CONCEDE A NOVARTIS CHILE S.A. EL REGISTRO SANITARIO N©
F-23451/17 RESPECTC® DEL PRODUCTO FARMACEUTICO
ENTRESTO COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 50 mg (SACUBITRILO
VALSARTAN ACIDO LIBRE ANHIDRO).

RESOLUCION EXENTA RW N° 868417
Santiago, 9 de mayo de 2017

VISTO ESTOS ANTECEDENTES: La presentacion de Movartis Chile S.A., por la que solicita registro
sanitario de acuerdo a lo senalado en el articule 320 del 0.5, N® 2 de 2010, del Ministeric de Salud, para =l
praducts farmacéutico ENTRESTO COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 50 mg (SACUBITRILO VALSARTAN
ACIDO LIBRE ANHIDRO), para los efectos de su importacién y distribucién en el pais, el que sera fabricado
como producte terminade por Novartis Pharma S.p.A., Italia, procedente de Movartis Farma S.p.A., Italia, yv/o de
Mowvartis Pharma Stein Ag, Suiza. v en uso de licencia de Novartis Pharma Ag. Suiza: de acuerdo a convenio de
fabricacion suscrito entre las partes; el acuerdo de la Deécimo Septima Sesion de Evaluacion de Productos
Farmacéuticos Simplificados, de fecha 04 de mayo de 2017; =l Informe Técnico respectiva N2 757; el Informe
Teécnico de Juridica N® 688; el Informe Técnico Analitica N® 29; el Informe Técnice de Bioaguivalencia N® 584; el
Informe Teécnico de Validacion N® 48%;

CONSIDERANDO: PRIMERO: Que, sin perjuicio de otorgarse el presente registro sanitarie como
simplificado, por tener cardcter de similar de un eriginal cumplienda asi, con lo sefalado an el articule 522 N21 ,
DEL Decreto Supremo N®3 de 2010 del Ministerio de Salud por lo que en un principio ¥ debido a la naturaleza
de los registros sanitarios, neo tendria proteccion de datos de informacien no divulgada, no obstante, el registro
simplificado gue por este acto se concede contard cen proteccién de datos de caracter no divulgado per un
periodo de 43 meses, caducando dicho privilegio el dia 27 de Agosto de 2020, fecha en la cual caduca =l
privilagio otorgado por medio de la resolucion N® 14865/15 de fecha 27 de agosto de 2015, en virtud de la cual
se otorgd el registro ordinario N°F-22068/15, a favor de Novartis Chile 5.A.; SEGUNDO: Que, sdlo respalds
comao fabricante del principio active a Novartis Pharma Stein AG ; TERCERD: Que, de acuerdo a lo establecido
en los articules 90° y 91° del 0.5 N? 3710 del MINSAL, el titular del registro sanitaric debe indicar en los rotules
autorizados la fecha de fabricacion del producto indicando mes y afio de elaboracion, motive por el cual éstos
fueron adaptados para su cumplimiento; CUARTO: Que, con fecha 20 de diciembre de 2016, el Instituto dicto
la Resolucion Exenta RW N° 25.530, a través de la cual denegse =l registro sanitario para =l producto
farmacéutico ENTRESTO COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 50 mg : QUINTO: Que, el titular con fecha 06 de enero
de 2017, presenta recurso de reposicion en contra de la Resolucion N®25530 de fecha 20 de diciembre de
2015; SEXTO: Que, esta autoridad acoge 2l recurso de reposicien y ordenz, a través de Resoclucion Exenta
M=863 de fecha 13 de febrero de 2017, retrotraer la tramitacion de la presente solicitud al estade de someter
a evaluacion los antecedentes acompanados por Movartis Chile S.A. para el registro sanitarie del producto
farmacéutico Entresto comprimidos recubiertos 50 mg; SEPTIMO: Que, los nuevos antecedentes racibidos han
sido evaluados desde el punto de wista técnico e incluide en el informe Técnico Analitico de Productos
Farmaceuticos N®29 (referencia BF786007.2), diche informe concluye que los nueves antecedentes estan conformes;

Y

TENIENDO PRESENTE: Las disposiciones del articulo 9569 del Codigo Sanitario; del Reglamento del
Sistama Nacional de Control de Productos Farmacéuticos, aprobado por 2l Decreto Supremao N°® 3 de 2010, del
Ministerio de Salud v los articulos 592 letra b) ¥ 612 letra b}, del D.F.L. N2 1 de 2005, y las facultades delegadas
por la Resolucion Exenta N? 292 de 12 de febrero de 2014, del Instituto de Salud Pablica de Chile, dicto la
siguiente:

RESOLUCION

1.- INSCRIBASE en el Registro Macional de Productos Farmacéuticos, bajo el NO F-23451/17, =l
producto farmacéutico ENTRESTO COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 50 mg (SACUBITRILO VALSARTAMN ACIDO LIBRE
ANHIDRO) a nombre de Novartis Chile S.4., para los efectos de su importacidn y distribucién en el pais, el que
sera fabricado como producto terminado por Movartis Pharma S.p.A., ubicado en Via Provinciale Schito 131-
20058 Torre Annunziata Napoles, Italia, procedente de Mowvartis Farma S.p.A., Italia, y/o Novartis Pharma Stein
AG, Pharmaceutical Operations Schweiz, ubicada en Schaffhauserstrasse, 4332 Stein, Suiza, v en uso de
licencia de Movartis Pharma AG, ubicada en Lichtstrasse 35, 4056 Basel, Suiza, en las condiciones que se
indicamn:

a) Este producto serid importado como producto terminade con reacondicionamiento local por
Mowvartis Chile S.A., ubicada en Rosario Morte N® 613, Las Condes, Santiage. Almacenado y distribuido por la
drogueria de propiedad de Perilogistics S.A., ubicada en Rodrigo de Araya N® 1151, Macul, Santiago, por cuenta
del propietario del registro sanitario. El reacondicionamiento lecal sera efectuado por los Laboratorios de
Produccién de propiedad de MLE Laboratorios Ltda., ubicado en Rodrigo de Araya N°® 1600, Nufica, Santiago:
y/o Novofarma Service S.A., ubicado en Av. Victor Uribe N® 2300, Quilicura, Santiago, v consistira en colocacion
de sticker; y/o impresion ink-jet; yfo colocacion de sells de inviclabilidad; y/o cambic de sstuche a sbjsto de
adecuar el envase secundario a las exigencias sanitarias vigentes.

b) El principic activo SACUBITRILO VALSARTAN SODICO HIDRATADD serd fabricade por Mewartis
Pharma Stein AG Pharmaceutical Operations Schweiz ubicada en, Schaffhauserstrasse, 4332 Stein, Suiza.

c) Periodo de Eficacia: 24 meses almacenado a no mas de 23°C.
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d) Presentaciones:
Estuche de cartulina impresa, debidamente sellada, que contiene blister de PA-
Vepta Publico: Alu-PVC/ALU impreso, con 1 a 360 comprimidos recubiertos, mas folleto de
informacion al paciente en su interor.
Estuche de cartulina impresa, debidamente sellada, gue contiene blister de PA-Alu-
Muestra Médica: PVC/ALU impreso, con 1 a 360 comprnmidos recubiertos, mds folleto de informacian
al paciente en su interior.
Estuche de cartulina impresa, debidamente sellada, gue contiene blister de PA-Alu-
Envase Clinico: PVC/ALU impreso, con 1 a 1000 comprimidos recubiertos, mas folleto de
informacion al paciente en su interior.

Los envases clinicos estan destinados al uso exclusivo de los Establecimientos Asistenciales
y deberan llevar en forma destacada la leyenda "EMVASE CLINICO SOLO PARA ESTABLECIMIENTOS
MEDICO-ASISTEMCIALES”.

e} Condician de venta: Receta Médica en Establecimientos Tipo A.

f) Grupe Terapéutico: Agentes que actlian sobre el sistema renina-angiotensina;
Antagonistas de la angiotensina II otras combinaciones..

Codigo ATC : CO9DX04,

2.- La farmula aprobada corresponde a la detallada en el anexo adjunto, el cual forma parte
de la presente resolucién.

3.- Los rotulos de los envases, folleto de informacién al profesional y folleto de informacian
al paciente aprobados, deben corresponder exactamente en su texto y distribucion a lo aceptado en
los anexos timbrados de la presente Resclucion, copia de los cuales se adjunta a ella para su
cumplimiento, teniendo presente que este producto se individualizarda primerc con la denominacion
ENTRESTO, seguido a continuacion en linea inferior e inmediata del nombre genérico SACUBITRILD
VALSARTAN SODICO HIDRATADO, en caracteres claramente legibles, sin perjuicic de respetar lo
dispuesto en los Arts. 74° y 829 del Reglamento del Sistema Macional de Control de Productos
Farmacéuticos, D.5. N® 3 de 2010, del Ministerio de Salud v cumplir con la Resoluciaon 1439/95 del
Instituto de Salud Pablica de Chile.

4.- La indicacion aprobada para este producto es: "ENTRESTO esta indicado para reducir el
rnesgo de muerte cardiovascular y hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en pacientes con
insuficiencia cardiaca cronica (NYHA clase II-IV) vy fraccion de eyeccion reducida. ENTRESTO se
administra generalmente en conjunto con otras terapias para insuficiencia cardiaca, en lugar de un
inhibidor de ECA u otro blogueador del receptor de Angiotensina”.
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5.- Las especificaciones de calidad del producto terminado, deberan conformar al anexo
timbrado adjunto v cualguier modificacion debera solicitarse oportunamente a este Instituto.

6.- La metodologia analitica aprobada corresponde a la presentada junto a la solicitud.

7.- MNovartis Chile 5.A. se responsabilizara de la calidad del producto que importa vy
distribuye debiendo efectuar las operaciones analiticas correspondientes antes de su distribucion en el
Laboratoric Externo de Control de Calidad de propiedad de M.L.E. Laboratorios Ltda., ubicado en
Rodrigo de Araya N® 1600, Nufioa, Santiago, segun convenio notarial de prestacion de servicios, quien
zerd responsable de la toma de muestras a andlizar, sin perjuicio de la responsabilidad que le cabe a
Movartis Chile 5.4., propietario del registro sanitanio.

8.- La prestacion de servicios autorizada debera figurar en los rotulos, individualizando con
su nombre y direccion al distribuidor.

9,- El titular del registro sanitario, cuando corresponda, deberd solicitar al Instituto de
Salud Publica de Chile el uso y disposicion de las partidas internadas, en conformidad a las
disposiciones de la Ley N? 18164 v del Decreto Supremo N2 3 de 2010 del Ministerio de Salud.

10.- Movartis Chile 5.A., deberd comunicar a este Instituto la distnbucion de la primera
partida o serie que se importe de acuerdo a las disposiciones de la presente Resclucian, adjuntando
una muestra en su envase definitivo.

11.- El solicitante debera cumplir fielmente con lo dispuesto en el Art.71° del D.5. N°3 de
2010, relativo a las obligaciones de los titulares de registros sanitarios, teniendo presente que la
autoridad regulatona podrd requenr de los titulares, cualguier documento legal debidamente
actualizado, que acredite el cumplimiento de las buenas practicas de manufactura del fabricante v la
formula del producto, en cualguier instante de la vida administrativa del Registro.

12.- Déjese establecido, que la informacién evaluada en la solicitud para la aprobacion del
presente reqgistro sanitario, corresponde a la entregada por el solicitante, €l cual se hace responsable
de la veracidad de los documentos conforme a lo dispuesto en el articulo 210° del Codigo Penal v que
la informacion proporcionada deberd estar a disposicion de la Autoridad Sanitaria para su verificacion
cuando ésta lo requiera.

ANOTESE ¥ COMUNIQUESE
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Q.F. ISABEL SANCHEZ CEREZZO
JEFA (S) DEPARTAMENTO
AGENCIA NACIONAL DE MEDICAMENTOS

INSTITUTO DE SALUD PUBLICA DE CHILE
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"ENTRESTO COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 50 mg (SACUBITRILO VALSARTAN ACIDO LIBRE ANHIDROY"
Registro ISP N® F-23451/17

Cada comprimido recubierto contiene:

Micleo:

Sacubitrilo walsartan sodico hidratado

[Equivalente a 50 mg de Sacubitrilo walsartan acido libre anhidro)
Celulosa microcristalina

Hiprolosa

Crospovidona

Eztearato de magnhesio

Talco

Dioxido de silicio coloidal

(1) Recubrimiento:

(2) Recubrimwiento FPremix blanco
[3) Recubrimiento Premix rojo
(4) Recubrimiento Premix negro

[lic.3.p aleanzar las cantidades declaradas en el recubrimiento

[Z2)Composicidén del Recubrimiento Premix blanco:
Hipromelosa

Didxido de titanio (E171)

Macrogol 4000

Talco

(3] Composicion del Recubrimiento Premix

rojo:

Hipromelosa

dxido de hierro rojo (E172)

Macrogol 4000

Talco

[4) Composicidén del Recubrimiento Premix negro:
Hipromelosa

Oxido de hierro negro (E172)

Macrogol 4000

Talco

Materia priwma utilizada ¥ posteriormente eliminada:
Loua purificada
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Clave de fabricacion del producto es: TXXXX

Interpretacion de la clave : El lote estd compuesto de una letra y cuatro ndmeros: TEXXXX : T = Letra
que identifica la planta ; XXXX= Los nameros parten desde el 0001 y son correlativos para cada lote
producido vy generado en el sitio de empaque primario. Por ejemplo: TO001 para el primer lote fabricado
en Italia, TOOOZ para el segundo, v asi sucesivamente.



