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MODIFICA A LABORATORIOS SAVAL S.A., 
RESPECTO DEL PRODUCTO FARMACÉUTICO 
VALAXAM 10/160 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, 
REGISTRO SANITARIO Nº F- 16853/08 

RESOLUCIÓN EXENTA RW Nº 3212/12 
Santiago, 21 de febrero de 2012 

VISTO ESTOS ANTECEDENTES: la presentación de Laboratorios Saval S.A., por la 
que solicita nuevo texto de folleto de información al profesional para el producto 
farmacéutico VALAXAM 10/160 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, registro sanitario Nº 
F-16853/08; y 

TENIENDO PRESENTE: las disposiciones de los artículos 94º y 102º del Código 
Sanitario; del Reglamento del Sistema Nacional de Control de Productos Farmacéuticos, 
aprobado por el Decreto Supremo Nº 1876 de 1995 del Ministerio de Salud y los artículos 
59° letra b) y 61º letra b), del D.F.L. Nº 1 de 2005, y las facultades delegadas por la 
Resolución Exenta 334 del 25 de febrero de 2011 y Nº 597 del 30 de marzo de 2011, del 
Instituto de Salud Pública de Chile, dicto la siguiente: 

RESOLUCIÓN 

l. - AUTORÍZASE el texto de folleto de información al profesional para el producto 
farmacéutico VALAXAM 10 / 160 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, registro sanitario Nº 
F-16853/08, concedido a Laboratorios Saval S.A., el cual debe conformar al anexo timbrado 
de la presente resolución, copia del cua l se adjunta a ella para su cumplimiento. 
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Ref.MT246026/11 Reg.ISP NºF-16853/08 

FOLLETO DE INFORMACIÓN AL PROFESIONAL 
VALAXAM 5/160 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 

VALAXAM 10/160 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 
VALAXAM 5/80 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 

COMPOSICIÓN 

Cada comprimido recubierto contiene: 

V alsartán 160 mg 
Amlodipino 5 mg 
Excipientes c.s.p. 
Excipientes: * Povidona K 30, almidón de maíz, celulosa microcristalina, croscarmelosa 
sódica, behenato de glicerilo, estearato de magnesio, lactosa monohidrato, hipromelosa, 
dióxido de titanio, macrogol, óxido de hierro amarillo 
*Incluir listado de excipientes de acuerdo a última fórmula aprobada en el registro 
sanitario. 
Cada comprimido recubierto contiene: 

Valsartán 160 mg 
Amlodipino 1 O mg 
Excipientes c.s.p. 
Excipientes: * Povidona K 30, almidón de maíz, celulosa microcristalina, croscarmelosa 
sódica, behenato de glicerilo, estearato de magnesio, lactosa monohidrato, hipromelosa, 
dióxido de titanio, macrogol, óxido de hierro amarillo 
*Incluir listado de excipientes de acuerdo a última fórmula aprobada en el registro 
sanitario. 

Cada comprimido recubierto contiene: 
...... 

Valsartán 
Amlodipino 
Excipientes c.s.p. 
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5 
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Excipientes: * Povidona K 30, almidón de maíz, celulosa microcristalina, croscarmelosa 
sódica, behenato de glicerilo, estearato de magnesio, lactosa monohidrato, hipromelosa, 
dióxido de titanio, macrogol, Polisorbato 80, colorante FD&C azul Nº 1, laca aluminica 
*Incluir listado de excipientes de acuerdo a última fórmula aprobada en el registro 
sanitario. 
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FARMACOLOGÍA 
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dpr;an@·.2} .l\oras(Iesn?é~ g~/1~ qgsi~, ~\1a. reqút2tA#<rri~lrria('~~:lª gl'~~i~#)\ftíi1i~1,s11~1e 
ocurrir entre la segunda;yct1¡i.tta se!llanas y se rn:antiene duranw .el trataí]:liento p¡olqngado, 

MECANISMO DE ACCIÓN 

Valsartán es un antagonista potente y específico de los receptores de angiotensina II, actúa 
selectivamente sobre el receptor subtipo ATl, responsable de las acciones de la 
angiotensina II (vasoconstricción, liberación de aldosterona, reabsorción renal de sodio e 
hi ertrofia vascular), 

Amlodipino es un bloqueador de los canales de calcio de acc1011 prolongada, tipo 
dihidropiridina; ~jerce su efecto al bloquear la entrada transmembrana de los iones de 
calcio en el músculo liso vascular cardíaco. 

El efecto bloqueador de amlodipino es mayor en las células musculares 
lisas que en las células del músculo cardíaco. Amlodipino es capaz de reducir la resistencia 
vascular periférica y la presión arterial debido a la vasodilatación directa que causa en las 
arterias periféricas. 

PERFIL FARMACOCINÉTICO 

Absorción 
• Valsartán: La biodisponibilidad oral es del 23 a 25%. Cuando valsartán se 

administra con alimentos, el área bajo la curva y los niveles plasmáticos máximos se 
reducen en aproximadamente un 45%, sin embargo, los niveles plasmáticos a las 8 
horas después de la administración del medicamento son similares a los alcanzados 
con la misma dosis en ayunas. 

• Amlodipino: Después de la administración oral de amlodipino, las concentraciones 
plasmáticas máximas se alcanzan a las 6-8 horas. La biodisponibilidad absoluta se 
ha calculado entre el 64% y el 90%. La biodisponiblidad de amlodipino no se ve 
afectada por la ingestión de alimentos. 

Distribución 
• Valsartán: La unión a proteínas plasmáticas de es del 95%. Tiene un volumen de 
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distribución de 17 11kg. 

• Amlodipino: El volumen de distribución es aproximadamente 21 Ukg. En 

pacientes hipertensos aproximadamente el 93% del fármaco circula unido a las 
proteínas plasmáticas. 

Metabolismo 
• Valsartán: Valsartán posee un mm1mo metabolismo hepático. sólo se ha 

identificado un metabolito inactivo que circula en bajas concentraciones (menos del 
10% del área bajo la curva de valsartán). el cual es 200 veces menos afín por el 
receptor ATI que valsa1tán. Posee un tiempo de vida media de 6 a 9 horas. 

• Amlodipino: Amlodipino se metaboliza extensamente en el hígado. 
aproximadamente en un 90%. formando una serie de metabolitos inactivos. 

Excreción 
• Valsartán: El clearance renal de valsartán (intravenoso) es de 0,6 L/hr. El 13% de 

una dosis oral se excreta en la orina, el 10% aparece sin cambios y el 1 % como 
metabolito. Cerca del 85% de una dosis oral de valsartán es excretado por las heces 
(como droga inalterada+ metabolitos), un 71% aparece inalterado y alrededor del 
8% como metabolito. El clearance total de valsartán (intravenoso) es de 2,2 1/h. 

• Amlodipino: después de la administración oral de amlodipino el 10% de la dosis se 
excreta renalmente como fármaco inalterado y un 60% como metabolitos. 

Farmacocinética en poblaciones especiales 

~fl{i,J;íf~.f~tiilgll~í 
La seguridad y eficacia de esta asociación en pacientes pediátricos no ha sido demostrada. 
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Carcinogénesis, Mutagénesis y Deterioro de la Fertilidad 

Valsartán 
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INDICACIONES CLÍNICAS 

Tratamiento de hipertensión arterial en pacientes cuya presión arterial no responde a la 
terapia con amlodipino o valsartán en monoterapia. 

CONTRAINDICACIONES 

N.s .... ~g~.j11i.~.}rª& .. ~.·-.P~~i.e11tes .... S?ll ..... 11.ipefJCp~ibilig~~-.·ª .. ·c·t!~l9J.Iier .. S.?f?,P.?11ente .... 2e .. /.~ .. .fófmt1la. 
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PRECAUCIONES -ADVERTENCIAS 
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Uso en ancianos 

Uso Pediátrico 

EMBARAZO Y LACTANCIA 

!f~t~tfi~i .. iN9~~~fifu~i''(~t~1lti'~1~füp.¡~*~I;~iI~i[t~nt~~,~i~yeé~l~~iRJi~~~~f1n§~r 
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REACCIONES ADVERSAS 
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Los efectos adversos adicionales que hayan sido reportados en la experiencia clínica con 
amlodipino o valsartán; pueden ser considerados efectos adversos potenciales de la 
asociación de amlodipino-valsartán. 

INTERACCIONES 

Beta-bloqueadores 
La combinación de un bloqueador de los canales de calcio y un beta-bloqueador puede ser 
útil en el tratamiento de la angina de pecho o de la hipertensión. Sin embargo, la 
concomitancia de estos medicamentos puede producir hipotensión severa o poner en 
peligro el funcionamiento cardíaco. Estos efectos son más frecuentes en pacientes con 
deterioro de la función ventricular izquierda, arritmias cardíacas, o estenosis aórtica. 

I --~",-..\ 
FOIJ!'ro DE INPC!RMACION i 
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Antiinflamatorios no esteroidales (AINE) 
El uso concomitante de un AlNE con un bloqueador del receptor de angiotensina II (ARA 
II) puede disminuir el efecto antihipertensivo del ARA II. También puede haber un mayor 
riesgo de insuficiencia renal, especialmente en pacientes con depleción de volumen. Por lo 
tanto, tenga cuidado si estos agentes se usan de forma concomitante. 

Por otra parte los bloqueadores de los canales de calcio pueden estar asociados con un 
mayor riesgo de hemorragia gastrointestinal. Se recomienda precaución cuando se co­
administran bloqueadores de los canales de calcio y fármacos capaces de aumentar el riesgo 
de sangrado, tales como los antiinflamatorios no esteroidales (AINE). 

Diuréticos ahorradores de potasio. 
La administración concomitante de un antagonista de los receptores de la angiotensina II y 
diuréticos ahorradores de potasio puede resultar en un aumento del potasio sérico. Los 
pacientes deben ser advertidos del peligro potencial de consumir un exceso de potasio en la 
dieta, incluyendo el potasio que contienen los sustitutos de la sal o suplementos de dieta. 

Inhibidores del CYP 3A4 
Atazanavir, un inhibidor de la isoenzima CYP3A, puede inhibir el metabolismo de 
amlodipino, un conocido sustrato del CYP3A. La administración de un inhibidor del CYP 
3A4 puede aumentar las concentraciones plasmáticas de amlodipino, y con ello se podrían 
aumentar o prolongar los efectos adversos de amlodipino. 

Drogas que potencialmente pueden alterar el intervalo QT 
Existe evidencia de que los bloqueadores de los canales de calcio son arritmogénicos, 
capaces de prolongar el intervalo QT. Cualquier droga que tenga el potencial de prolongar 
el intervalo QT puede ocasionar interacciones fannacodinamias si se ca-administra con los 
bloqueadores de los canales de calcio. 

Amiodarona 
El uso concomitante de amiodarona y diltiazem, un bloqueador de los canales de calcio, 
provoco un paro sinusal en un paciente. La amiodarona es un sustrato y un inhibidor del 
citocromo P450 3A4 (CYP3A4). Los bloqueadores de los canales de calcio también afectan 
el metabolismo del CYP3A4 (verapamilo, un sustrato de CYP3A4, y el diltiazem, un 
inhibidor de CYP3A4). La inhibición del metabolismo de amiodarona o el de algún 
bloqueador de los canales de calcio, puede conducir a mayores concentraciones de uno u 
otro agente. El uso concurrente de amiodarona y bloqueadores de los canales de calcio debe 
evitarse en pacientes con síndrome del nodo sinusal o con bloqueo parcial A V 
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(aurículoventricular). Esta combinación puede disminuir aún más el ritmo sinusal o 
empeorar el bloqueo AV. 

Clopidogrel 
Algunos datos disponibles indican que los bloqueadores de los canales de calcio pueden 
disminuir significativamente el efecto de clopidogrel sobre las plaquetas. 

Ciclosporina 
Se ha informado que amlodipino ha aumentado los niveles de ciclosporina en un 25% a 
40%. Amlodipino es metabolízado por el sistema enzimático citocromo P450 3A; 
ciclosporína también es sustrato de este sistema enzimático. Aunque esta interacción se 
considera de menor importancia, los pacientes deben ser monitorizados con respecto a los 
posibles aumentos en las concentraciones de ciclosporina que puedan experimentar. Sin 
embargo, en un estudio con pacientes pediátricos, tratados con amlodipino, los niveles de 
ciclosporina se mantuvieron estables y no fueron necesarios ajustes de dosis. 

Dantroleno 
Se ha infmmado de colapso cardiovascular en asociación con hiperpotasemia en pacientes 
tratados concomitantemente con bloqueadores de calcio y dantroleno. Se recomienda no 
usar bloqueadores de los canales de calcio durante el tratamiento con dantroleno. 

Litio 
Existe evidencia de que los antagonistas de los receptores de la angiotensina II, como 
valsartán, puede aumentar considerablemente los niveles plasmáticos de litio, que suele 
provocar toxicidad por litio. 

Rifampicina 
Valsartán es sustrato del transportador de absorción hepática OATPI B l. La administración 
concomitante con un inhibidor del transporte mediado por OATPJB l, tal corno 
rifampicina, puede producir incrementos en los niveles plasmáticos a valsartán. Tenga 
precaución sí valsartán se administra con rifampicina. 

Ritonavir 
Valsartán es un sustrato del transportador de eflujo hepático MRP2. La administración 
concomitante con un inhibidor del transporte mediado por MRP2, como rítonavir, puede 
originar un aumento en la exposición de valsartán. Tenga precaución si valsartán se 
administra junto con ritonavír. 

FOW'l'tl DE !NFO!tMACIO!\l 1 

AL PROFEimNAi. 
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SOBREDOSIS - TRATAMIENTO 

No. ha.Y ~tPyiiJJÍsia(l~ ~s§redcisis con\1(cB111~Wfltf9n ya1sa;1án--~11JlBí:1ip1¡1ó.;.,1;pr1~¿ipa1 
s(11t91113: d9is()pr91o~íe s()Jl .V!l1S~ál\,eI.Pºsigle1}1e;9te;hiB8te11sip9.s?9 !T\\lfe9,.R!i s(jbJ·ecloJ.iS 
con;•a.111Jq4~12ÍTI91?f!.ecl{éllifif11~a.rA}~9;i.}'Af9;l:ljlAtá9}}59'P~f1téFi8Aie;xse;It~.A;cYi;J?9Jib,lernente, 
tA99iS!lféliA'~e;r~if $e; ~a 9bsetylldg.· .. hípotensj(Í):lJSlStém,ipa,. q119.;puyélé ,llegllrincluso .. al 
shqckc:onµittes\iltadofatal; 

'f fa'tápiie11t<fg~n.eri!l. ~e l!l.~ebredgs¡s: 
5¡·1ll·i9&e;sti999st~is%e, s5r:~edt<X()l1Sidetl1Llái1a§6ói61l.l:léfX0111\to.6fila.f¡id?••gist19<\, 
~••a.dl1linistra.9ip9 de Gllrh99. a9tiyáqq}113:s1A.de;rttf8 q.e;.I!l5:;,d9.shgr11g;<1esp11esqe lll i11&e;sti6n 
de A!T\)qdípi90·.11./l••rnqs~11do idisrnill11i1;¡de;:f 9F!1!3:'S\~llifiyatiy3:}a AP:~?re;ip~ 4.e;.a.n:119dip.iU8·••1:ª 
hipPte;nsip11slí11iC<)llI1)llte§ijsnifi<;attYl\4Sbl?~llllll!l<~()P:fec!Rsts ?e.ite;pmpinasigp··yals~áfü 
a11fotlí]?i\¡O 919í~e JPQY;O.f.!l~tliova.scn!;ar>a,9t1yorjl1Cl~ye11;90 sonfr9les ;fr~\lentrsc1e1as 
fuJ1Ci()\lCS •. faI"diaGa )'. respfrgtpria;eleyacion tle);a~éll(ttelll\tlitdes, .• yate11<:j<íp al Y(Jl!lJlle11.de 
lí9uiq9·.firp\Jll!nJe x. ..•. ~· •. la. eli111in.asi6n de(9r.in1>: J)netl~. set 11fil .. n~·· ,'i1S()f º.I1I~Stqr•.Pl1f3: 
restaura!"• elto~o.va~cnlar XI~.·l}fél~ÍÓ!l a~ri;aI·. §lglnc;99a10. tlepalcio·.intravenoso· puede ser 
beneficí.qsoparasevettlr]OS· e(ec:tos.del bloqueo élelpsca11.ale<, decaldo. 

VIA DE ADMINISTRACIÓN - POSOLOGÍA 

Vía oral 
Dosis: según prescripción médica. 

Dosis usual adultos: 
VALAXAM ~ 5/160 (160 mg de valsattán /5 mg de amlodipino): la dosis 
recomendada es de I comprimido al día. Iniciando terapia con la menor dosis posible. 

VALAXAM léü/10 10/160 (160 mg de valsattán/10 mg de amlodipino): la dosis 
recomendada es de 1 comprimido al día. Iniciando terapia con la menor dosis posible. 

VALAXAM 8GB 5/80 (80 mg de valsartán /5 mg de amlodipino): la dosis recomendada es 
de I comprimido al día. Iniciando terapia con la menor dosis posible. 
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