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CLASIFICACION FARMACOLOGICA Y/O TERAPEUTICA
Betabloqueante cardioselectivo
ACCION (FARMACOLOGIA Y/O TERAPEUTICA A LOS MODOS DE ACCION DEL
MEDICAMENTO EN EL HOMBRE

Nebivolol €s un B-bloqueante cardioselectivo que presenta también una actividad

vasoduatado

ra, pero carece de actividad simpaticomimética y de propiedades

estabilizantes de membrana.
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ha demostrado presentar una significativa reduccién de la presién arterial
e base comparado con placebo.

1sidon, Nebivolol ha mostrado una igual o mejor eficacia antihipertensiva que
s hipotensores similares y una buena tolerancia.

sus propiedades vasodilatadoras ha demostrado una eficacia terapéutica
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El Nebivolol

se absorbe répidamente después de la administracion oral. Se metaboliza

extensamente en el higado mediante hidroxilacién aliciclica y aromatica. N-des-
alquilacion y glucuronidacién; los metabolitos hidroxi son activos. La velocidad de
aromatica por la isoenzima CYP2D6 del citocromo P450 presenta
genético, y la biodisponibilidad y la semivida de eliminacién varfan
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En los metabolizadores rapidos, la semivida de eliminacion de! Nebivoiol
0 h, y la de los metabolitos hidroxi, de unas 24 h. Las concentraciones

maximas del farmaco inalterado y las de los metabolitos activos son 1,3 a
35 elevadas en los metabolizadores lentos, y las semividas de eliminacidn

y de sus metabolitos hidroxi son mas prolongadas.

se une aproximadamente en un 98% a las proteinas plasmaticas. Se

a orina y las heces, casi completamente en forma de metabolitos. En

animales se ha observado que el Nebivolol se distribuye en la leche

péutica

randomizados, doble ciego en grupos paralelos en pacientes con

moderada a mediana, Nebivolol fue al menos tan efectivo en bajar la
arterial como la lograda con otras medicaciones antihipertensivas
ros blogueantes beta-adrenergicos.

mostrd ser mas efectivo que el placebo en todas las causas de mortalidad
ar en estudios en pacientes anosos (>70 anos) internados con insuficiencia

ica.

demostro una mejoria significativa de la fraccién de eyeccion del ventriculo
pacientes tratados con Nebivolol versus placebo en pacientes afiosos.

nciuir que Nebivolol es un agente antihipertensivo efectivo y que es bien

I . . ' s . . . .
tolerado en pacientes con hipertension. La droga también disminuye la mortalidad
cardiovascular y disminuye la admisién hospitalaria en pacientes afosos con
insuficiencia cardiaca congestiva cronica.

En adicion a sus efectos blogueantes beta-adrenérgicos Nebivolol también ofrece
efectos adiciﬂimales como una mejoria de la disfuncién endoltelial, via interaccién con la
via L-arginina/éxido nitrico.

Nebivolol pupde considerarse como una alternativa de opcién de tratamiento en los
pacientes mediana a moderada hipertension arterial e insuficiencia cardiaca crénica en
pacientes afosos.
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CONTRAINDICACIONES Y ADVERTENCIAS:

Hipersensibilidad al principio activo 0 a cualquiera de los constituyentes del producto,
embarazo y lactancia, insuficiencia hepética, insuficiencia cardiaca aguda, shock
cardiogénice o episodios de descompensacion de la insuficiencia cardiaca que
necesiten tratamiento intravenoso con inotrépicos.

Como sucede con otros agentes beta-bloqueantes adrenérgicos, Nebivolol esta
contraindicado en Sindrome del nodo sinusal, bloqueo cardiaco de segundo y tercer
grado (sin| marcapasos), antecedentes de broncoespasmo y asma bronguial,
feocromocitoma no tratado, acidosis metabdlica, bradicardia (frecuencia cardiaca
inferior a 60 latidos por minuto previo al inicio de la terapia), Hipotensién arterial,
alteraciones|graves de la circulacion periférica.

INTERACCIONES:

Las siguientes interacciones son aplicables a los antagonistas beta-adrenérgicos en
general.

Combinaciones no recomendadas:

Antiarritmicos de Clase | (quinidina, hidroquinidina, flecainida, disopiramida, lidocaina,
propafenona): puede potenciarse el efecto sobre el tiempo de conduccién
atrioventricular y puede aumentar el efecto inotropico negativo.

Antagonistas de los canales del calcio del tipo verapamilo/diltiazem:

Influencia n:egativa sobre la contractibilidad y la conduccion auriculoventricular. La
administracii)n intravenosa de verapamilo en pacientes tratados con beta-bloqueantes
puede desencadenar una profunda hipotensién y un bloqueo auriculoventricular.

Clonidina:
La asociacién con clonidina aumenta el riesgo de la hipertension de rebote
después dellabandono subito de un tratamiento crénico con la misma.

Medicamentos antiarritmicos de Clase Il {Amiodarona):
Puede potenciarse el efecto sobre el tiempo de conduccién auriculo-ventricular.

Anestésicosiliquidos volatiles halogenados:
El uso concomitante de antagonistas beta-adrenégicos y anestésicos puede atenuar la

taquicardia refleja e incrementar el riesgo de hipotension (ver Precauciones).

Insulina y farmacos antidiabéticos orales:

Aunque Nebivolol no afecta los niveles de glucosa, el uso concomﬂante puede

enmascarar ciertos sintomas de hipoglucemia (palpitaciones,
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Dmitante puede incrementar el riesgo de hipotension, y no puede excluirse

del riesgo de deterioro subsiguiente de la funcion ventricular sistélica en
insuficiencia cardiaca.

s, antidepresivos (triciclicos, barbituricos v fenotiazinas):

El uso concom:tante puede aumentar el efecto hipotensor de los beta-bloqueantes
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| efecto reductor de la presion sanguinea del Nebivolol.
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icomitante puede contrarrestar el efecto de los antagonistas beta-
adrenérgicos.

Los agentes beta-adrenérgicos pueden no oponerse a la accién alfa-

de ciertos agentes simpaticomiméticos con ambos efectos tanto aifa como
rgicos (riesgo de hipertension, bradicardia severa y bloqueo cardiaco).

DNES EN EL USO:

s deben controlarse periodicamente debido a que pueden ser necesarios

ldgicos de acuerdo a la respuesta clinica.

Si el pacienge presenta sintomas producidos por la bradicardia, que puede producir el
Nebivolol, o si la frecuencia del pulso se reduce a menos de 50 a 55 latidos por minuto

deben efecty
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istas deben ser informados cuando el paciente estd medicado con

se interrumpe el bloqueo beta en la preparacion de la cirugia, se deberd
el antagonista beta-adrenérgico al menos 24 horas antes.

ar:

los antagonistas beta-adrenérgicos no deben utilizarse en pacientes con
cardiaca congestiva (ICC) no tratada, a menos que su estado esté

s con cardiopatia isquémica, el tratamiento con antagonistas beta-
debe ser discontinuado gradualmente, por ejemplo en 1-2 semanas. Si es
terapia de sustitucion debe iniciarse al mlsmo tiempo, para prevenir la

1 de la angina pectoris.
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Los antagonistas beta-adrenérgicos deben emplearse con precaucion:

En pacientes con alteraciones de la circulacion periférica (sindrome o enfermedad de
Raynaud, claudicacién intermitente), ya que puede producirse un agravamiento de
estas alteracgiones.

En pacientes con bloqueo cardiaco de primer grado, debido al efecto negativo de los
beta-bloqueantes en el tiempo de conduccidn.

En pacientes con angina de Prinzmetal debido a vasoconstriccion arterial coronaria
mediada po} el receptor alfa: los antagonistas beta-adrenérgicos pueden incrementar el
numero y la duracion de los ataques de angina.

Metabdlico/endocrino:

Nebivolol no: afecta los niveles de glucosa en pacientes diabéticos. De todos modos, se
debe tener precaucion en este tipo de pacientes, ya que Nebivolol puede enmascarar
ciertos sintomas de hipoeglucemia (taquicardia, palpitaciones).

Los blogueantes beta-adrenérgicos pueden enmascarar los sintomas de taquicardia en
el hipertiroiélismo. Una supresién brusca de la medicacién puede intensificar los
sintomas.

Respiratorio;

En pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica, los antagonistas beta-
adrenérgico# deben utilizarse con precaucidon ya que se puede agravar la
broncoconstriccion.

Oftros:
Los pacientes con historia de psoriasis deberan tomar antagonistas beta-adrenérgicos
solamente después de un estudio detallado.

Los antagonistas beta-adrenérgicos pueden incrementar la sensibilidad frente a
alergenos y la gravedad de las reacciones anafilacticas.

Este medic.lamento contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a
galactosa, insuficiencia de lactasa o problemas de absorcion de glucosa o galactosa
deben ser agvertidos.

?
REACCIONES ADVERSAS:

A las dosis recomendadas el medicamento es generalmente bien tolerado.

A continuaclic’)n se detallan las reacciones adversas informadas durante el uso de
Nebivolol, en la mayoria de los casos leves y transitorias, clasificadas segun los
aparatos afectados y su frecuencia.
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Cardiovasculares:
Ocasionale:s : Bradicardia, hipotensidn postural.
Raras : Extremidades frias, dolor de las piernas y trastornos de marcha por
vasoconstriccion a nivel de los miembros inferiores (Claudicacién Intermitente), fatiga,
edema en rpanos y pies, insuficiencia cardiaca, shock cardiogénico.

L
Gastrointestinales:
Ocasionale;'s : Diarrea, estrenimiento.
Raras . : Flatulencia, nduseas, vomitos.
]
Sistema neirvioso central y 6rganos de os sentidos:
Ocasionales . Cefalea, mareos, parestesias.
Raras ’ : Disminucidn de la agudezavisual, estado depresivo, pesadillas.
i
. ]
Respiratorias:
Qcasionales : Disnea.
Raras l : Broncoespasmo.
1
Genitourinarias:
Ocasionales : Impotencia sexual.

Hipersensibilidad:
1 . r s . . .
Raras : Erupcion cutanea, exacerbacion de soriasis.
|
|

SINTOMASj Y TRATAMIENTO DE DOSIS EXCESIVAS:

Los sintomas de sobredosificacién con Nebivolol son: Bradicardia, hipotension,
broncoespa{smo, e insuficiencia cardiaca congestiva, bloqueo sinusal e hipoglucemia.
|

Tratamienté:

En el caso; de sobredosificacidn o en caso de hipersensibilidad, el paciente debe
mantenerse bajo estricta supervision y ser tratado en una unidad de cuidados
intensivos. Los niveles de glucosa en sangre deben comprobarse. La absorcion de
cualquier rpsiduo del farmaco todavia presente en el tracto gastrointestinal debe
evitarse medlante lavado gastrlco administracién de carbén activado y un laxante.
Puede requ{enrse respiracién artificial. La bradicardia o reacciones vagales importantes
deben tratairse por administracion de atropina o metilatropina. La hipotensién y el shock
deben trata]rse con plasma/substitutos del plasma, y si es necesario, con catecolaminas.

E! tratamiento puede hacer necesario la utilizacion de varias medicaciones.

Ante la eveﬁtualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano.
Conservacici’)n:
En su enva?e original a temperatura ambiente no mayor a 30°C. |FOLLETQ DE INFORMAC] ON
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VIA DE ADMINISTRACION Y DOSIFICACION (POSOLOGIA):

Hipertension:

Adultos:
La dosis eside un comprimido (5 mg) al dia, preferentemente a la misma hora del dia.
Los comprimidos pueden tomarse durante las comidas.

El efecto de descenso de la presidn arterial es evidente después de 1-2 semanas de
tratamiento.| En algunos casos, el efecto éptimo se alcanza solo tras 4 semanas de
tratamiento.

Combinacion con otros agentes antihipertensivos:
] ape .
Los beta-bloqueantes pueden utilizarse solos 0 concomitantemente con otros agentes

antmlpertenéwos Hasta la fecha, un efecto antihipertensivo adicional se ha observado
sélo combln?ndo Nebivolol 5 mg con hidroclorotiazida 12,5 - 25 mg.

Insuﬁciencia1 cardiaca crénica;
El tratamier;nto de la insuficiencia cardiaca crénica estable debe iniciarse con un
aumento gr;adual de la dosis hasta alcanzar la dosis 6ptima e individual de
mantenimiento.

\
Los pacaentes deben tener una insuficiencia cardiaca cronica estable sin insuficiencia
aguda durante las dltimas 6 semanas. Se recomienda que el médico tenga experiencia
en el tratamqento de la insuficiencia cardiaca cronica.
En pamentes en tratamiento con medicamentos cardiovasculares incluyendo diuréticos
y/o dlgoxma y/o IECAs y/o antagonistas de la angiotensina li, la dosis de estos
medmamentps debe quedar establecida durante las 2 semanas previas al inicio del
tratamiento (j:on Nabila.

El ajuste dé la_dosis inicial a realizarse de acuerdo a la siguiente pauta a intervalos
semanales 0 bimestrales sequn Ia tolerabilidad del paciente:

> 1,25 mg de Nebivolol, incrementado a 2,5 mg de Nebivolol una vez al dia, seguido
de 5 mg una vez al dia y finalmente 10 mg una vez al dia.

La dosis maxima recomendada es de 10 mg de Nebivolol una vez al dfa.
’1

El inicio del fratamlento y cada aumento de dosis se debe realizar bajo la supervision de
un médico e{xperlmentado durante un periodo de al menos 2 horas, para asegurar que
el estado clinico (especialmente con respecto a la presién sanguinea, frecuencia
cardiaca, alteraciones de la conduccion, signos de empeoramiento de la insuficiencia
cardiaca) pe;rmanece estable.

La aparicién de acontecimientos adversos en los pacientes puede impedir que éstos
reciban la dosis maxima recomendada. Si es necesario, la dosis alcanzada también
puede dismi?uirse paso a paso y reintroducirse cuando se estime conveniente.




Durante la fase de titulacién, y en caso de empeoramiento de la insuficiencia cardiaca o
intolerancia, se recomienda primero reducir la dosis de Nebivolol, o interrumpirla
inmediatamente si es necesario (en caso de hipotension severa, empeoramiento de la
insuficiencia con edema pulmonar agudo, shock cardiogénico, bradicardia sintomatica o
bloqueo auriculo-ventricular).

El tratamlento de la insuficiencia cardiaca cronica estable con Nebivolol es
generalmente un tratamiento de larga duracion.

i , ,
No se recomienda interrumpir bruscamente el tratamiento con Nebivolol, ya que esto
podria llevar a un empeoramiento transitorio de la insuficiencia cardiaca. Si ia
interrupcién|es necesaria, la dosis semanal debe disminuirse gradualmente a la mitad.

. .
Los comprimidos pueden ser tomados con comidas.

Posologias Especiales:

Pacientes con insuficiencia renal:

En pacientes con insuficiencia renal, la dosis inicial recomendada para hipertension
arterial esejncial es 2,5 mg al dia. Si es necesario, la dosis puede incrementarse a
5 mg. 4

No existe experiencia en pacientes con insuficiencia renal severa (creatinina sérica =
250 umol/L). Por lo tanto, el uso de Nebivolol es estos pacientes no esta recomendado.

Pacientes con insuficiencia hepatica:
Los datos en pacientes con insuficiencia hepatica son limitados. Por lo tanto, el uso de
Nebivolol en estos pacientes esta contraindicado.

Ancianos:
No se requiere ajuste de dosis, ya que la titulacién hasta la dosis maxima tolerada se
ajustara individualmente en cada paciente.

Nings y adolescentes:
No se han realizado estudios en ninos y en adolescentes. Por lo tanto, no se
recomienda|el uso en ninos y adolescentes.

PRESENTACION:
Envases conteniendo g 56-y-60 X comprimidos.
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