 % de los pacientes con fibrilación auricular tratados para la prevención del ictus y de la embolia sistémica (tratamiento a largo plazo hasta 3 años) experimentaron 
reacciones adversas. Las reacciones adversas notificadas con más frecuencia son episodios de sangrado, presentándose en total en aproximadamente un 14 % de pacientes 
tratados a corto plazo para cirugía programada de reemplazo total de cadera o de rodilla, y un 16,5 % en pacientes con fibrilación auricular tratados para la prevención del 
ictus y de la embolia sistémica. Puesto que las poblaciones de pacientes tratadas para estas dos indicaciones no son comparables y los episodios de sangrado se distribuyen en 
varias clases de la Clasificación por Órganos y Sistemas, en las tablas 5 y 6 se incluye una descripción a modo de resumen de los sangrados mayores y cualquier sangrado 
divididos según la indicación. Aunque la frecuencia en los ensayos clínicos es baja, pueden producirse episodios de sangrado mayor o grave, que independientemente de su 
localización, pueden producir discapacidad, ser potencialmente mortales o incluso producir la muerte. Reacciones adversas: La Tabla 4 muestra las reacciones adversas 
identificadas a partir de los estudios de prevención del TEV tras cirugía de reemplazo total de cadera o de rodilla y del programa de prevención del ictus y de la embolia sis-
témica en pacientes con fibrilación auricular clasificadas según la Clasificación por Órganos y Sistemas y el sistema de frecuencias siguiente: muy frecuentes (≥ 1/10); fre-
cuentes (≥ 1/100 a < 1/10); poco frecuentes (≥ 1/1.000 a < 1/100); raras (≥ 1/10.000 a < 1/1.000); muy raras (< 1/10.000); frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir 
de los datos disponibles). Prevención del TEV: Sangrado: La tabla 5 muestra el número (%) de pacientes que experimentaron episodios de sangrado durante el período de 
tratamiento de prevención del TEV en los dos ensayos clínicos principales, en relación a la dosis. La definición de episodios de sangrado mayor en los estudios RE‑NOVATE 
y RE‑MODEL fue la siguiente: • Sangrado mortal. • Sangrado clínicamente sintomático por encima de lo esperado y asociado a un descenso en la hemoglobina ≥ 20 g/l 
(correspondiente con 1,24 mmol/l) por encima de lo esperado. • Sangrado clínicamente sintomático por encima de lo esperado y que requiere una transfusión de ≥ 2 unidades 
de concentrado de eritrocitos o sangre total por encima de lo esperado. • Sangrado retroperitoneal, intracraneal, intraocular o intraespinal sintomático. • Sangrado que requie-
ra el cese del tratamiento. • Sangrado que requiera una reintervención. Se requirió una prueba objetiva para un sangrado retroperitoneal (ultrasonidos o escáner de Tomografía 
Computerizada (TC)) y para un sangrado intracraneal y intraespinal (escáner TC o Resonancia Magnética Nuclear). Prevención del ictus y de la embolia sistémica en pacien-
tes adultos con fibrilación auricular no valvular, con uno o más factores de riesgo. Sangrado: La tabla 6 muestra los episodios de sangrado divididos en sangrado mayor y 
cualquier sangrado, en el estudio pivotal para evaluar la prevención del ictus y de la embolia sistémica en pacientes con fibrilación auricular. Se definió como sangrado mayor 
si cumplía uno o más de los siguientes criterios: • Sangrado asociado a una reducción de la hemoglobina de cómo mínimo 20 g/l o que conduce a una transfusión de al menos 
2 unidades de sangre total o concentrado de eritrocitos. • Sangrado sintomático en un área u órgano críticos: intraocular, intracraneal, intraespinal o intramuscular con síndro-
me compartimental, sangrado retroperitoneal, sangrado intra‑articular o sangrado pericardial. Los sangrados mayores se clasificaron como críticos si cumplían uno o más de 
los siguientes criterios: sangrado mortal, sangrado intracraneal sintomático, reducción de la hemoglobina de cómo mínimo 50 g/l, transfusión de al menos 4 unidades de 
sangre total o concentrado de eritrocitos, sangrado asociado a hipotensión que requiera el uso de agentes inotrópicos por vía intravenosa, sangrado que precise intervención 
quirúrgica. Los sujetos aleatorizados a recibir 110 mg de dabigatrán etexilato dos veces al día o a 150 mg dos veces al día tuvieron un riesgo de sangrados mortales y sangra-
dos intracraneales significativamente más bajo en comparación con warfarina [p < 0.05]. Ambas dosis de dabigatrán etexilato tuvieron también un índice de sangrado total 
estadísticamente significativo más bajo. Los sujetos aleatorizados a recibir 110 mg de dabigatrán etexilato dos veces al día tuvieron un riesgo de sangrados mayores significa-
tivamente más bajo en comparación con warfarina (cociente de riesgos 0,80 [p=0,0026]). Los sujetos aleatorizados a recibir 150 mg de dabigatrán etexilato dos veces al día 
tuvieron un riesgo de sangrado GI significativamente más alto en comparación con warfarina (cociente de riesgos 1,47 [p=0,0008]). Este efecto se observó principalmente en 
pacientes ≥ 75 años. El beneficio clínico de dabigatrán, en relación con la prevención del ictus y de la embolia sistémica y el riesgo menor de HIC en comparación con war-
farina, se preserva a lo largo de todos los subgrupos individuales, p. ej. insuficiencia renal, edad, uso de medicación concomitante como agentes antiagregantes plaquetarios 
o inhibidores de la gp‑P. Mientras que ciertos subgrupos de pacientes tienen un riesgo más alto de sangrado mayor cuando son tratados con un anticoagulante, el exceso de 
riesgo de sangrado para dabigatrán se debe al sangrado GI, típicamente observado en los primeros 3‑6 meses tras el inicio del tratamiento con dabigatrán etexilato. Infarto de 
miocardio: En el estudio RE‑LY, en comparación con warfarina, el índice anual de infarto de miocardio para dabigatrán etexilato aumentó de 0,64 % (warfarina) a 0,82 % 
(dabigatrán etexilato 110 mg dos veces al día)/ 0,81 % (dabigatrán etexilato 150 mg dos veces al día) (ver sección 5.1). 4.9 Sobredosis: Las dosis de dabigatrán etexilato 
superiores a las recomendadas exponen al paciente a un mayor riesgo de hemorragia. En caso de sospecha de sobredosis, las pruebas de coagulación pueden ayudar a deter-
minar el riesgo de hemorragia (ver secciones 4.4 y 5.1). Una prueba de TTd calibrada y cuantitativa o mediciones repetidas de TTd permiten predecir el tiempo en el que se 
alcanzarán ciertos niveles de dabigatrán (ver sección 5.1), también en el caso que se hayan iniciado medidas adicionales, p. ej. diálisis. Una anticoagulación excesiva puede 
requerir la interrupción del tratamiento con Pradaxa. No existe ningún antídoto específico para dabigatrán. En caso de complicaciones hemorrágicas, debe suspenderse el 
tratamiento y debe investigarse el origen de la hemorragia. Dado que el dabigatrán se elimina principalmente por vía renal, debe mantenerse una diuresis adecuada. A criterio 
del médico, se debe llevar a cabo un tratamiento de apoyo adecuado, tal como hemostasia quirúrgica y reemplazo del volumen sanguíneo. Se puede considerar el uso de 
concentrados del complejo de protrombina activado (p. ej. FEIBA), Factor VIIa recombinante o concentrados de los factores de la coagulación II, IX y X. Hay cierta eviden-
cia experimental que apoya el papel de estos agentes en revertir el efecto anticoagulante de dabigatrán, pero los datos sobre su utilidad en términos clínicos y también sobre 
el posible riesgo de un tromboembolismo de rebote son muy limitados. Las pruebas de coagulación pueden ser poco fiables tras la administración de los agentes de reversión 
sugeridos. Se debe tener cuidado cuando se interpreten estas pruebas. También se debe considerar la administración de concentrados de plaquetas en caso de trombocitopenia 
o cuando se hayan utilizado medicamentos antiagregantes de acción prolongada. Todo el tratamiento sintomático se debe administrar a criterio del médico. Dependiendo de 
la disponibilidad local, en caso de sangrado mayor se debe considerar consultar a un experto en coagulación. Dado que la unión a proteínas es baja, el dabigatrán es dializable; 
se dispone de experiencia clínica limitada que demuestre la utilidad de esta actuación en ensayos clínicos (ver sección 5.2). 5. PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS. Ver 
ficha técnica completa. 6. DATOS FARMACÉUTICOS: 6.1 Lista de excipientes: Contenido de la cápsula: • Ácido tartárico • Goma arábiga • Hipromelosa • Dimeticona 
350 • Talco • Hidroxipropilcelulosa Cubierta de la cápsula: • Carragenina • Cloruro de potasio • Dióxido de titanio • Carmín de indigo (E 132) • Amarillo anaranjado (E 110) 
• Hipromelosa • Agua purificada Tinta de impresión negra: • Goma laca (Shellac) • Alcohol n‑butílico • Alcohol isopropílico • Alcohol desnaturalizado industrial • Óxido de 
hierro negro (E 172) • Agua purificada • Propilenglicol 6.2 Incompatibilidades: No procede. 6.3 Periodo de validez: Blíster y frasco: 3 años. Una vez abierto el frasco, el 
medicamento debe utilizarse en los 4 meses siguientes. 6.4 Precauciones especiales de conservación: Blíster: Conservar en el embalaje original para protegerlo de la hume-
dad. Frasco: Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad. Mantener el frasco perfectamente cerrado. 6.5 Naturaleza y contenido del envase: Envases 
de cartón que contienen 1, 3 ó 6 tiras de blíster (10 x 1, 30 x 1, 60 x 1) y un envase múltiple que contiene 3 packs de 60 x 1 cápsulas duras (180 cápsulas duras) en blísters 
unidosis de aluminio perforados. Además, envases de cartón que contienen 6 tiras de blíster (60 x 1) en blísters blancos unidosis de aluminio perforados. El blíster consiste en 
una cubierta de aluminio recubierta con copolímero acrílico de cloruro de polivinilo‑acetato de polivinilo (PVCAC acrilato) en contacto con el producto y una lámina de 
aluminio inferior con policloruro de vinilo (PVC) en contacto con el producto. Frasco de polipropileno con tapón de rosca conteniendo 60 cápsulas duras. Puede que solamen-
te estén comercializados algunos tamaños de envases. 6.6 Precauciones especiales de eliminación y otras manipulaciones: Siga estas instrucciones para extraer las cápsu-
las de Pradaxa de su blíster: • Extraiga las cápsulas duras desprendiendo la lámina posterior del blíster. • No presione las cápsulas duras a través de la lámina del blíster. • No 
desprenda la lámina del blíster hasta que la cápsula dura sea necesaria. Siga estas instrucciones para extraer las cápsulas de su frasco: • Presionar y girar para abrir. La elimi-
nación del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él, se realizará de acuerdo con la normativa local. 7. TITULAR DE LA 
AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: Boehringer Ingelheim International GmbH, Binger Str. 173 D‑55216 Ingelheim am Rhein, Alemania 8. NÚMERO(S) 
DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: • Pradaxa 110 mg: EU/1/08/442/005 - EU/1/08/442/006 - EU/1/08/442/007 - EU/1/08/442/008 - EU/1/08/442/014 
- EU/1/08/442/015 - EU/1/08/442/018 • Pradaxa 150 mg: EU/1/08/442/009 - EU/1/08/442/010 - EU/1/08/442/011 - EU/1/08/442/012 - EU/1/08/442/013 - EU/1/08/442/016 
- EU/1/08/442/019. 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN: Pradaxa 110 mg - fecha de la primera autorización: 
18 de marzo de 2008 · Pradaxa 150 mg - fecha de la primera autorización: 01 de agosto de 2011. 10. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO: 30 de agosto de 2012. La 
información detallada de este medicamento está disponible en la página web de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) http://www.ema.europa.eu. PVP IVA: Pradaxa 
110 mg/10 cápsulas duras 16,39 €; PVP IVA: Pradaxa 110 mg/30 cápsulas duras 49,17 €; PVP IVA: Pradaxa 110 mg/60 cápsulas duras 98,35 €. PVP IVA: Pradaxa 150mg/60 
cápsulas duras 98,35 €. Con receta médica. Reembolsable por el Sistema Nacional de Salud. Especialidad de aportación reducida. “Cupón Precinto Diferenciado (con Visado 
de Inspección)”.
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1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO: SPIRIVA 18 microgramos, polvo para inhalación. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y CUANTITATIVA: Cada cápsula 
contiene 22,5 microgramos de bromuro de tiotropio monohidrato, equivalentes a 18 microgramos de tiotropio. La dosis liberada (la dosis que se libera de la boquilla del 
dispositivo HandiHaler) es de 10 microgramos de tiotropio. Excipiente: Lactosa monohidrato. Para la lista completa de excipientes, ver sección 6.1. 3. FORMA FARMA-
CÉUTICA: Polvo para inhalación, contenido en cápsulas duras. Cápsulas duras de color verde claro con el código de producto TI 01 y el logotipo de la empresa impresos 
en la cápsula. 4. DATOS CLÍNICOS: 4.1 Indicaciones terapéuticas: El tiotropio está indicado como tratamiento broncodilatador de mantenimiento para aliviar los sín-
tomas en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC). 4.2 Posología y forma de administración: Posología: Este medicamento está destinado única-
mente para uso por inhalación. La dosificación recomendada de bromuro de tiotropio es la inhalación del contenido de una cápsula mediante el dispositivo HandiHaler, una 
vez al día y a la misma hora. No debe superarse la dosis recomendada. Las cápsulas de bromuro de tiotropio no deben ingerirse. El bromuro de tiotropio sólo debe inhalar-
se con el dispositivo HandiHaler. Poblaciones especiales: Los pacientes geriátricos pueden utilizar el bromuro de tiotropio a la dosis recomendada. Los pacientes con insu-
ficiencia renal pueden utilizar el bromuro de tiotropio a la dosis recomendada. Para pacientes con insuficiencia renal de moderada a grave (aclaramiento de creatinina ≤ 50 
ml/min) ver sección 4.4 y sección 5.2. Los pacientes con insuficiencia hepática pueden utilizar el bromuro de tiotropio a la dosis recomendada (ver sección 5.2). Población 
pediátrica: No existe un uso relevante en población pediátrica (menores de 18 años) para la indicación contenida en la sección 4.1. Forma de administración: Para asegurar 
una correcta administración del medicamento el paciente debe ser instruído por un médico u otro profesional sanitario en cómo usar el inhalador. Instrucciones de uso y 
manipulación: Recuerde seguir cuidadosamente las instrucciones de su médico para utilizar SPIRIVA. El HandiHaler está especialmente diseñado para SPIRIVA. No debe 
utilizarlo para ningún otro medicamento. Puede utilizar su HandiHaler durante un período de hasta un año para su medicación. El HandiHaler. 1 - Capuchón protector. 2 - 
Boquilla. 3 - Base. 4 - Botón perforador. 5 - Cámara central. Para abrir el capuchón protector apretar el botón perforador hasta el fondo y soltar. 1) Abrir el capuchón pro-
tector completamente levantándolo hacia arriba y hacia detrás. Después abrir la boquilla levantándola hacia arriba y hacia detrás. 2) Extraer una cápsula de SPIRIVA del 
blister (sólo inmediatamente antes de usar, ver manejo del blister) y colocarla en la cámara central (5), tal como se indica en la figura. No importa la posición en que esté la 
cápsula dentro de la cámara. 3) Cerrar la boquilla firmemente hasta oír un clic, dejando abierto el capuchón protector. 4) Coger el dispositivo HandiHaler con la boquilla 
hacia arriba, presionar a fondo el botón perforador una sola vez y soltarlo.  Esta maniobra perfora la cápsula y permite que se libere el medicamento cuando se aspira. 5) 
Espirar a fondo. Importante: nunca se debe espirar dentro de la boquilla. 6) Llevar el HandiHaler a la boca y cerrar los labios fuertemente alrededor de la boquilla. Mantener 
la cabeza en posición derecha y aspirar lenta y profundamente pero de forma suficiente como para oír o notar vibrar la cápsula. Aspirar hasta que los pulmones estén llenos; 
después mantener la respiración durante unos momentos y, al mismo tiempo, retirar el HandiHaler de la boca. Continuar respirando normalmente. Repetir los pasos 6 y 7 
una vez más; esto vaciará la cápsula completamente. 7) Abrir la boquilla otra vez. Sacar la cápsula utilizada y tirarla. Cerrar la boquilla y el capuchón protector para guardar 
el dispositivo HandiHaler. Limpieza del HandiHaler: Limpiar el HandiHaler una vez al mes. Abrir el capuchón protector y la boquilla. Después abrir la base levantando 
el botón perforador. Enjuagar todo el inhalador con agua caliente para eliminar todo el polvo.  Secar bien el HandiHaler, eliminando el exceso de agua con una toallita de 
papel y dejando secar posteriormente al aire, dejando abiertos el capuchón protector, la boquilla y la base. Debido a que tarda 24 horas en secarse al aire, se debe limpiar 
justo después de utilizarlo y así estará preparado para la próxima utilización. En caso necesario, el exterior de la boquilla se puede limpiar con un pañuelo de papel húmedo 
pero no mojado. Manejo del blíster: A. Separar las tiras del blister rasgando por la línea de puntos. B. Desprender la lámina de aluminio (sólo inmediatamente antes de 
usar) levantando la lengüeta, hasta que sea completamente visible una cápsula. Si accidentalmente otra cápsula queda expuesta al aire no debe utilizarse. C. Extraer la 
cápsula. La cantidad de polvo contenido en las cápsulas de SPIRIVA es pequeña por lo que la cápsula está parcialmente llena. 4.3 Contraindicaciones: El polvo para inha-
lación de bromuro de tiotropio está contraindicado en pacientes con hipersensibilidad al bromuro de tiotropio, a la atropina o sus derivados, p.ej. ipratropio u oxitropio, o al 
excipiente lactosa monohidrato que contiene proteínas de la leche. 4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo: El bromuro de tiotropio, como broncodilatador 
de mantenimiento de administración una vez al día, no debería ser utilizado para el tratamiento inicial de los episodios agudos de broncoespasmo, es decir, como tratamien-
to de rescate. Después de la administración de bromuro de tiotropio, polvo para inhalación, pueden aparecer reacciones de hipersensibilidad inmediata. Dada su actividad 
anticolinérgica, el bromuro de tiotropio debe utilizarse con precaución en pacientes con glaucoma de ángulo estrecho, hiperplasia prostática u obstrucción del cuello de la 
vejiga. (Ver sección 4.8) Los medicamentos inhalados pueden provocar broncoespasmo inducido por la inhalación. En pacientes con insuficiencia renal de moderada a 
grave (aclaramiento de creatinina ≤ 50 ml/min), el bromuro de tiotropio sólo debe utilizarse si el beneficio esperado supera el riesgo potencial, ya que la concentración 
plasmática aumenta cuando la función renal está disminuida. No existe experiencia a largo plazo en pacientes con insuficiencia renal grave (ver sección 5.2.). Debe adver-
tirse a los pacientes que eviten la introducción del polvo del medicamento en los ojos. Se les debe indi-
car que ello puede provocar o empeorar un glaucoma de ángulo estrecho, dolor o molestia ocular, visión 
borrosa transitoria, halos visuales o imágenes coloreadas, junto con enrojecimiento ocular por conges-
tión de la conjuntiva y edema de la córnea. Si aparece cualquier combinación de estos síntomas ocula-
res, los pacientes deben interrumpir el uso de bromuro de tiotropio y consultar inmediatamente un espe-
cialista. La sequedad de boca, observada con el tratamiento anticolinérgico, a largo plazo puede 
asociarse con caries dental. El bromuro de tiotropio no debe utilizarse con una frecuencia superior a una 
vez al día (ver sección 4.9). Las cápsulas de SPIRIVA contienen 5,5 mg de lactosa monohidrato. 4.5 
Interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción: Aunque no se han llevado a 
cabo estudios formales de interacción con otros fármacos, el polvo para inhalación de bromuro de tio-
tropio ha sido utilizado conjuntamente con otros medicamentos sin evidencia clínica de interacciones. 
Estos fármacos incluyen los broncodilatadores simpaticomiméticos, metilxantinas y corticoides orales 
e inhalados, utilizados habitualmente para el tratamiento de la EPOC. La administración simultánea de 
bromuro de tiotropio con otros medicamentos que contienen anticolinérgicos no ha sido estudiada y, por 
tanto, no se recomienda. 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia: Embarazo: No se dispone de datos 
clínicos documentados para el bromuro de tiotropio en mujeres embarazadas. Los estudios en animales 
han mostrado toxicidad reproductiva asociada a toxicidad materna  (ver sección 5.3). Se desconoce el 
riesgo potencial en seres humanos. Por lo tanto, Spiriva debería utilizarse durante el embarazo sólo 
cuando esté claramente indicado. Lactancia: Se desconoce si el bromuro de tiotropio se excreta en la 
leche materna. Aunque los estudios en roedores muestran que la excreción del bromuro de tiotropio en 
la leche materna es en pequeña cantidad, no se recomienda usar Spiriva durante la lactancia. El bromu-
ro de tiotropio es un compuesto de acción prolongada. La decisión en cuanto a continuar/suspender la 
lactancia o continuar/suspender el tratamiento con Spiriva debe tomarse considerando el beneficio de la 
lactancia para el niño y el beneficio del tratamiento con Spiriva para la mujer. Fertilidad: No se dispone 
de datos clínicos de fertilidad para tiotropio. Un ensayo preclínico realizado con tiotropio no mostró 
ninguna indicación de efecto adverso sobre la fertilidad (ver sección 5.3). 4.7 Efectos sobre la capaci-
dad para conducir y utilizar máquinas: No se han realizado estudios sobre la capacidad para conducir 
y utilizar máquinas. La aparición de mareos, visión borrosa o cefalea pueden influir en la capacidad para 
conducir y utilizar máquinas. 4.8 Reacciones adversas: Resumen del perfil de seguridad Muchas de las 
reacciones adversas listadas pueden atribuirse a las propiedades anticolinérgicas de SPIRIVA. Resu-
men tabulado de reacciones adversas: Las frecuencias asignadas a las reacciones adversas que se 
listan a continuación se basan en las tasas de incidencia bruta de las reacciones adversas (es decir, 
acontecimientos atribuidos a tiotropio) observadas en el grupo tratado con tiotropio (9.647 pacientes) 
obtenidas de un conjunto de 28 ensayos clínicos controlados con placebo, con periodos de tratamiento 
de 4 semanas a cuatro años. La frecuencia se define utilizando el siguiente convenio: Muy frecuentes (> 
1/10); frecuentes (> 1/100, < 1/10);  poco frecuentes (> 1/1.000, < 1/100); raras (>1/10.000, < 1/1.000); 
muy raras (< 1/10.000), frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles). 
Descripción de reacciones adversas seleccionadas: En ensayos clínicos controlados, las reacciones 
adversas observadas generalmente fueron efectos adversos anticolinérgicos como la sequedad de boca, 
que ocurrió en aproximadamente un 4% de los pacientes. En 28 ensayos clínicos, la sequedad de boca 
provocó el abandono en 18 de los 9.647 pacientes tratados con tiotropio (0,2%). Reacciones adversas 
graves relacionadas con los efectos anticolinérgicos incluyen glaucoma, estreñimiento y obstrucción 
intestinal, incluyendo íleo paralítico así como retención de orina. Otra población especial: Con la edad 
pueden aumentar los efectos anticolinérgicos. 4.9 Sobredosis: Las dosis elevadas de bromuro de tiotro-
pio pueden provocar la aparición de signos y síntomas anticolinérgicos. No obstante, después de la ad-
ministración de una dosis única inhalada de hasta 340 microgramos de bromuro de tiotropio en volun-
tarios sanos, no se observaron efectos adversos anticolinérgicos sistémicos. Adicionalmente, después de 
la administración de dosis de hasta 170 microgramos de bromuro de tiotropio durante 7 días a volunta-
rios sanos, no se observaron efectos adversos relevantes aparte de la sequedad de boca. En un estudio 
de dosis múltiple llevado a cabo en pacientes con EPOC, con una dosis diaria máxima de 43 microgra-
mos de bromuro de tiotropio durante un período de cuatro semanas, no se observaron reacciones adver-
sas significativas. La intoxicación aguda por ingestión oral accidental de cápsulas de bromuro de tiotro-
pio es poco probable,  debido a su baja biodisponibilidad oral. 5. PROPIEDADES 
FARMACOLÓGICAS: Ver ficha técnica completa. 6. DATOS FARMACÉUTICOS: 6.1 Lista de 
excipientes: Lactosa monohidrato (conteniendo proteínas de la leche) 6.2 Incompatibilidades: No 
procede. 6.3 Período de validez: 2 años. Después de la primera apertura del blister: 9 días. Desechar el 
dispositivo HandiHaler 12 meses después de la primera utilización. 6.4 Precauciones especiales de 
conservación: No conservar a temperatura superior a 25*C. No congelar. 6.5 Naturaleza y contenido 
del envase: Tiras blister de aluminio / PVC / aluminio que contienen 10 cápsulas. El HandiHaler es un 
dispositivo de inhalación de dosis única compuesto de materiales plásticos (ABS) y acero inoxidable. 
Tamaño de envases y dispositivos disponibles: Envase con 30 cápsulas (3 tiras blister), Envase con 60 
cápsulas (6 tiras blíster), Envase con 90 cápsulas (9 tiras blister), Envase con un dispositivo HandiHaler 
y 10 cápsulas (1 tira blister), Envase con un dispositivo HandiHaler y 30 cápsulas (3 tiras blister), En-
vase clínico: caja que contiene 5 envases con 30 cápsulas más un dispositivo HandiHaler, Envase clíni-
co: caja que contiene 5 envases con 60 cápsulas El dispositivo HandiHaler está envasado/disponible en 
un envase. Puede que solamente estén comercializados algunos tamaños de envases. 6.6 Precauciones 
especiales de eliminación: Ninguna especial. La eliminación del medicamento no utilizado y de todos 
los materiales que hayan estado en contacto con él, se realizará de acuerdo con las normativas legales. 
7. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: Boehringer Ingelheim In-
ternational GmbH. Binger Strasse 173. D-55216 Ingelheim am Rhein. Alemania. 8. NÚMERO(S) DE 
AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: 64.796. 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTO-
RIZACIÓN / RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN: Fecha de la primera autorización: 23/
mayo/2002. Fecha de la renovación de la autorización: 4/noviembre/2006. 10. FECHA DE LA REVI-
SIÓN DEL TEXTO: Abril 2012

Clasificación por Órganos y Sistemas /Tér-
mino preferente MedDRA

Frecuencia

Trastornos del metabolismo y de la nutrición
Deshidratación No conocida

Trastornos del sistema nervioso
Mareo Poco frecuente
Cefalea Poco frecuente
Alteraciones del gusto Poco frecuente
Insomnio Rara

Trastornos oculares
Visión borrosa Poco frecuente
Glaucoma Rara
Aumento de la presión intraocular Rara

Trastornos cardiacos
Fibrilación auricular Poco frecuente
Taquicardia supraventricular Rara
Taquicardia Rara
Palpitaciones Rara

Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos
Faringitis Poco frecuente
Disfonía Poco frecuente
Tos Poco frecuente
Broncoespasmo Rara
Epistaxis Rara
Laringitis Rara
Sinusitis Rara

Trastornos gastrointestinales
Sequedad de boca Frecuente
Reflujo gastroesofágico Poco frecuente
Estreñimiento Poco frecuente
Candidiasis orofaríngea Poco frecuente
Obstrucción intestinal, incluyendo íleo 
paralítico

Rara

Gingivitis Rara
Glositis Rara
Disfagia Rara
Estomatitis Rara
Náuseas Rara
Caries dental No conocida

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo, trastornos del 
sistema inmunológico

Exantema Poco frecuente
Urticaria Rara
Prurito Rara
Hipersensibilidad (incluyendo reaccio-
nes inmediatas)

Rara

Angioedema Rara
Infección cutánea, úlcera cutánea No conocida
Sequedad de piel No conocida

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo
Tumefacción de las articulaciones No conocida

Trastornos renales y urinarios
Disuria Poco frecuente
Retención de orina Poco frecuente
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