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COMISION REVISORA

SALA ESPECIALIZADA DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS
BIOLOGICOS

ACTA No. 19

SESION ORDINARIA — PRESENCIAL

17 DE ABRIL DE 2013

ORDEN DEL DIA

1. VERIFICACION DEL QUORUM
2. REVISION DEL ACTA DE LA SESION ANTERIOR
3. TEMAS A TRATAR

3.4. MODIFICACION DE CONTRAINDICACIONES
3.5. MODIFICACION DE CONDICION DE VENTA
3.6. INFORMES DE SEGURIDAD.

DESARROLLO ORDEN DEL DIA

1. VERIFICACION DEL QUORUM

Siendo las 8:00 horas se da inicio a la sesion ordinaria — presencial de la Sala
Especializada de Medicamentos y Productos Biologicos de la Comision
Revisora, en la Sala de Juntas del INVIMA, previa verificacion del quérum:

Dr. Jorge Olarte Caro

Dr. Jesualdo Fuentes Gonzalez

Dra. Olga Clemencia Buritica Arboleda
Dr. Manuel José Martinez Orozco

Dr. Mario Francisco Guerrero Paboén
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Dr. Fabio Ancizar Aristizabal Gutiérrez

Dra. Lucia del Rosario Arteaga de Garcia

Camilo Arturo Ramirez Jiménez — Secretario Ejecutivo SEMPB
2. REVISION DEL ACTA DE LA SESION ANTERIOR

No aplica

3. TEMAS A TRATAR

3.4. MODIFICACION DE CONTRAINDICACIONES

3.4.1. XOLAIR® 150 mg

Expediente : 19953339

Radicado : 2013014866

Fecha : 2013/02/13

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada vial de 1,2 mL contiene 150 mg de omalizumab.

Forma farmacéutica: Polvo estéril para reconstituir a solucién inyectable
Indicaciones: Tratamiento de adultos y nifios (mayores de 6 afos) afectados de
asma alérgica persistente, moderada o grave, cuyos sintomas no pueden

controlarse debidamente con corticosteroides inhalados.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio activo o a cualquiera de los
excipientes, menores de 6 afios, embarazo y lactancia.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
el producto de la referencia.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0598-s del 18 de Diciembre de 2012.

. Declaraciéon Sucinta version 2012-PSB/GLC-0598-s del 18 de Diciembre
de 2012.

Nuevas Precauciones y Advertencias: Neoplasias malignas
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En los ensayos clinicos realizados en adultos y adolescentes (mayores de 12
afios de edad) se observé un desequilibrio numérico de casos de cancer entre
el grupo tratado con Xolair y el grupo de referencia. Los casos observados
fueron infrecuentes (<1/100), tanto en el grupo de Xolair como en el grupo de
referencia, concretamente se registraron 25 neoplasias malignas en 5015
pacientes tratados con Xolair (0,5%) y 5 neoplasias malignas en 2854
pacientes del grupo de referencia (0,18%). La diversidad observada en los tipos
de cancer, el tiempo relativamente breve de la exposicion y las caracteristicas
clinicas de los casos individuales indican que no es probable que exista una
relacion causal. El porcentaje de incidencia general de malignidad observado
en el programa de ensayos clinicos de Xolair fue comparable al registrado en la
poblacién general

Neoplasias malignas

En un estudio de observacion subsecuente donde se compararon 5007
pacientes tratados con Xolair y 2829 que no fueron tratados con Xolair a los
cuales se les dio seguimiento durante un maximo de 5 afios, las tasas de
incidencia de tumores malignos primarios por cada 1000 pacientes-afio fueron
16.01 (295/18426 pacientes-afio) y 19.07 (190/9963 pacientes afo),
respectivamente, lo que no indica un aumento de riesgo de malignidad

Accidentes tromboembdlicos arteriales

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

Inclusion en Precauciones y Advertencias:

Neoplasias malignas.

En los ensayos clinicos realizados en adultos y adolescentes (mayores de
12 afios de edad) se observdo un desequilibrio numérico de casos de
cancer entre el grupo tratado con Xolair y el grupo de referencia. Los
casos observados fueron infrecuentes (<1/100), tanto en el grupo de
Xolair como en el grupo de referencia, concretamente se registraron 25
neoplasias malignas en 5015 pacientes tratados con Xolair (0,5%) y 5
neoplasias malignas en 2854 pacientes del grupo de referencia (0,18%).
La diversidad observada en los tipos de cancer, el tiempo relativamente
breve de la exposicion y las caracteristicas clinicas de los casos
individuales indican que no es probable que exista una relacién causal. El
porcentaje de incidencia general de malignidad observado en el programa
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de ensayos clinicos de Xolair fue comparable al registrado en la
poblacion general

Neoplasias malignas.

En un estudio de observacion subsecuente donde se compararon 5007
pacientes tratados con Xolair y 2829 que no fueron tratados con Xolair a
los cuales se les dio seguimiento durante un maximo de 5 afios, las tasas
de incidencia de tumores malignos primarios por cada 1000 pacientes-
afio fueron 16.01 (295/18426 pacientes-afio) y 19.07 (190/9963 pacientes
afio), respectivamente, lo que no indica un aumento de riesgo de
malignidad

Se recomienda aceptar inserto version 2012-PSB/GLC-0598-s del 18 de
Diciembre de 2012 y Declaracion Sucinta versiéon 2012-PSB/GLC-0598-s
del 18 de Diciembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.2. EVICEL® SELLANTE DE FIBRINA HUMANA

Expediente :20016974

Radicado : 2013019087

Fecha : 2013/02/22

Interesado : Johnson & Johnson De Colombia S.A.

Composicion: Cada frasco vial contiene vial 1: fibrinogeno coagulable (50-90
mg / mL) y vial 2: trombina humana (800-1200) IU / mL.
Forma farmacéutica: solucion estéril para irrigacion

Indicaciones: Evicel se utiliza como tratamiento de respaldo en cirugias donde
no son suficientes las técnicas quirdrgicas estandar, para un mejoramiento de
la hemostasis. Evicel también estd indicado como soporte de sutura para la
hemostasis en la cirugia vascular.

Contraindicaciones y Advertencias: Evicel no debe ser aplicado por via
intravascular. Hipersensibilidad a las sustancias activas o a cualquiera de los
excipientes. Embarazo y lactancia: por lo tanto, no se administre durante el
embarazo o cuando se sospeche su existencia, ni durante el periodo de
lactancia, a menos que, a criterio médico, el balance riesgo/beneficio sea

favorable.
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Advertencias Especiales y Precauciones de uso: Unicamente para uso
epilesional. No se aplique por via intravascular. Pueden ocurrir complicaciones
tromboembdlicas que pueden ser letales si por descuido se aplica el producto
por via intravascular. Con el uso de dispositivos de spray que emplean
regulador de presion para administrar Evicel se ha presentado embolismo de
aire o0 gas. Este evento parece estar relacionado con el uso del dispositivo en
spray a presiones mas altas que las recomendadas y con la proximidad a la
superficie del tejido. Cuando se aplica Evicel usando un dispositivo en spray,
asegurese de usar solo la presion dentro del rango de presién recomendada
por el fabricante del dispositivo en spray. No vaporice mas cerca que la
distancia recomendada por el fabricante. Cuando vaporice el Evicel, deben
monitorease los cambios en la presion arterial, el pulso, la saturaciéon de
oxigeno y el valor CO2

End tidal (extremo de flujo), debido a la posibilidad de ocurrencia de embolismo
de aire o de gas.

No hay disponibilidad de datos adecuados para respaldar el uso de este
producto para pegar tejidos, en neurocirugia, en aplicacion mediante
endoscopio flexible para el tratamiento de sangrado o en anastomosis
gastrointestinales.

Antes de administrar el Evicel, se debe tener cuidado de que las partes del
cuerpo, fuera del &rea de aplicaciébn deseada, se encuentren suficientemente
protegidas (cubiertas) para prevenir la adhesion del tejido en lugares no
deseados. Al igual como con cualquier producto de proteina, las reacciones de
hipersensibilidad de tipo alérgico son posibles. Los signos e indicadores de una
reaccion de hipersensibilidad incluyen urticaria, urticaria generalizada,
sensacion de estrechez en el térax, respiracion jadeante, hipotension y
anafilaxis. En caso de que ocurran estos sintomas, debe descontinuarse de
inmediato la administracion del producto. En caso de shock, debe
implementarse un tratamiento médico estandar para el shock. Las medidas
estdndar para prevenir infecciones resultantes del uso de productos
medicinales preparados a partir de sangre o plasma humano incluyen la
seccion de donantes, filtrado de donaciones individuales y mezcla de plasma
en busqueda de marcadores especificos de infeccion, y la inclusion de pasos
efectivos de manufactura para la inactivacion / el retiro de los virus. A pesar de
ello, cuando se administran productos medicinales preparados a partir de
sangre o plasma humano, no se puede excluir totalmente la posibilidad de
trasmitir agentes de infeccion. Esto también aplica a los virus desconocidos o
emergentes y a otros patdgenos.

Se considera que las medidas tomadas son efectivas para los virus con
envoltura, tales como el VIH, virus de hepatitis C y virus de hepatitis B, y para
los virus sin envoltura del virus de hepatitis a. Las medidas tomadas pueden
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ser de valor limitado contra virus sin envoltura tales como el parvovirus B19, la
infeccion por parvovirus B19 puede ser seria para mujeres embarazadas
(infeccion fetal) y para personas con inmunodeficiencia o con aumento de
eritropoyesis (por ejemplo, anemia hemolitica).

Se recomienda ampliamente que, cada vez que a un paciente se le aplique
Evicel, se anote el nombre y nimero de lote del producto a objeto de mantener
un vinculo entre el paciente y el lote del producto.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.
. Inserto version 80FZ00MOJO/FEB-13.
. Etiquetas Feb- 2013.

Nuevas Contraindicaciones: Evicel® no debe aplicarse por via intravascular.
Hipersensibilidad a las sustancias activas o a cualquiera de los excipientes. La
aplicacion atomizada de Evicel® no debe usarse en procedimientos
endoscopicos.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

Inclusién en Contraindicaciones:
La aplicacion atomizada de Evicel® no debe usarse en procedimientos
endoscopicos.

Se recomienda aceptar el inserto version 80FZ0O0OMOJO/FEB-13, para el
producto de la referencias

Se recomienda aceptar el texto que iria en las Etiquetas: “Mantenga en
posicion vertical”.

3.4.3. PROLIA

Expediente :20028103
Radicado : 2013018976
Fecha : 2013/02/22
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Interesado : GlaxoSmithKline Colombia S.A.
Composicion: Cada mL contiene Denosumab 60 mg.
Forma farmacéutica: Solucion inyectable

Indicaciones: Tratamiento de la osteoporosis en mujeres postmenopausicas
con alto riesgo de fractura.

Contraindicaciones: Hipocalcemia. Advertencias y precauciones: es importante
gue se instruya una ingesta adecuada de calcio y vitamina d en todos los
pacientes. Se debe corregir la hipocalcemia a través de una ingesta adecuada
de calcio y vitamina d antes de iniciar la terapia.

Se recomienda instituir vigilancia clinica de los niveles de calcio en los
pacientes que pueden padecer hipocalcemia. Pueden desarrollarse infecciones
cutdneas. Se puede presentar osteonecrosis mandibular.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comisién Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
el producto de la referencia.

. Modificacion de contraindicaciones.

. Inserto version CDS11/IPI07 (15-Ene-2013).

. Informacién para prescribir version CDS11/IP107 (15-Ene-2013).
. Datos de post-comercializacion: Reacciones de hipersensibilidad.

Nuevas contraindicaciones: Hipocalcemia.
Hipersensibilidad clinicamente significativa a Denosumab o cualquiera de los
componentes de Prolia.

Nuevos Datos de post-comercializacion: Reacciones de hipersensibilidad:
Reacciones de hipersensibilidad incluyendo exantema, urticaria, inflamacién
facial, eritema y reacciones anafilacticas se reportaron en pacientes con
Prolia.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

Inclusién en Contraindicaciones:
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Hipersensibilidad clinicamente significativa a Denosumab o cualquiera de
los componentes de Prolia.

Nuevos Datos de post-comercializacion:

Reacciones de hipersensibilidad: Reacciones de hipersensibilidad
incluyendo exantema, urticaria, inflamacién facial, eritema y reacciones
anafilacticas se reportaron en pacientes con Prolia.

Se recomienda aceptar el inserto version CDS11/IPI07 (15-Ene-2013), y la
informacion para prescribir version CDS11/IPI07 (15-Ene-2013), para el
producto de la referencia.

3.4.4. RASILAMLO® 300 mg / 5 mg COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
CON PELICULA

Expediente : 20035898

Radicado : 2012148168

Fecha : 2012/12/12
Interesado : Novartis Pharma A.G.

Composicion: Cada tableta recubierta contiene aliskireno hemifumarato 331mg
(equivalentes a aliskireno base) 300 mg, amlodipino besilato 6,94 mg
(equivalentes a amlodipino base) 5 mg.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Tratamiento de la hipertensién. Indicado como tratamiento inicial
de pacientes hipertensos que probablemente necesiten varios farmacos para
controlar la tension arterial. Indicado en pacientes cuya tensién arterial no se
controla suficientemente con la monoterapia. Indicado como tratamiento de
sustitucion en pacientes que ya estan recibiendo aliskireno y amlodipino en las
mismas dosis mediante comprimidos por separado.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad conocida a los componentes de este

producto o a las dihidropiridinas. Advertencias y precauciones:

e No utilizar en mujeres embarazadas, que estén planeando en quedar
embarazadas o que estén amamantando.

e Riesgos de hipertension en pacientes con hiponatremia o hipovolemia.
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e Se recomienda precaucion cuando se administre rasilamlo a pacientes con
disfuncion renal grave

e Disfuncion hepética,

¢ Que padezcan estenosis aodrtica

e Mitral

e Miocardiopatia hipertrofica obstructiva.

¢ No hay experiencia en pacientes con estenosis de la arteria renal.

¢ No debe utilizarse en pacientes tratados con ciclosporina o con itraconazol.

¢ No se recomienda en pacientes menores de 18 afios.

El grupo de registros sanitarios de la Direccion de Medicamentos y Productos
Biologicos solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comisién Revisora conceptuar sobre el inserto (de acuerdo al
Acta No. 25 del 2012, numeral 3.6.3), contraindicaciones y advertencias,
allegado por el interesado mediante escrito radicado bajo el nimero de la
referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar la ampliacion de contraindicaciones, incluyendo el
siguiente texto: “No se recomienda el uso de Rasilamlo en combinacién
con medicamentos inhibidores de la enzima convertidora de la
angiotensia (IECA) o con los antagonistas del receptor de angiotensina
(ARA) en pacientes con diabetes mellitus y/o insuficiencia real moderada
o severa”.

Asi mismo se recomienda aceptar el prospecto internacional version
2012-PSB/GLC-0560-e de 19 de julio de 2012 y declaracién sucinta version
2012-PSB/GLC-0560-e de 19 de julio de 2012.

Por ultimo, se recomienda dar por terminado el llamado de revisién de
oficio establecido en el Acta 25 de 2012 numeral 3.6.3, para el producto de
la referencia.

3.4.5. EXFORGE ® 10/320 mg COMPRIMIDOS CON CUBIERTA
PELICULAR

Expediente : 20003836
Radicado : 2013005495
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Fecha : 2013/01/22
Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimidos recubiertos con pelicula contiene 10 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino) y 320 mg de valsartan.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula
Indicaciones: Tratamiento de la hipertension idiopatica.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o0 a cualquiera de
los excipientes. Embarazo.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biol6gicos de la Comisidon la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Precauciones y Advertencias E Interacciones

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o0 a
cualquiera de los excipientes. Embarazo.

Actualizacion:

. Uso simultaneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina
(ARA), como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la
angiotensina (IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II.

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones:

Se incluye en Precauciones y Advertencias:

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el

aliskireno
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Se incluye en Interacciones:

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
gue actian sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcidon renal en comparacion con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcion renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusiéon del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:
Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes blogueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusién en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros
agentes que actuan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotension, hiperpotasemia y alteraciones de la funcién renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tension arterial,
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la funcién renal y los electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge y otros agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.6. EXFORGE® 5/160 mg COMPRIMIDOS CON CUBIERTA
PELICULAR

Expediente : 19977789

Radicado : 2013005532

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 5 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino) y 160 mg de valsartan.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula
Indicaciones: Tratamiento de la hipertensién idiopéatica.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o a cualquiera de
los excipientes. Embarazo.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Precauciones y Advertencias e Interacciones

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre
de 2012.
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Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o a
cualquiera de los excipientes. Embarazo.

Actualizacion:

. Uso simultaneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina
(ARA), como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la
angiotensina (IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II.

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones:
Se incluye en Precauciones y Advertencias
Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno.

Se incluye en Interacciones:

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
gue actian sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial, la funcion renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartdn, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
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valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:
Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes blogueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusioén en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartdn, con otros
agentes que actluan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotensién, hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcién renal y los electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge y otros agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.7. EXFORGE® 10/160 mg COMPRIMIDOS CON CUBIERTA
PELICULAR

Expediente : 19997792

Radicado : 2013005530

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.
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Composicion: Cada Comprimidos recubiertos con pelicula contiene 10 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino) y 160 mg de valsartan.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula
Indicaciones: Tratamiento de la hipertension idiopatica.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o0 a cualquiera de
los excipientes. Embarazo.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comisién la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Precauciones y Advertencias e Interacciones

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o a
cualquiera de los excipientes. Embarazo.

Actualizacion:

. Uso simultaneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina
(ARA), como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la
angiotensina (IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II.

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones:
Se incluye en Precauciones y Advertencias
Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Se incluye en Interacciones:
Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
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que actuan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcion renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II”.

Inclusién en Precauciones y Advertencias:
Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultdneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusién en Interacciones:

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros
agentes que actuan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotension, hiperpotasemia y alteraciones de la funcién renal en
comparaciéon con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcion renal y los electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge y otros agentes que afectan al SRA.
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Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.8. EXFORGE® 5/320 mg COMPRIMIDOS CON CUBIERTA
PELICULAR

Expediente : 20003839

Radicado : 2013005535

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimidos recubiertos con pelicula 5 mg de amlodipino
(en forma de besilato de amlodipino) y 320 mg de valsartan.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula
Indicaciones: Tratamiento de la hipertensién idiopéatica.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o a cualquiera de
los excipientes. Embarazo.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comisién la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Precauciones y Advertencias E Interacciones.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre
de 2012.
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Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o a
cualquiera de los excipientes. Embarazo.

Actualizacion:

. Uso simultaneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina
(ARA), como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la
angiotensina (IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II.

Nuevas Precauciones y Advertencias E Interacciones: Se incluye en
Precauciones y Advertencias

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartdn, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Se incluye en Interacciones:

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
gue actian sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcion renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
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valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:
Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusioén en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros
agentes que actluan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotensién, hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcién renal y los electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge y otros agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultdaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracién sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.9. EXFORGE® 5/80 mg COMPRIMIDOS CON CUBIERTA
PELICULAR

Expediente : 19977790

Radicado : 2013005470

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.
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Composicion: Cada Comprimidos recubiertos con pelicula contiene 5 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino) y 80 mg de valsartan.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula
Indicaciones: Tratamiento de la hipertension idiopéatica.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o a cualquiera de
los excipientes. Embarazo.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
los productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Precauciones y Advertencias e Interacciones

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o a
cualquiera de los excipientes. Embarazo.

Actualizacion:

. Uso simultaneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina
(ARA), como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la
angiotensina (IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo Il.

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones: Se incluye en
Precauciones y Advertencias

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Se incluye en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
gue actian sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
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hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcion renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusién del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:
Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes blogqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusién en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros
agentes que actlan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotensién, hiperpotasemia y alteraciones de la funcidon renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcion renal y los electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge y otros agentes que afectan al SRA.
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Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0574-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0574-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.10. EXFORGE® HCT 5/160/12.5 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
CON PELICULA

Expediente :20015778

Radicado : 2013005457

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimido recubierto con pelicula contiene 5 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino), 160 mg de valsartan y 12,5
mg de hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Manejo de la hipertension arterial que ha logrado controlarse con
la combinacién independiente de los farmacos del producto propuesto.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, ¢ a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualguiera de los excipientes de este medicamento. Exforge® HCT esta
contraindicado en el embarazo. Debido a la hidroclorotiazida, Exforge® HCT
estd contraindicado en pacientes afectados de insuficiencia hepatica grave,
insuficiencia renal grave (depuracion de creatinina inferior a 30ml/min.), anuria,
hipopotasemia refractaria, hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia
sintomética.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision la aprobacién de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.
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. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, 6 a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento.

Exforge® HCT esta contraindicado en el embarazo.

Debido a la hidroclorotiazida, Exforge HCT esta contraindicado en pacientes
afectados de insuficiencia hepatica grave, insuficiencia renal grave (depuracién
de creatinina inferior a 30ml/min.), anuria, hipopotasemia refractaria,
hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia sintomatica.

Actualizacion:

Uso simultdneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA),
como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II.

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones: Se incluye en
Precauciones y Advertencias
Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Se incluye en Interacciones:

Valsartan

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
que actlan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcién renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcion renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge HCT y otros
agentes que afectan al SRA.
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Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusién del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:
Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes blogueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusién en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros
agentes que actuan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotensién, hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcién renal y los electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge HCT y otros agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.
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Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.11. EXFORGE® HCT 10/160/12.5 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
CON PELICULA

Expediente :20015775

Radicado : 2013005475

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimido recubierto con pelicula contiene 10 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino), 160 mg de valsartan y 12,5
mg de hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Manejo de la hipertension arterial que ha logrado controlarse con
la combinacion independiente de los farmacos del producto propuesto.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, 6 a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento. Exforge® HCT esta
contraindicado en el embarazo. Debido a la hidroclorotiazida, Exforge® HCT
estd contraindicado en pacientes afectados de insuficiencia hepética grave,
insuficiencia renal grave (depuracion de creatinina inferior a 30 mL /min.),
anuria, hipopotasemia refractaria, hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia
sintomética.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre
de 2012.
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Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, 6 a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento.

Exforge® HCT esta contraindicado en el embarazo.

Debido a la hidroclorotiazida, Exforge HCT esta contraindicado en pacientes
afectados de insuficiencia hepatica grave, insuficiencia renal grave (depuracién
de creatinina inferior a 30ml/min.), anuria, hipopotasemia refractaria,
hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia sintomatica.

Actualizacion:

Uso simultaneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA),
como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II.

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones: Se incluye en
Precauciones y Advertencias
Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Se incluye en Interacciones:

Valsartan

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
que actlan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial, la funcién renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge HCT y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.
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CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusiéon del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo I1”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:
Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes blogueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusioén en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros
agentes que actluan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotensién, hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcién renal y los electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge HCT y otros agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto versién 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.
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3.4.12. EXFORGE ® HCT 5/160/25 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
CON PELICULA

Expediente :20015779

Radicado : 2013005481

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimido recubierto con pelicula contiene 5 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino), 160 mg de valsartan y 12,5
mg de hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Manejo de la hipertension arterial que ha logrado controlarse con
la combinacién independiente de los farmacos del producto propuesto. Esta
sala, también recomienda aceptar el inserto, declaracion sucinta e informacion
basica de prescripcion para los productos de la referencia.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, ¢ a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento. Exforge®HCT esta
contraindicado en el embarazo. Debido a la hidroclorotiazida, Exforge HCT esta
contraindicado en pacientes afectados de insuficiencia hepética grave,
insuficiencia renal grave (depuracion de creatinina inferior a 30 mL / min.),
anuria, hipopotasemia refractaria, hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia
sintomatica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision la aprobacién de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la

hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, 6 a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento.
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Exforge® HCT esta contraindicado en el embarazo.

Debido a la hidroclorotiazida, Exforge HCT esta contraindicado en pacientes
afectados de insuficiencia hepatica grave, insuficiencia renal grave (depuracion
de creatinina inferior a 30ml/min.), anuria, hipopotasemia refractaria,
hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia sintomatica.

Actualizacion:

Uso simultdneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA),
como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo Il

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones: Se incluye en
Precauciones y Advertencias
Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Se incluye en Interacciones:

Valsartan

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
que actlan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcién renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial, la funcién renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge HCT y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusién del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
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valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:
Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes blogueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusioén en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros
agentes que actluan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotensién, hiperpotasemia y alteraciones de la funcidon renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcién renal y los electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge HCT y otros agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.13. EXFORGE® HCT 10/160/25 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
CON PELICULAS

Expediente : 20015776

Radicado : 2013005525

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

WICCP J0o,
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Composicion: Cada Comprimido recubierto con pelicula contiene 10 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino), 160 mg de valsartan y 25 mg
de hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Manejo de la hipertension arterial que ha logrado controlarse con
la combinacion independiente de los farmacos del producto propuesto.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, ¢ a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento. Exforge®hct esta
contraindicado en el embarazo. Debido a la hidroclorotiazida, exforgehct esta
contraindicado en pacientes afectados de insuficiencia hepatica grave,
insuficiencia renal grave (depuracion de creatinina inferior a 30 mL / min.),
anuria, hipopotasemia refractaria, hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia

sintoméatica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacién de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, 6 a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento.

Exforge® HCT esta contraindicado en el embarazo.

Debido a la hidroclorotiazida, Exforge HCT esta contraindicado en pacientes
afectados de insuficiencia hepatica grave, insuficiencia renal grave (depuracién
de creatinina inferior a 30ml/min.), anuria, hipopotasemia refractaria,
hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia sintomatica.

Actualizacion:
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Uso simultdneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA),
como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo Il

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones: Se incluye en
Precauciones y Advertencias
Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Se incluye en Interacciones:

Valsartan

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
gue actian sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotension,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcion renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tensioén arterial, la funcion renal y los
electrdlitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge HCT y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncion renal grave (filtracién glomerular < 30
ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusién del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo Il.”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)
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Se requiere cautela a la hora de administrar simultdneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusién en Interacciones:

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros
agentes que actuan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotension, hiperpotasemia y alteraciones de la funcién renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcion renal y los electrdélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge HCT y otros agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.14. EXFORGE® HCT 10/320/25 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
CON PELICULA

Expediente :20015777

Radicado : 2013005497

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimidos recubiertos con pelicula contiene 10 mg de
amlodipino (en forma de besilato de amlodipino), 320 mg de valsartan y 25 mg
de hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: tableta cubierta con pelicula
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Indicaciones: Manejo de la hipertension arterial que ha logrado controlarse con
la combinacién independiente de los farmacos del producto propuesto.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, Ila
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, ¢ a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento. Exforge®hct esta
contraindicado en el embarazo. Debido a la hidroclorotiazida, exforgehct esta
contraindicado en pacientes afectados de insuficiencia hepatica grave,
insuficiencia renal grave (depuracion de creatinina inferior a 30ml/min.), anuria,
hipopotasemia refractaria, hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia

sintoméatica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacién de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad al amlodipino, el valsartan, la
hidroclorotiazida, otras sulfonamidas, 6 a derivados de dihidropiridina, 6 a
cualquiera de los excipientes de este medicamento.

Exforge® HCT esta contraindicado en el embarazo.

Debido a la hidroclorotiazida, Exforge HCT esta contraindicado en pacientes
afectados de insuficiencia hepatica grave, insuficiencia renal grave (depuracién
de creatinina inferior a 30ml/min.), anuria, hipopotasemia refractaria,
hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia sintomatica.

Actualizacion:

Uso simultaneo de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA),
como el valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II.

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones: Se incluye en

Precauciones y Advertencias

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)
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Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como el
valsartan, con otros agentes bloqueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Se incluye en Interacciones:
Valsartan

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros agentes
que actlan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de hipotensién,
hiperpotasemia y alteraciones de la funcién renal en comparacién con la
monoterapia. Se recomienda vigilar la tensién arterial, la funcién renal y los
electrélitos en los pacientes que reciben tratamiento con Exforge HCT y otros
agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con
aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion glomerular < 30
ml/min).

El uso simultdneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno esta
contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “Uso simultaneo
de antagonistas de los receptores de la angiotensina (ARA), como el
valsartan, o de inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) con aliskireno en pacientes con diabetes de tipo II”.

Inclusién en Precauciones y Advertencias:

Bloqueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA)

Se requiere cautela a la hora de administrar simultaneamente ARA, como
el valsartan, con otros agentes blogueantes del SRA, como los IECA o el
aliskireno

Inclusién en Interacciones:

Blogueo doble del sistema renino-angiotensinico (SRA) con ARA, IECA o
aliskireno: El uso concomitante de ARA, como el valsartan, con otros

C X

= li:iNet =

1S0 9001 % 5
CeanpcA®

GP202-1 SC 7341 -1 CO-SC-7341-1

CGP
N0l
5 O
%

S

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - INVIMA
Carrera 68D 17-11/21 PBX: 2948700
Bogota - Colombia

Www.invima.gov.co

EN)
%,

(P
=%%

)
A0S
39>

ey,
0. #ava-¥
9Ngng uo!

{1ON DE
o5 oeranracd

EL FORMATO IMPRESO DE ESTE DOCUMENTO ES UNA COPIA NO CONTROLADA

Acta No. 19 de 2013
FO7-PMO5-ECT V6 22/11/2012 Pégina 35 de 88


http://www.invima.gov.co/

INVIMA |1PRRATO502

agentes que actuan sobre el SRA se asocia a una mayor incidencia de
hipotension, hiperpotasemia y alteraciones de la funcidén renal en
comparacién con la monoterapia. Se recomienda vigilar la tension arterial,
la funcion renal y los electrdélitos en los pacientes que reciben tratamiento
con Exforge HCT y otros agentes que afectan al SRA.

Debe evitarse el uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA
con aliskireno en pacientes con disfuncién renal grave (filtracion
glomerular < 30 ml/min).

El uso simultaneo de ARA, como el valsartan, o de IECA con aliskireno
esta contraindicado en pacientes con diabetes de tipo Il.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0575-s de 9 de
noviembre de 2012 y Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0575-s
de 9 de noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.15. DIOVAN ® 40 mg TABLETAS RECUBIERTAS

Expediente : 19927736

Radicado  :2013005538

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada comprimido contiene 40 mg de valsartan.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta

Indicaciones:

. Hipertension arterial: tratamiento de la hipertension arterial en adultos,
nifios y adolescentes de entre 6 y 18 afios de edad.

. Insuficiencia cardiaca: tratamiento de la insuficiencia cardiaca (clases Il -

IV de la NYHA) en pacientes adultos que estan recibiendo tratamientos
habituales como diuréticos, digitalicos y o bien inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (ECA) o bien betablogueadores, pero no
ambos; no es obligatorio que el paciente esté recibiendo todos estos
tratamientos habituales. Diovan reduce la morbilidad en estos pacientes,
fundamentalmente disminuyendo las hospitalizaciones por insuficiencia
cardiaca. Asimismo en comparacién con el placebo, diovan frena la
evolucion de la insuficiencia cardiaca, mejora la clasificacion de la escala
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funcional de la NYHA, la fraccion de expulsién y los signos y sintomas
de la insuficiencia cardiaca, asi como la calidad de vida.

. Infarto del miocardio: diovan esta indicado para mejorar la supervivencia
después de un infarto de miocardio en pacientes adultos con un estado
clinico estable pero con signos, sintomas o hallazgos radioldgicos de
insuficiencia ventricular izquierda o con disfuncion sistolica del ventriculo
izquierdo.

. Pacientes adultos hipertensos con tolerancia anormal a la glucosa y
riesgo cardiovascular: diovan esta indicado como complemento de las
modificaciones del estilo de vida, para retrasar la propension a diabetes
de tipo 2 en pacientes hipertensos con tolerancia anormal a la glucosa y
riesgo cardiovascular.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes.
Insuficiencia hepatica severa, insuficiencia renal severa, cirrosis y obstruccion
biliar. Precaucioén en conductores de vehiculos u operadores de maquinaria.
Embarazo y lactancia.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comisién la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de octubre de 2012.

. Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de octubre de
2012.

Nuevas Contraindicaciones:

Se incluye:

. En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la
coadministracién de bloqueadores de los receptores de angiotensina
(BRA) —incluido Diovan— o de inhibidores de la enzima convertidora de la
angiotensina (IECA), con el aliskireno.

Nuevas Precauciones y Advertencias: Se incluye:

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)
Se requiere precaucién al coadministrar BRA —incluido Diovan— con otros

farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.
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CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de bloqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) -—incluido Diovan—- o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno”.

Inclusién en Precauciones y Advertencias:

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido Diovan— con otros
farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Se recomienda aceptar el Inserto versién 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de
octubre de 2012 y Declaracién sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de
24 de octubre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.16. DIOVAN® HCT 320/12.5 mg

Expediente : 19980966

Radicado : 2013005510

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimido recubierto con pelicula contiene 320+12,5 mg
de valsartan + hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta

Indicaciones: Tratamiento de la hipertension en los pacientes cuya presion
arterial no logra controlarse adecuadamente con monoterapia. Esta
combinacion de dosis fija debe emplearse como terapia de segunda linea.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes del
producto, embarazo, insuficiencia hepatica severa, cirrosis biliar y colestasis.
Anuria, insuficiencia renal severa (depuracién de cretinina 30 ml /min.)
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Hipopotasemia refractaria, hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia
sintomatica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones, Advertencias e Interacciones.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de 09 de Noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Se incluye:

En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de
bloqueadores de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido el valsartan— o
de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno (véase el apartado INTERACCIONES - Doble blogueo del sistema
de renina-angiotensina (SRA)).

Nuevas Precauciones, Advertencias e Interacciones: Se incluye:
En pacientes con disfuncién renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartdn— o de IECA con el aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)
Se requiere precauciéon al coadministrar BRA —incluido el valsartdn— con otros
farmacos que bloquean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Valsartan

Doble blogueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actian en el SRA se asocia con
un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y alteraciones de
la funcién renal. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcion renal y el
equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben Diovan HCT junto con otros
farmacos que acttan en el SRA.

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de

BRA —incluido el valsartdn— o de IECA con el aliskireno.
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CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de bloqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido el valsartan— o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno (véase el apartado INTERACCIONES - Doble bloqueo del
sistema de renina-angiotensina (SRA))”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracion de BRA -incluido el valsartdn—- o de IECA con el
aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con
otros farmacos que bloquean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Inclusioén en Interacciones:

Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actian en el SRA se asocia
con un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y
alteraciones de la funcién renal. Se recomienda vigilar la tension arterial,
la funcién renal y el equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben
Diovan HCT junto con otros farmacos que actuan en el SRA.

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracién de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el
aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion
de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de
Noviembre de 2012 y Declaracién sucinta 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de

Noviembre de 2012, para el producto de la referencia.
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3.4.17. DIOVAN ® 80 mg TABLETAS RECUBIERTAS

Expediente : 20039359

Radicado : 2013005501

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada comprimido contiene 80 de valsartan.
Forma farmacéutica: Tableta recubierta

Indicaciones:

e Hipertensién arterial: tratamiento de la hipertension arterial en adultos, nifios
y adolescentes de entre 6 y 18 afios de edad.

¢ Insuficiencia cardiaca: tratamiento de la insuficiencia cardiaca (clases ii - IV
de la NYHA) en pacientes adultos que estan recibiendo tratamientos
habituales como diuréticos, digitalicos y o bien inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (ECA) o bien betabloqueadores, pero no
ambos; no es obligatorio que el paciente esté recibiendo todos estos
tratamientos habituales. Diovan reduce la morbilidad en estos pacientes,
fundamentalmente disminuyendo las hospitalizaciones por insuficiencia
cardiaca. Asimismo en comparacion con el placebo, diovan frena la
evolucion de la insuficiencia cardiaca, mejora la clasificacion de la escala
funcional de la NYHA, la fraccién de expulsion y los signos y sintomas de la
insuficiencia cardiaca, asi como la calidad de vida.

e |Infarto del miocardio: diovan esta indicado para mejorar la supervivencia
después de un infarto de miocardio en pacientes adultos con un estado
clinico estable pero con signos, sintomas o hallazgos radiolégicos de
insuficiencia ventricular izquierda o con disfuncién sistolica del ventriculo
izquierdo.

e Pacientes adultos hipertensos con tolerancia anormal a la glucosa y riesgo
cardiovascular: diovan esta indicado como complemento de las
modificaciones del estilo de vida, para retrasar la progresion a diabetes de
tipo 2 en pacientes hipertensos con tolerancia anormal a la glucosa y riesgo
cardiovascular.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes.
Insuficiencia hepatica severa, insuficiencia renal severa, cirrosis y obstruccion
biliar. Precaucién en conductores de vehiculos u operadores de maquinaria.

Embarazo y lactancia.
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El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de octubre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de octubre de
2012.

Nuevas Contraindicaciones:

Se incluye:
En pacientes con diabetes tipo 2, estd contraindicada la coadministracion de
bloqueadores de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido Diovan— o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno.

Nuevas Precauciones y Advertencias: Se incluye:

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)

Se requiere precaucién al coadministrar BRA —incluido Diovan— con otros
farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, esti contraindicada la coadministracion de bloqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) -incluido Diovan—- o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:
Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).

Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido Diovan— con otros
farmacos que bloquean el SRA, tales como IECA o aliskireno.
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Se recomienda aceptar el Inserto versién 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de
octubre de 2012 y Declaracién sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de
24 de octubre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.18. DIOVAN® HCT 160/25

Expediente :19931043

Radicado : 2013005488

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimido recubierto con pelicula contiene 160+25 mg,
valsartan + hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta

Indicaciones: Tratamiento de la hipertension en los pacientes cuya presion
arterial no logre controlarse adecuadamente con monoterapia. Esta
combinacion de dosis fija debe emplearse como terapia de segunda linea.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes del
producto, embarazo, insuficiencia hepética severa, cirrosis biliar y colestasis,
anuria, insuficiencia renal severa (depuracion de creatinina < 30/ml./min).
Hipopotasemia refractaria, hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia
sintomética.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comisidén la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Precauciones y Advertencias e Interacciones.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre de 2012.

. Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Se incluye:

e En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la
coadministracion de bloqueadores de los receptores de angiotensina
(BRA) —incluido el valsartdn— o de inhibidores de la enzima convertidora
de la angiotensina (IECA), con el aliskireno (véase el apartado
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INTERACCIONES - Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina
(SRA)).

Nuevas Precauciones y Advertencias, e Interacciones: Se incluye:
En pacientes con disfuncion renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con otros
farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actian en el SRA se asocia con
un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y alteraciones de
la funcion renal. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcién renal y el
equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben Diovan HCT junto con otros
farmacos que actuan en el SRA.

En pacientes con disfuncién renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartdn— o de IECA con el aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, estd contraindicada la coadministracion de
BRA —incluido el valsartdn— o de IECA con el aliskireno.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de bloqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido el valsartan— o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno (véase el apartado INTERACCIONES - Doble blogqueo del
sistema de renina-angiotensina (SRA))”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracion de BRA -incluido el valsartan— o de IECA con el

aliskireno.
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Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con
otros farmacos que bloquean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Inclusién en Interacciones:

Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actiuan en el SRA se asocia
con un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y
alteraciones de la funcion renal. Se recomienda vigilar la tension arterial,
la funcion renal y el equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben
Diovan HCT junto con otros farmacos que actuan en el SRA.

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracion de BRA -incluido el valsartan— o de IECA con el
aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion
de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de

Noviembre de 2012 y Declaracién sucinta 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de
Noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.19. DIOVAN ® 320 mg TABLETAS RECUBIERTAS
Expediente :19942323

Radicado  : 2013005508

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada comprimido contiene 320 mg de valsartan.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta

Indicaciones:
Hipertension arterial: tratamiento de la hipertension arterial en adultos y

nifos y adolescentes de entre 6 y 18 afios de edad.
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Insuficiencia cardiaca: tratamiento de la insuficiencia cardiaca (clases IlI-IV
de la NYHA) en pacientes adultos que estan recibiendo tratamientos
habituales como diuréticos, digitalicos y o bien inhibidores de la enzima
convertidora de la angiotensina (ECA) o bien betabloqueantes, pero no
ambos; no es obligatorio que el paciente esté recibiendo todos estos
tratamientos habituales. Diovan reduce la morbilidad en estos pacientes,
fundamentalmente disminuyendo las hospitalizaciones por insuficiencia
cardiaca. Asimismo, en comparacion con el placebo, diovan frena la
evolucion de la insuficiencia cardiaca, mejora la clasificacion de la escala
funcional de la NYHA, la fraccion de expulsién, y los signos y sintomas de la
insuficiencia cardiaca, asi como la calidad de vida.

Infarto de miocardio: diovan esta indicado para mejorar la supervivencia
después de un infarto de miocardio en pacientes adultos con un estado
clinico estable pero con signos, sintomas o hallazgos radiolégicos de
insuficiencia ventricular izquierda o con disfuncién sistélica del ventriculo
izquierdo.

Pacientes adultos hipertensos con tolerancia anormal a la glucosa y riesgo
cardiovascular: diovan estda indicado, como complemento de las
modificaciones del estilo de vida, para retrasar la progresion a diabetes de
tipo 2 en pacientes hipertensos con tolerancia anormal a la glucosa y riesgo
cardiovascular.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad conocida al valsartan o a cualquiera de
los excipientes de diovan. Embarazo. Precauciones y advertencias: pacientes
hipovolémicos o hiponatrémicos, estenosis de la arteria renal, disfuncion renal,
disfuncion hepatica, insuficiencia cardiaca 6 infarto de miocardio, disfuncién
renal, disfuncién hepética y renal en la poblacion pediatrica (ver inserto para
mayor informacion).

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de octubre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de octubre de
2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad conocida al valsartan o a

cualquiera de los excipientes de Diovan.
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Embarazo.

Se incluye:
En pacientes con diabetes tipo 2, estda contraindicada la coadministracion de
bloqueadores de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido Diovan— o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno.

Nuevas Precauciones y Advertencias: Se incluye:

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)

Se requiere precaucién al coadministrar BRA —incluido Diovan— con otros
farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusién del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de blogqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) -incluido Diovan—- o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno”.

Inclusién en Precauciones y Advertencias:

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido Diovan— con otros
farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Se recomienda aceptar el Inserto versién 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de
octubre de 2012 y Declaracién sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de
24 de octubre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.20. DIOVAN ® HCT 80/12.5

Expediente : 226609

Radicado : 2013005465

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.
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Composicion: Cada Comprimidos recubiertos con pelicula contienen 80+12,5
mg de de valsartan + hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Tratamiento de la hipertension en los pacientes cuya presion
arterial no logra controlarse adecuadamente con monoterapia. Esta
combinacion de dosis fija debe emplearse como terapia de segunda linea.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al valsartan, la hidroclorotiazida, otras
sulfonamidas o a cualquiera de los excipientes de diovan HCT. Embarazo.
Insuficiencia hepética grave, cirrosis biliar y colestasis. Anuria, insuficiencia
renal grave (depuracion de creatinina <30 ml /min.) Hipopotasemia refractaria,
hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia sintomatica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biol6gicos de la Comisidon la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Precauciones y Advertencias e Interacciones.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre de 2012.

. Declaracion sucinta version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre
de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Se incluye:

. En pacientes con diabetes tipo 2, estd contraindicada la
coadministracion de bloqueadores de los receptores de angiotensina
(BRA) —incluido el valsartdn— o de inhibidores de la enzima convertidora
de la angiotensina (IECA), con el aliskireno (véase el apartado
INTERACCIONES - Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina
(SRA)).

Nuevas Precauciones y Advertencias, e Interacciones: Se incluye:
En pacientes con disfuncion renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con otros

farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.
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Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actian en el SRA se asocia con
un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y alteraciones de
la funcién renal. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcion renal y el
equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben Diovan HCT junto con otros
farmacos que actuan en el SRA.

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de
BRA —incluido el valsartdn— o de IECA con el aliskireno.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldégicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, estd contraindicada la coadministracion de bloqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido el valsartan— o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno (véase el apartado INTERACCIONES - Doble bloqueo del
sistema de renina-angiotensina (SRA))”.

Inclusién en Precauciones y Advertencias:

En pacientes con disfunciéon renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracion de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el
aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con
otros farmacos que bloquean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Inclusién en Interacciones:

Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartdn— con otros farmacos que actiuan en el SRA se asocia
con un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y
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alteraciones de la funcién renal. Se recomienda vigilar la tension arterial,
la funcidn renal y el equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben
Diovan HCT junto con otros fArmacos que actuan en el SRA.

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministraciéon de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el
aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion
de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de
Noviembre de 2012 y Declaraciéon sucinta 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de
Noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.21. DIOVAN ® 160 mg TABLETAS RECUBIERTAS

Expediente :20039358

Radicado : 2013005543

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada comprimido recubierto con pelicula contiene 160 mg de
valsartan.

Forma farmacéutica: Tableta con cubierta entérica con pelicula

Indicaciones: Hipertension arterial: tratamiento de la hipertension arterial en
adultos y nifios y adolescentes de entre 6 y 18 afios de edad.

Insuficiencia cardiaca: tratamiento de la insuficiencia cardiaca (clases II-1V de la
NYHA) en pacientes adultos que estan recibiendo tratamientos habituales
como diuréticos, digitalicos y o bien inhibidores de la enzima convertidora de la
angiotensina (ECA) o bien betabloqueantes, pero no ambos; no es obligatorio
qgue el paciente esté recibiendo todos estos tratamientos habituales. Diovan
reduce la morbilidad en estos pacientes, fundamentalmente disminuyendo las
hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca. Asimismo, en comparacion con el
placebo, diovan frena la evolucion de la insuficiencia cardiaca, mejora la
clasificacion de la escala funcional de la NYHA, la fraccion de expulsion, y los
signos y sintomas de la insuficiencia cardiaca, asi como la calidad de vida.
Infarto de miocardio: diovan estd indicado para mejorar la supervivencia
después de un infarto de miocardio en pacientes adultos con un estado clinico
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estable pero con signos, sintomas o hallazgos radiologicos de insuficiencia
ventricular izquierda o con disfuncion sistélica del ventriculo izquierdo.
Pacientes adultos hipertensos con tolerancia anormal a la glucosa y riesgo
cardiovascular: diovan esta indicado, como complemento de las modificaciones
del estilo de vida, para retrasar la progresion a diabetes de tipo 2 en pacientes
hipertensos con tolerancia anormal a la glucosa y riesgo cardiovascular.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad conocida al valsartan o a cualquiera de
los excipientes de diovan. Embarazo.

Precauciones y advertencias:

Pacientes hipovolémicos o hiponatrémicos:

En casos raros, los pacientes con hiponatremia o hipovolemia graves, como los
que reciben dosis altas de diuréticos, pueden presentar hipotension sintoméatica
tras iniciar el tratamiento con diovan. Tanto la hiponatremia como la
hipovolemia deben corregirse antes de empezar el tratamiento con diovan, por
ejemplo, reduciendo la dosis del diurético. En caso de hipotension, se colocara
al paciente en decubito supino y se administrara, si fuera necesario, una
infusion intravenosa de solucion fisiolégica (solucion salina isotonica). Una vez
estabilizada la tension arterial se puede reanudar el tratamiento.

Estenosis de la arteria renal:

La administracion de diovan durante un breve periodo a doce pacientes con
hipertension arterial vasculorrenal secundaria a una estenosis unilateral de la
arteria renal no modific6 en un grado significativo la hemodinamia renal, la
creatininemia ni el nitrdgeno ureico en sangre. Sin embargo, dado que otros
farmacos que afectan al sistema renino-angiotensinico-aldosterénico (SRAA)
pueden elevar la Urea en sangre y la creatininemia en pacientes con estenosis
bilateral o unilateral de la arteria renal, por seguridad se recomienda vigilar
ambos parametros.

Disfuncién renal:

No es preciso ajustar la dosis en pacientes con disfuncién renal. Sin embargo,
se carece de datos en la insuficiencia renal grave (depuracion de la creatinina
<10 ml/min), por lo que se recomienda precaucion.

Disfuncién hepatica:

No es preciso ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepatica. El
valsartan se elimina en su mayor parte inalterado en la bilis y su depuracion es
menor en los pacientes con trastornos obstructivos de las vias biliares. Se
recomienda tomar precauciones especiales al administrar el valsartan a
pacientes con trastornos biliares obstructivos.

Insuficiencia cardiaca o infarto de miocardio:
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En los pacientes que padecen insuficiencia cardiaca o que han sufrido un
infarto de miocardio es frecuente que diovan cause una cierta reduccion de la
tension arterial, pero normalmente no se observa hipotension arterial
sintomatica persistente que obligue a interrumpir el tratamiento siempre y
cuando se respeten las instrucciones de administracion. Al comenzar el
tratamiento debe procederse con precaucion en los pacientes que padecen
insuficiencia cardiaca o que han sufrido un infarto de miocardio.

Debido a la inhibicién del SRAA, pueden ocurrir alteraciones de la funcion renal
en personas predispuestas. En los pacientes con insuficiencia cardiaca grave
cuya funcion renal podria depender de la actividad del SRAA, el tratamiento
con inhibidores de la ECA o con antagonistas de los receptores de la
angiotensina se ha asociado con oliguria 0 azoemia progresiva y, en casos
raros, con insuficiencia renal aguda o muerte. La evaluacion de los pacientes
gue padecen insuficiencia cardiaca o que han sufrido un infarto de miocardio
siempre debe incluir una valoracion de la funcién renal. En los pacientes con
insuficiencia cardiaca se debe tener precaucion al usar una triterapia
compuesta por un inhibidor de la ECA, un betabloqueante y el valsartan.
Poblacién pediatrica:

Disfuncién renal:

El uso en pacientes pediatricos con una filtracion glomerular <30 ml/min/1,73
m2 y en pacientes pediatricos sometidos a diélisis no se ha estudiado; por lo
tanto, el valsartan no se recomienda en estos pacientes. No es necesario
proceder al ajuste de la dosis en los pacientes pediatricos con una filtracion
glomerular >30 ml/min/1,73 m2. La funcién renal y el potasio sérico deben
supervisarse estrechamente durante el tratamiento con valsartdn. Esto es
especialmente de rigor cuando se administra valsartdn en presencia de otros
trastornos susceptibles de afectar la funcion renal (fiebre, deshidratacion).

Disfuncién hepatica:

Al igual que los adultos, debe procederse con una cautela particular cuando se
administre el valsartan a pacientes pediatricos con trastornos biliares
obstructivos. La experiencia clinica con diovan en pacientes pediatricos
afectados de una disfuncion hepatica entre el leve y moderada es limitada.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.
. Precauciones y Advertencias.
. Inserto version 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de octubre de 2012.
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. Declaraciéon sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de octubre de
2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad conocida al valsartan o a
cualquiera de los excipientes de Diovan.
Embarazo.

Se incluye:

. En pacientes con diabetes tipo 2, estd contraindicada la
coadministracion de bloqueadores de los receptores de angiotensina
(BRA) —incluido Diovan— o de inhibidores de la enzima convertidora de la
angiotensina (IECA), con el aliskireno.

Nuevas Precauciones y Advertencias: Se incluye:

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)

Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido Diovan— con otros
farmacos que bloquean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusién del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de blogqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) -incluido Diovan—- o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno”.

Inclusién en Precauciones y Advertencias:

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido Diovan— con otros
farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Se recomienda aceptar el Inserto versién 2012-PSB/GLC-0572-s de 24 de
octubre de 2012 y Declaracién sucinta version 2012-PSB/GLC-0572-s de
24 de octubre de 2012, para el producto de la referencia.
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3.4.22. DIOVAN® HCT 160 mg /125 mg COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS

Expediente :19910346

Radicado : 2013005502

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimidos recubiertos con pelicula contiene 160+12,5
mg, 160+25 mg de valsartan + hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta

Indicaciones: Tratamiento de la hipertension en los pacientes cuya presion
arterial no logre controlarse adecuadamente con monoterapia. Esta
combinacion de dosis fija debe emplearse como terapia de segunda linea.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes del
producto, embarazo, insuficiencia hepética severa, cirrosis biliar y colestasis,
anuria, insuficiencia renal severa (depuracion de creatinina < 30/ml./min).
Hipopotasemia refractaria, hiponatremia, hipercalcemia e hiperuricemia
sintomética.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre
de 2012

Nuevas Contraindicaciones: Se incluye:

En pacientes con diabetes tipo 2, estd contraindicada la coadministracion de
blogueadores de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido el valsartan— o
de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno (véase el apartado Interacciones — Doble bloqueo del sistema de

renina.

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones: Se incluye:
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En pacientes con disfuncion renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con otros
farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actlian en el SRA se asocia con
un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y alteraciones de
la funcion renal. Se recomienda vigilar la tension arterial, la funcién renal y el
equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben Diovan HCT junto con otros
farmacos que actuan en el SRA.

En pacientes con disfuncién renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartdn— o de IECA con el aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, estd contraindicada la coadministracion de
BRA —incluido el valsartdn— o de IECA con el aliskireno.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de blogueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido el valsartan— o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno (véase el apartado INTERACCIONES - Doble blogqueo del
sistema de renina-angiotensina (SRA))”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracion de BRA —incluido el valsartdan—- o de IECA con el
aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con
otros farmacos que bloquean el SRA, tales como IECA o aliskireno.
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Inclusién en Interacciones:

Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actiuan en el SRA se asocia
con un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y
alteraciones de la funcion renal. Se recomienda vigilar la tensién arterial,
la funcion renal y el equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben
Diovan HCT junto con otros farmacos que actuan en el SRA.

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracion de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el
aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion
de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Se recomienda aceptar el Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de
Noviembre de 2012 y Declaracién sucinta 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de
Noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.23. DIOVAN® HCT 320/25 mg

Expediente :20002485

Radicado : 2013005506

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada Comprimido recubierto con pelicula contiene 320+25 mg
de valsartan + hidroclorotiazida.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta
Indicaciones: Tratamiento de la hipertension.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al varsartan, hidroclorotiazida, u otras
sulfonamidas o algunos de los excipientes de la formulacién.
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El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.

. Modificacion de Precauciones y Advertencias.

. Inserto version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre de 2012.

. Declaracion Sucinta version 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de Noviembre
de 2012

Nuevas Contraindicaciones: Se incluye:

En pacientes con diabetes tipo 2, estad contraindicada la coadministracion de
blogueadores de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido el valsartdn— o
de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno (véase el apartado Interacciones — Doble blogueo del sistema de
renina-angiotensina (SRA)).

Nuevas Precauciones y Advertencias e Interacciones: Se incluye:
En pacientes con disfuncion renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA)
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con otros
farmacos que bloguean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actian en el SRA se asocia con
un aumento de la incidencia de hipotensién, hiperpotasemia y alteraciones de
la funcion renal. Se recomienda vigilar la tensién arterial, la funcion renal y el
equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben Diovan HCT junto con otros
farmacos que actian en el SRA.

En pacientes con disfuncién renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse la
coadministracion de BRA —incluido el valsartdn— o de IECA con el aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, estd contraindicada la coadministracion de
BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora

recomienda aprobar:
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La inclusion del siguiente texto en Contraindicaciones: “En pacientes con
diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion de bloqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA) —incluido el valsartan— o de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA), con el
aliskireno (véase el apartado INTERACCIONES - Doble bloqueo del
sistema de renina-angiotensina (SRA))”.

Inclusion en Precauciones y Advertencias:

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG) < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracion de BRA -incluido el valsartdn—- o de IECA con el
aliskireno.

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA).
Se requiere precaucion al coadministrar BRA —incluido el valsartan— con
otros farmacos que bloquean el SRA, tales como IECA o aliskireno.

Inclusioén en Interacciones:

Valsartan

Doble bloqueo del sistema de renina-angiotensina (SRA) con BRA, IECA o
aliskireno: con respecto a una monoterapia, la coadministracion de BRA —
incluido el valsartan— con otros farmacos que actlan en el SRA se asocia
con un aumento de la incidencia de hipotension, hiperpotasemia y
alteraciones de la funcién renal. Se recomienda vigilar la tension arterial,
la funcién renal y el equilibrio electrolitico en los pacientes que reciben
Diovan HCT junto con otros farmacos que actlian en el SRA.

En pacientes con disfuncion renal grave (VFG < 30 ml/min) debe evitarse
la coadministracién de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el
aliskireno.

En pacientes con diabetes tipo 2, esta contraindicada la coadministracion
de BRA —incluido el valsartan— o de IECA con el aliskireno.

Se recomienda aceptar el Inserto versién 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de
Noviembre de 2012 y Declaracién sucinta 2012-PSB/GLC-0571-s de 09 de
Noviembre de 2012, para el producto de la referencia.
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3.4.24. PRADAXA® 75 mg
PRADAXA® 110 mg
PRADAXA® 150 mg

Expediente :19993896 / 19993897 / 20015718
Radicado  :2013007153/ 13021396

Fecha : 2013/01/25 — 2013/03/15

Interesado : Boehringer Ingelheim International GmbH.

Composicion:

Cada capsula contiene 75 mg Dabigatran Etexilato.
Cada cépsula contiene 110 mg Dabigatran Etexilato.
Cada capsula contiene 150 mg Dabigatran Etexilato.

Forma farmacéutica: Capsula dura

Indicaciones:
Céapsulas de 75 mg: Anticoagulante en prevencion de eventos venosos
tromboembdlicos en pacientes que requieran cirugia ortopédica mayor.

Cépsulas de 110 mg: Anticoagulante en prevencion de eventos venosos
tromboembdlicos en pacientes que requieran cirugia ortopédica mayor.
Prevencion del accidente cerebrovascular y del embolismo sistémico en
pacientes con fibrilacion auricular.

Capsulas de 150 mg: Prevencién del accidente cerebrovascular y del
embolismo sistémico en pacientes con fibrilacién auricular.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad conocida al dabigatran o a cualquiera de
los excipientes del producto. Pacientes con insuficiencia renal severa
(depuracién de creatinina < 30 mL / min). Manifestaciones hemorragicas,
pacientes con una diatesis hemorragica, 6 pacientes con insuficiencia
hemostatica espontanea o farmacoldgica. Lesiones organicas con riesgo
significativo de sangrado, incluyendo ACV hemorragico en los ultimos 6 meses.
Pacientes con intervencién espinal 6 catéter epidural y durante la primera hora
después de su remocion.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para

el producto de la referencia.
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. Modificacion de Contraindicaciones.

. Inserto version 0266-09 del 11 de diciembre de 2012.

. Informacion para prescribir version 0266-09 del 11 de diciembre de
2012.

Nuevas Contraindicaciones:

1. Hipersensibilidad conocida al Dabigatran o a alguno de los excipientes
del producto.

2. Pacientes con insuficiencia renal severa (Depuracion de creatinina < 30
mL/min).

3. Manifestaciones hemorragicas, pacientes con diatesis hemorragica o
pacientes con alteracion espontanea o farmacoldgica de la hemostasia.

4. Lesiones en drganos con riesgo de sangrado clinicamente significativo,
incluyendo accidente cerebrovascular hemorragico dentro de los ultimos
6 meses.

5. Pacientes con intervencion espinal o catéter epidural durante la primera

hora después de su remocion.

Tratamiento sistémico concomitante con ketoconazol.

Pacientes con prétesis de valvulas cardiacas que requieran tratamiento
anticoagulante.

No

Mediante el radicado 13021396, el interesado solicita dar por terminado el
llamado a revision de oficio conceptuado en Acta No. 5 de 2013 numeral 3.6.2.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aprobar:

Nuevas Contraindicaciones:

1. Hipersensibilidad conocida al Dabigatran o a alguno de los
excipientes del producto.

2. Pacientes con insuficiencia renal severa (Depuracion de creatinina <
30 mL/min).

3. Manifestaciones hemorragicas, pacientes con diatesis hemorragica o
pacientes con alteracion espontanea o farmacoldégica de la
hemostasia.

4. Lesiones en 6rganos con riesgo de sangrado clinicamente
significativo, incluyendo accidente cerebrovascular hemorragico
dentro de los ultimos 6 meses.
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5. Pacientes con intervencién espinal o catéter epidural durante la
primera hora después de su remocion.

Tratamiento sistémico concomitante con ketoconazol.

Pacientes con protesis de valvulas cardiacas que requieran
tratamiento anticoagulante.

No

Se recomienda aceptar el Inserto version 0266-09 del 11 de diciembre de
2012 y la Informacién para prescribir version 0266-09 del 11 de diciembre
de 2012, para los productos de la referencia.

Se recomienda dar por terminado el llamado a revisién de oficio
establecido en el Acta No. 5 de 2013 numeral 3.6.2, para los productos de
la referencia.

3.4.25. COZAAR ® XQ TABLETAS (5 mg / 50 mg)
COZAAR ® XQ (5 mg /100 mq)

Expediente : 20029657 / 20034708

Radicado  :2013005578

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Merck Sharp & Dohme Colombia S.A.S.

Composicion:

Cada tableta recubierta contiene camsilato de amlodipino 7,84 mg equivalente
a amlodipino 5.0 mg y Losartan potasico 50.0 mg.

Cada tableta recubierta contiene camsilato de amlodipino 7.84 mg equivalente
a amlodipino 5.0 mg, Losartan potasico 100 mg.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Esta indicado para el tratamiento de la hipertension esencial.
Cozaar® XQ puede ser utilizado en pacientes cuya presién sanguinea no es
controlada adecuadamente con cualquiera de las monoterapias.

Contraindicaciones: Cozaar® XQ esta contraindicado en pacientes que son
hipersensibles a cualquier componente de este producto. Precauciones:
hipotensién, deterioro de la funcidon hepatica, losartan: hipersensibilidad:
angioedema, desequilibrio electrolitico / de liquidos, deterioro de la funcién

renal. Amlodipino: angina o infarto del miocardio aumentado.
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El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.
. Informacion para prescribir version 112012 de Noviembre de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Cozaar® XQ esta contraindicado en pacientes que
son hipersensibles a cualquier componente de este producto.

Cozaar® XQ no debe ser administrado con aliskireno en pacientes con
diabetes.

Precauciones: hipotension, deterioro de la funcidbn hepética, losartan:
hipersensibilidad: angioedema, desequilibrio electrolitico / de liquidos, deterioro
de la funcion renal. Amlodipino: angina o infarto del miocardio aumentado.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
considera que el interesado debe incluir explicitamente en
contraindicaciones: “Embarazo”, ademas de lo incluido en el numeral VI
de lainformacion para prescribir allegada.

3.4.26. COZAAR 50 mg TABLETAS
COZAAR 100 mg TABLETAS

Expediente :59606/59605

Radicado  : 2013005569

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Merck Sharp & Dohme Colombia S.A.S.

Composicion:
Cada comprimido contiene Losartan potasico 50.0 mg.
Cada comprimido contiene Losartan potasico 100.0 mg.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Antihipertensor. Proteccion renal en pacientes con diabetes tipo Il
con proteinuria.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento, embarazo y lactancia.

No indicado en nifnos menores de 15 afnos.
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El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.
. Informacion para prescribir version 112012 de Noviembre de 2012.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento Embarazo y
lactancia.

No indicado en nifios menores de 15 afios.

Cozaar no debe ser administrado con aliskiren en pacientes con diabetes.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
considera que el interesado debe incluir explicitamente en
contraindicaciones: “Embarazo”, ademas de lo incluido en el numeral VI
de lainformacién para prescribir allegada.

3.4.27. SINEMET 25/100 mg
SINEMET 25/250 mg

Expediente :22139/23425

Radicado : 2013005575

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Frosst Laboratories INC.

Composicion:
Cada Tableta contiene Levadopa 25 mg, Carbidopa 100 mg.
Cada Tableta contiene Levadopa 25 mg, Carbidopa 250 mg.

Forma farmacéutica: Tableta
Indicaciones: Antiparkinsoniano.

Contraindicaciones: Pacientes con desordenes psiquicos, glaucoma,
embarazo, lactancia. Administrar con precaucidon a pacientes con dafio
cardiovascular, endocrino, hepéatico, pulmonar o renal o con historia de ulcera
gastroduodenal o pacientes psiquiatricos. En pacientes que reciben levadopa

debe ajustarse la dosis.
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El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
los productos de la referencia.

. Modificacion de Contraindicaciones.
. Informacion para prescribir version 112012 de Noviembre de 2012.

Nuevas contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquier componente de este
medicamento.

Glaucoma de angulo estrecho.

Embarazo y lactancia.

Los inhibidores no selectivos de la monoamino oxidasa (MAO) estan
contraindicados para utilizarse con Sinemet. Estos inhibidores deben
suspenderse minimo dos semanas antes de iniciar la terapia con Sinemet.
Sinemet puede ser administrado de forma concomitante con la dosis
recomendada del fabricante de un inhibidor MAO con selectividad para el MAO
tipo B (por ejemplo, HCI de selegilina).

Debido a que la levodopa puede activar un melanoma maligno, Sinemet no
puede ser utilizado en pacientes con lesiones de piel sin diagndstico o historia
de melanoma.

Pacientes menores de 18 afos.

Precauciones:

Pacientes con desordenes psiquicos. Glaucoma de angulo abierto. Administrar
con precaucidon a pacientes con dafio cardiovascular, endocrino, hepético,
pulmonar o renal, o con historia de Ulcera gastroduodenal. En pacientes que
reciben Levodopa debe ajustarse la dosis.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

Nuevas Contraindicaciones y Advertencias:

Hipersensibilidad a cualquier componente de este medicamento.
Glaucoma de angulo estrecho. Embarazo y lactancia. Los inhibidores no
selectivos de la monoamino oxidasa (MAO) estan contraindicados para
utilizarse con Sinemet. Estos inhibidores deben suspenderse minimo dos
semanas antes de iniciar la terapia con Sinemet. Sinemet puede ser
administrado de forma concomitante con la dosis recomendada del
fabricante de un inhibidor MAO con selectividad para el MAO tipo B (por
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ejemplo, HCI de selegilina). Debido a que la levodopa puede activar un
melanoma maligno, Sinemet no puede ser utilizado en pacientes con
lesiones de piel sin diagnéstico o historia de melanoma. Pacientes
menores de 18 afos.

Precauciones: Pacientes con desoOrdenes psiquicos. Glaucoma de angulo
abierto. Administrar con precaucion a pacientes con dafo cardiovascular,
endocrino, hepético, pulmonar o renal, o con historia de Ulcera
gastroduodenal. En pacientes que reciben Levodopa debe ajustarse la
dosis.

Se recomienda aceptar la Informacion para prescribir version 112012 de
Noviembre de 2012, para el producto de la referencia.

3.4.28. HYZAAR® 50 /12,5 mg
HYZAAR® 100/12,5 mg
HYZAAR® 100/ 25 mg

Expediente :217467 /19964725 /19908404
Radicado  : 2013005580

Fecha : 2013/01/22

Interesado : Merck Sharp & Dohme Colombia S.A.S.

Composicion:

Cada tableta recubierta contiene Losartan Potasico 50 mg, hidroclorotiazida
12.5 mg.

Cada tableta recubierta contiene Losartan Potasico 100 mg, hidroclorotiazida
12.5 mg.

Cada tableta recubierta contiene Losartan Potasico 100 mg, hidroclorotiazida
25 mg.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula

Indicaciones: Tratamiento de la hipertension arterial en pacientes en los que
sea apropiado el tratamiento combinado y como consecuencia de su uso, para
reducir el riesgo de morbilidad y mortalidad cardiovascular al reducir la
incidencia combinada de muerte cardiovascular, apoplejia e infarto del
miocardio en pacientes hipertensos con hipertrofia ventricular izquierda.
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Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes, anuria, pacientes
hipersensibles a otros medicamentos sulfonamidicos, embarazo, lactancia,
menores de 18 afios. Pacientes con dafio hepatico y/o renal.

Nuevas Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes, anuria,
pacientes hipersensibles a otros medicamentos sulfonamidicos, embarazo,
lactancia, menores de 18 afios. Pacientes con dafio hepético y/o renal.

Hyzaar no debe ser administrado con aliskiren en pacientes con diabetes.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
considera que el interesado debe incluir en la seccion contraindicaciones
de la informacién para prescribir lo siguiente: “Embarazo”.

3.4.29. ALERCET CAPSULA

Expediente : 14958

Radicado :2012151834

Fecha :2012/12/14

Interesado : Productora de C4psulas de gelatina S.A., Procaps S.A.

Composicion: Cada cdpsula blanda contiene 10 mg de cetirizina diclorhidrato.
Forma farmacéutica: Capsula blanda
Indicaciones: Antihistaminico

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento. Embarazo, lactancia. En
pacientes con insuficiencia renal la dosis debe ser reducida a la mitad de la
recomendada.

El grupo técnico de la Direccion de Medicamentos y Productos Biologicos
solicita a la Comisibn Revisora conceptuar sobre la modificacion de las
contraindicaciones, solicitadas por el interesado mediante escrito radicado bajo
el numero de la referencia.

Nuevas Contraindicaciones: "Hipersensibilidad al medicamento, embarazo
lactancia, en pacientes con insuficiencia renal ajustar la dosis segun criterio
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CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

Nuevas Contraindicaciones: "Hipersensibilidad al medicamento,
embarazo, lactancia, en pacientes con insuficiencia renal ajustar la dosis
segun criterio medico."

3.4.30. FERMOLAC (BACILOS LACTICOS)

Expediente : 46480

Radicado : 2013003607

Fecha : 2013/01/16

Interesado : Laboratorios Incobra S.A.

Composicion: Cada 100 mL contienen Lactobacilos acidéfilos 1000 millones de
CFU.

Forma farmacéutica: Solucion oral

Indicaciones: Coadyuvante en la restauracion y estabilizacion de la flora
intestinal.

Contraindicaciones: Ninguna conocida

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora modificacion de Advertencias para el
producto de la referencia.

Nuevas Advertencias: El potencial de infeccion en humanos con prebidticos es
raro pero posible y podria afectar especialmente a pacientes
inmunocomprometidos o aquellos con una enfermedad grave subyacente.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

Nuevas Advertencias: El potencial de infecciobn en humanos con
prebiéticos es raro pero posible y podria afectar especialmente a
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pacientes inmunocomprometidos o aquellos con una enfermedad grave
subyacente.

3.4.31. ISENTRESS® RALTEGRAVIR 400 mg

Expediente : 19988423

Radicado  :2013006927

Fecha : 2013/01/25

Interesado : Merck Sharp & Dohme Colombia S.A.S.

Composicion: Cada tableta recubierta contiene raltegravir potasico 434.4 mg
equivalente a raltegravir 400 mg.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta

Indicaciones: Indicado en combinacion con otros agentes antiretrovirales para
el tratamiento de la infeccidbn por VIH-1 en pacientes con exposicion a
tratamientos y evidencia de replicacion del VIH-1 a pesar de la terapia
antirretriviral en curso.

Contraindicaciones: Pacientes que son hipersensibles a cualquier componente
de este medicamento.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
el producto de la referencia:

. Modificacion de Contraindicaciones y Advertencias.

Nuevas Contraindicaciones y Advertencias: Pacientes que son hipersensibles a
cualquier componente de este farmaco. Embarazo, lactancia y nifios menores
de 2 afos.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

GP
O NG ad %0, 3
v

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - INVIMA - 2,

Carrera 68D 17-11/21 PBX: 2948700
Bogota - Colombia

Www.invima.gov.co

[>
N
-
Y
o
o

ey,
0. #ava-¥
9Ngng uo!

C X

= li:iNet =

1S0 9001 % g
CeanpcA®

GP202-1 SC 7341 -1 CO-SC-7341-1

110N DE
o5 oeranracd

EL FORMATO IMPRESO DE ESTE DOCUMENTO ES UNA COPIA NO CONTROLADA

Acta No. 19 de 2013
FO7-PMO5-ECT V6 22/11/2012 Pégina 68 de 88


http://www.invima.gov.co/

INVIMA |1PRRATO502

Nuevas Contraindicaciones y Advertencias: Pacientes que son
hipersensibles a cualquier componente de este farmaco. Embarazo,
lactancia y nifios menores de 2 afios.

3.4.32. NAGLAZYME®

Expediente :20015719

Radicado : 2013007289

Fecha : 2013/01/25

Interesado : Biomarin Pharmaceutical INC

Composicion: Cada vial de 5mLcontiene 5mg de Galsulfasa.
Forma farmacéutica: Solucién concentrada para infusion

Indicaciones: Esta indicado para casos de terapia de reemplazo enzimético a
largo plazo en pacientes con diagndstico confirmado de mucopolisacaridosis VI
(MPS VI, deficiencia de N-acetilgalactosamina 4-sulfatasa; sindrome de
maroteaux-lamy). Igual que sucede con todas las enfermedades hereditarias de
almacenamiento lisosomal, reviste especial importancia, particularmente en las
formas graves de la enfermedad, que el tratamiento se inicie lo antes posible,
antes de la aparicion de manifestaciones clinicas irreversibles.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio activo o alguno de los
excipientes.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Advertencias y Precauciones.
. Inserto version 3 de Enero de 2013.

Nuevas Advertencias y Precauciones:

Anafilaxia y reacciones alérgicas

Se han observado casos de anafilaxia y reacciones alérgicas graves durante y
hasta 24 horas después de la infusion de Naglazyme. Algunas de las
reacciones fueron potencialmente mortales e incluyeron anafilaxia, choque,
dificultad respiratoria, disnea, broncoespasmo, edema laringeo e hipotension.
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Si sobrevienen anafilaxia u otras reacciones alérgicas graves, se debera
suspender de inmediato Naglazyme, e iniciar el tratamiento médico pertinente.
En pacientes que han experimentado anafilaxia u otras reacciones alérgicas
graves durante la infusién de Naglazyme, se debera tener precaucion al volver
a iniciar el tratamiento; deberd disponerse de personal adecuadamente
entrenado y equipado para la reanimacion de emergencia (incluida epinefrina)
durante la infusién [ver Reacciones adversas].

Reacciones mediadas por la inmunidad

Se han observado reacciones mediadas por complejos inmunes de Tipo llI,
incluida la glomerulonefritis membranosa, con Naglazyme, al igual que con
otras terapias de reemplazo enzimatico. Si sobrevienen reacciones mediadas
por la inmunidad, se deber& considerar la suspension de la administracion de
Naglazyme, e iniciar el tratamiento médico pertinente. Se debera sopesar los
riesgos y beneficios de volver a administrar Naglazyme después de una
reaccion mediada por la inmunidad. A algunos pacientes se les ha vuelto a
administrar Naglazyme con éxito y continban en tratamiento bajo estrecha
supervision clinica [ver Reacciones adversas].

Riesgo de insuficiencia cardiorrespiratoria aguda

Se deberd tener precaucién cuando se administra Naglazyme a pacientes
susceptibles a sobrecarga de volumen de fluido; como en pacientes que pesan
20 kg o menos, pacientes con enfermedad respiratoria aguda subyacente, o
pacientes con compromiso de la funcion cardiaca o respiratoria, porque puede
sobrevenir una insuficiencia cardiaca congestiva. Debe haber medidas de
soporte médico y de monitorizacion disponibles durante la infusion de
Naglazyme y algunos pacientes pueden requerir tiempos de observacion
prolongados con base en las necesidades individuales del paciente [ver
Reacciones adversas].

Complicaciones respiratorias agudas asociadas con la administraciéon

La apnea del suefio es frecuente en pacientes con MPS VI y la premedicacion
con antihistaminicos puede elevar el riesgo de episodios apneicos. La
evaluacion de la permeabilidad de la via aérea debe ser considerada antes de
la iniciacion del tratamiento. Los pacientes que usan oxigeno suplementario o
presion positiva continua de la via aérea (CPAP) durante el suefio deben tener
estos tratamientos a mano durante la infusion en el evento de que sobrevenga
una reaccion a la infusion, o somnolencia/suefio profundo inducido por el uso
de antihistaminicos.
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Debe considerarse retardar las infusiones de Naglazyme en pacientes que
presentan una enfermedad febril o respiratoria aguda a causa de la posibilidad
de compromiso respiratorio agudo durante la infusion de Naglazyme.

Reacciones a la infusion

A causa de las posibles reacciones a la infusion, los pacientes deben recibir
antihistaminicos con o sin antipiréticos antes de la infusion. A pesar de la
premedicacion habitual con antihistaminicos, se han producido reacciones a la
infusion, algunas de ellas graves, en 33 de 59 (56%) pacientes tratados con
Naglazyme. Algunas reacciones adversas serias durante infusion incluyeron
edema laringeo, apnea, pirexia, urticaria, dificultad respiratoria, angioedema y
reaccion anafilactoide. Las reacciones adversas graves incluyeron urticaria,
dolor toracico, erupcion cutanea, disnea, apnea, edema laringeo y conjuntivitis
[ver Reacciones adversas].

Los sintomas mas frecuentes de reacciones a la infusion relacionadas con el
medicamento fueron pirexia, escalofrios, erupcion cutanea, urticaria, disnea,
nausea, vomito, prurito, eritema, dolor abdominal, hipertension y cefalea.
También se informaron casos de dificultad respiratoria, dolor toracico,
hipotension, angioedema, conjuntivitis, temblor y tos. Las reacciones a la
infusibn comenzaron ya desde la Semana 1 y hasta la Semana 146 de
tratamiento con Naglazyme. Veintitrés de 33 pacientes (70%) experimentaron
reacciones recurrentes a la infusién durante mdultiples infusiones aunque no
siempre en semanas consecutivas.

Los sintomas casi siempre se redujeron haciendo mas lenta o interrumpiendo
temporalmente la infusién y con la administracion adicional de antihistaminicos,
antipiréticos y en ocasiones corticosteroides. La mayoria de los pacientes
pudieron llevar a término sus infusiones. Las infusiones subsiguientes fueron
manejadas con una velocidad mas lenta de administracion de Naglazyme,
tratamiento con antihistaminicos profilacticos adicionales y, en el evento de una
reaccion mas grave, tratamiento con corticosteroides profilacticos.

Si se presentan reacciones graves a la infusién, suspenda de inmediato la
infusion de Naglazyme e inicie el tratamiento pertinente. Se deben ponderar los
riesgos y beneficios de volver a administrar Naglazyme después de una
reaccion grave.

No se identificaron factores que predispongan a los pacientes a reacciones a la
infusién. No hubo asociacién entre la gravedad las de reacciones a la infusiéon y
el titulo de anticuerpos anti-galsulfasa.

Compresion de la médula espinal/cervical.
Compresion de la médula espinal/cervical (SCC) con mielopatia como
resultado, es una complicacion seria y conocida de la MPS VI. En el desarrollo
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normal de la enfermedad, se espera que se presente SCC, incluso en
pacientes en tratamiento con Naglazyme. Ha habido reportes post-
comercializacion de pacientes en tratamiento con Naglazyme, que han
experimentado el desarrollo o agravamiento de SCC, requiriendo cirugia de
descompresion. Se deben monitorear los signos y sintomas de compresion de
la médula espinal/cervical (incluyendo dolor de espalda, pardlisis de las
extremidades por debajo del nivel de compresion, incontinencia urinaria y fecal)
en pacientes con MPS VI y suministrar el cuidado clinico apropiado.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

La inclusion en Advertencias y Precauciones de la siguiente informacion:

Compresion de la médula espinal/cervical.

Compresion de la médula espinal/cervical (SCC) con mielopatia como
resultado, es una complicacion seria y conocida de la MPS VI. En el
desarrollo normal de la enfermedad, se espera que se presente SCC,
incluso en pacientes en tratamiento con Naglazyme. Ha habido reportes
post-comercializacion de pacientes en tratamiento con Naglazyme, que
han experimentado el desarrollo o agravamiento de SCC, requiriendo
cirugia de descompresion. Se deben monitorear los signos y sintomas de
compresiéon de la médula espinal/cervical (incluyendo dolor de espalda,
pardlisis de las extremidades por debajo del nivel de compresion,
incontinencia urinaria y fecal) en pacientes con MPS VI y suministrar el
cuidado clinico apropiado.

Se recomienda aceptar el Inserto versién 3 de Enero de 2013, para el
producto de la referencia.

3.4.33. VIMPAT ® SOLUCION ORAL 10 mg / mL

Expediente : 20036706
Radicado : 2013005284
Fecha : 2013/01/22
Interesado : UCB Pharma S.A.

Composicion: Cada mL de jarabe contiene 10 mg de Lacosamida
Forma farmacéutica: solucién oral
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Indicaciones: Vimpat® esté indicado como terapia de adicion en el tratamiento
de las crisis parciales con o sin generalizacion secundaria en pacientes con
epilepsia de 16 afos de edad o mayores.

Contraindicaciones: Reacciones de hipersensibilidad a la lacosamida o0 a
cualquiera de los excipientes.

Pacientes con alteraciones auriculoventriculares (segundo o tercer grado de
bloqueo AV).

Precauciones: Mareo: El tratamiento con lacosamida se ha asociado con mareo
el cual puede incrementar la ocurrencia de lesiones de tipo accidental o caidas.
Por lo tanto, los pacientes deben ser advertidos de realizar actividades fisicas
con precaucion hasta que se hayan familiarizado con los efectos potenciales de
este medicamento (ver seccion 9).

Ritmo y conduccién cardiaca

Prolongaciones del intervalo PR: Durante los estudios clinicos se han
observado prolongaciones del intervalo PR con lacosamida. Lacosamida debe
utilizarse con cuidado en pacientes con trastornos de conduccién conocidos o
con enfermedad cardiaca severa tales como antecedentes de infarto al
miocardio o insuficiencia cardiaca.

En la experiencia post-comercializacion se ha reportado bloqueo AV de
segundo grado o mayor. En los estudios controlados con placebo de
lacosamida en pacientes con epilepsia no se reporté fibrilacién auricular o
flutter; sin embargo, ambas situaciones se han reportado en estudios en
epilepsia de etiqueta abierta y en la experiencia postcomercializacion.

Se debe advertir a los pacientes sobre los sintomas del bloqgueo AV de
segundo grado o mayor (p. e€j. pulso lento o irregular, sensacion de
desorientacion y desmayo) y los sintomas de fibrilacion auricular y flutter (p. ej.
palpitaciones, pulso rapido o irregular, falta de aliento). Se debe instruir a los
pacientes que acudan con un médico en caso de que aparezca alguno de estos
sintomas.

Ideacion suicida y trastornos del comportamiento: Se han reportado ideacion
suicidas y trastornos del comportamiento en pacientes tratados con
medicamentos antiepilépticos en diversas indicaciones. Un meta-analisis de
estudios clinicos aleatorizados controlados con placebo de medicamentos
antiepilépticos demostr6 un pequefio incremento en el riesgo de ideacion
suicida y trastornos del comportamiento. El mecanismo de este riesgo no se
conoce y los datos disponibles no excluyen la posibilidad de un aumento de
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este tipo de riesgo con lacosamida. Por lo tanto, estos pacientes deben ser
monitoreados para la deteccion de signos de ideacion suicida y trastornos del
comportamiento y se debe considerar un tratamiento apropiado. Los pacientes
(y sus cuidadores) deberan ser advertidos de buscar ayuda médica en caso de
que se presenten signos de ideacién suicida o trastornos en el comportamiento.

Lacosamida Jarabe contiene:

e Sorbitol (un tipo de azucar). Si usted ha sido informado por su médico
que usted tiene intolerancia a algunos azucares, pongase en contacto
con su médico antes de tomar este medicamento.

e Sodio. Una marca de graduacién del jarabe contiene 0,31 mmol (o 7,09
mg) de sodio. Si usted toma méas de 3 marcas de graduacion de jarabe
por dia y estd en una dieta controlada de sodio, deberd tomar en
consideracion la cantidad de sodio en el jarabe.

e Un componente llamado metilparahidroxibenzoato de sodio (E219) que
puede causar reacciones alérgicas (posiblemente retrasadas).

e Aspartame (E951), una fuente de fenilalanina. Esta sustancia puede ser
perjudicial para las personas con fenilcetonuria (una enfermedad
metabdlica).

Advertencias: Mareo: El tratamiento con lacosamida se ha asociado con mareo
el cual puede incrementar la ocurrencia de lesiones de tipo accidental o caidas.
Por lo tanto, los pacientes deben ser advertidos de realizar actividades fisicas
con precaucion hasta que se hayan familiarizado con los efectos potenciales de
este medicamento (ver seccion 9).

Ritmo y conduccién cardiaca

Prolongaciones del intervalo PR: Durante los estudios clinicos se han
observado prolongaciones del intervalo PR con lacosamida. Lacosamida debe
utilizarse con cuidado en pacientes con trastornos de conduccién conocidos o
con enfermedad cardiaca severa tales como antecedentes de infarto al
miocardio o insuficiencia cardiaca.

En la experiencia post-comercializacion se ha reportado bloqueo AV de
segundo grado o mayor. En los estudios controlados con placebo de
lacosamida en pacientes con epilepsia no se reporté fibrilacién auricular o
flutter; sin embargo, ambas situaciones se han reportado en estudios en
epilepsia de etiqueta abierta y en la experiencia postcomercializacion.

Se debe advertir a los pacientes sobre los sintomas del blogueo AV de
segundo grado o mayor (p. €j. pulso lento o irregular, sensaciéon de
desorientacion y desmayo) y los sintomas de fibrilaciéon auricular y flutter (p. ej.
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palpitaciones, pulso rapido o irregular, falta de aliento). Se debe instruir a los
pacientes que acudan con un médico en caso de que aparezca alguno de estos
sintomas.

Ideacion suicida y trastornos del comportamiento: Se han reportado ideacion
suicidas y trastornos del comportamiento en pacientes tratados con
medicamentos antiepilépticos en diversas indicaciones. Un meta-analisis de
estudios clinicos aleatorizados controlados con placebo de medicamentos
antiepilépticos demostr6 un pequefio incremento en el riesgo de ideacién
suicida y trastornos del comportamiento. El mecanismo de este riesgo no se
conoce Yy los datos disponibles no excluyen la posibilidad de un aumento de
este tipo de riesgo con lacosamida. Por lo tanto, estos pacientes deben ser
monitoreados para la deteccion de signos de ideacién suicida y trastornos del
comportamiento y se debe considerar un tratamiento apropiado. Los pacientes
(y sus cuidadores) deberan ser advertidos de buscar ayuda médica en caso de
gue se presenten signos de ideacién suicida o trastornos en el comportamiento.

Lacosamida Jarabe contiene:

e Sorbitol (un tipo de azlcar). Si usted ha sido informado por su médico que
usted tiene intolerancia a algunos azucares, pongase en contacto con su
médico antes de tomar este medicamento.

e Sodio. Una marca de graduacién del jarabe contiene 0,31 mmol (o 7,09 mg)
de sodio. Si usted toma mas de 3 marcas de graduacion de jarabe por dia y
estd en una dieta controlada de sodio, deberd tomar en consideracion la
cantidad de sodio en el jarabe.

e Un componente llamado metilparahidroxibenzoato de sodio (E219) que
puede causar reacciones alérgicas (posiblemente retrasadas).

e Aspartame (E951), una fuente de fenilalanina. Esta sustancia puede ser
perjudicial para las personas con fenilcetonuria (una enfermedad
metabolica).

Dosificacién y Grupo Etario: VIMPAT® se debe administrar dos veces al dia. La
dosis de inicio recomendada es de 50 mg dos veces al dia, la cual debera
incrementarse a una dosis terapéutica inicial de 100 mg dos veces al dia
después de una semana. Dependiendo de la respuesta y la tolerabilidad, la
dosis de mantenimiento puede posteriormente incrementarse en 50 mg dos
veces al dia cada semana, hasta una dosis diaria maxima recomendada de 400
mg (200 mg dos veces al dia). De acuerdo a la préactica clinica actual, en caso
gue se deba descontinuar el uso de lacosamida, se recomienda que esto sea
hecho gradualmente (por ejemplo, la dosis debe irse disminuyendo en 200

mg/semana).
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El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision la aprobacion de los siguientes puntos para el
producto de la referencia.

. Contraindicaciones.

. Inserto version Lacosamide_ CCDS_¢2012-0017_90ct12

. Informacion para prescribir version CCDS Lacosamida (C2012-017) 09-
oct-2012.

Nuevas Contraindicaciones: Reacciones de hipersensibilidad a la lacosamida o
a cualquiera de los excipientes

Pacientes con alteraciones auriculoventriculares (segundo o tercer grado de
bloqueo AV).

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar:

Nuevas Contraindicaciones:

Reacciones de hipersensibilidad a la lacosamida o a cualquiera de los
excipientes. Pacientes con alteraciones auriculoventriculares (segundo o
tercer grado de bloqueo AV).

Se recomienda aceptar Inserto versiébn Lacosamide CCDS c2012-
0017 _90ct12 y la Informacién para prescribir version CCDS Lacosamida
(C2012-017) 09-0ct-2012, para el producto de la referencia.

3.5. MODIFICACION DE CONDICION DE VENTA
3.5.1. NAPROXENO TABLETAS 250 mg

Expediente :19927831

Radicado  :2012149527

Fecha :2012/12/13

Interesado : Laboratorio Profesional Farmaceutico Laproff S.A.

Composicion: Cada tableta contiene 250 mg de naproxeno base.
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Forma farmacéutica: Tableta
Indicaciones: Antiinflamatorio no esteroide.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio activo o a sus excipientes.
Broncoespasmo, rinitis aguda, polipos nasales y edema angioneurotico.
Reacciones alérgicas a acido acetil salicilico o aines. Ulcera péptica, sangrado
gastrointestinal y antecedente de enfermedad acido péptica. Disfuncion
hepatica severa. Advertencias: tercer trimestre de embarazo y lactancia.
Insuficiencia renal grave (depuracion de creatinina <30 ml/min). Insuficiencia
hepatica moderada. Se recomienda que debe iniciar tratamiento con las dosis
mas bajas. El uso concomitante con el acido acetil salicilico (asa) incrementa
el riesgo de Ulcera gastrointestinal y sus complicaciones.

El grupo de registros sanitarios de la Direccion de Medicamentos y Productos
Biologicos solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora conceptuar sobre la solicitud de
modificacion de la condicion de venta, del producto de la referencia, de venta
con férmula médica a Venta sin formula médica.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
considera que debido a la indicacion como antiinflamatorio del
medicamento, este debe permanecer con venta bajo formula médica.

3.6. INFORMES DE SEGURIDAD.

3.6.1. ESTIBOGLUCONATO DE SODIO

Radicado  :13014497
Fecha : 25/02/2013
Interesado : Direccién de Medicamentos y Productos biolégicos.

El interesado presenta a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora el informe de seguridad relacionado con el
producto de la referencia.

Lo anterior, teniendo en cuenta que recientemente la Medicines and Healthcare
products Regulatory Agency (MHRA por sus siglas en ingles) emitidé un
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comunicado dirigido a los profesionales de la salud donde informa de la
modificacion de la informacién de interacciones del producto Estibogluconato
de Sodio.

Hasta el momento no se reportaban interacciones con el producto, sin
embargo, reportes de Farmacovigilancia recientes sefialan que existe una
interaccion entre el medicamento de Estibo gluconato de sodio y Anfotericina B
(usado en Leishmaniasis visceral y mucosa cuando no hay respuesta o no se
pueden utilizar los antimoniales pentavalentes), con aumento del riesgo de
arritmias cardiacas letales cuando se administra la Anfotericina B desoxicolato
en un periodo menor de 14 dias después de administrado el Estibogluconato
en el retratamiento de la Leishmaniasis visceral. Al parecer mediante un
mecanismo desconocido el Estibogluconato aumenta la susceptibilidad del
miocardio para ser dafiado por la Anfotericina B desoxicolato.

La MHRA recomienda establecer un espacio de tiempo de 14 dias entre la
administracion de Estibogluconato de Sodio y la Anfotericina B para reducir el
riesgo de cardiotoxicidad. Adicionalmente, se deben corregir los desequilibrios
electroliticos antes de iniciar el manejo con Anfotericina B.

De momento no se reportan casos de cardiotoxicidad asociados a
Estibogluconato de sodio en Colombia, ni se encuentran en curso estudios
clinicos en el pais con este producto.

Por tal motivo, el Grupo de Farmacovigilancia de la Direccion de Medicamentos
y Productos Biologicos sugiere a la Sala Especializada de Medicamentos y
Productos Biolédgicos de la Comisién Revisora:

e Analizar la informacion presentada para establecer si es pertinente el
cambio de las etiquetas de Estibogluconato de Sodio.

e Evaluar si se debe llamar a Revisién de Oficio a los responsables del
producto.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda llamar a revision de oficio a los medicamentos que
contengan Estibogluconato de Sodio, en el sentido de incluir en
precauciones y advertencias lo siguiente: “Se recomienda establecer un
espacio de tiempo de 14 dias entre la administracion de Estibogluconato
de Sodio y la Anfotericina B para reducir el riesgo de cardiotoxicidad.
Adicionalmente, se deben corregir los desequilibrios electroliticos antes

de iniciar el manejo con Anfotericina B”.
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3.6.2. ALOPURINOL

Radicado  :13018486
Fecha : 07/03/2013
Interesado : Direccion de Medicamentos y Productos bioldgicos.

El interesado presenta a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora el informe de seguridad relacionado con el
producto de la referencia.

Lo anterior, teniendo en cuenta La Agencia Francesa de Medicamentos en su
pagina web publico el 25 de febrero de 2013 informacién de seguridad
relacionada con el principio activo alopurinol en donde reportan que el producto
es el principal causante de toxidermia bullosa grave en Europa y uno de los
principales generadores de sindromes de hipersensibilidad a medicamentos.
Informes persistentes de reacciones cutdneas graves motivd a la Agencia
Nacional de Seguridad de Medicamentos y Productos Sanitarios de Francia
(ANSM) a realizar un andlisis del cual concluyen que el 60% de los casos se
consideran prevenibles pues el medicamento es formulado de manera
injustificada y no se tiene precaucion en su prescripcion por ejemplo en el
ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia renal. La Agencia francesa
recuerda tener en cuenta a los profesionales de la salud las indicaciones de
alopurinol en particular a no formularlo en caso de hiperuricemia asintomatica,
en aumentar gradualmente las dosis de alopurinol e informar a los pacientes
sobre la necesidad de detener el medicamento en caso de evidenciar
reacciones de hipersensibilidad.

Deducen de este estudio de un periodo de tres afios una alta incidencia de
toxidermia grave incluyendo sindrome de lyell, sindrome de Stevens-Johnson y
sindrome de hipersensibilidad a medicamentos (DRESS) que ocurre dos
meses posteriores al inicio del medicamento.

Revisando la base de datos en el programa SIVICOS a la fecha se evidencian
11 reacciones adversas reportadas de las cuales 6 casos corresponden a
reacciones de hipersensibilidad que incluyen RASH, eosinofilia, urticaria,
edema y un caso que reportan como toxidermia.

Por tal motivo, el Grupo de Farmacovigilancia de la Direccion de Medicamentos
y Productos Biologicos sugiere a la Sala Especializada de Medicamentos y
Productos Biologicos de la Comision Revisora:
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Analizar la nueva evidencia disponible para establecer si es pertinente la
introduccién de cambios en la informacion de seguridad del producto.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda llamar a revision de oficio a los medicamentos que contengan
Alopurinol en el sentido que se incluya en contraindicaciones vy
advertencias:

e Se ha reportado una alta incidencia de toxidermia grave incluyendo
sindrome de Lyell, sindrome de Stevens-Johnson y sindrome de
hipersensibilidad a medicamentos (DRESS) que ocurre dos meses
posteriores al inicio del medicamento.

e En caso de evidenciar reacciones de hipersensibilidad al medicamento
se debe suspender su administracion.

e Si la hiperuricemia es asintomatica no amerita tratamiento
medicamentoso.

3.6.3. IDEBENONA

Radicado :13019684
Fecha :11/03/2013
Interesado : Direccién de Medicamentos y Productos bioldgicos.

El interesado presenta a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora el informe de seguridad relacionado con el
producto de la referencia.

Lo anterior, teniendo en cuenta que el dia 27de febrero de 2013, la agencia
Health Canada informa a los profesionales de la salud, la retirada del mercado
voluntario del medicamento idebenona, indicado en Canada para el manejo de
Ataxia de Friedreich, el retiro se inicia a partir del dia 30 de abril de 2013, cuyo
motivo se basa en el resultado negativo de estudios de eficacia clinica para el
tratamiento sintomatico de la indicacion mencionada.

En Colombia durante el tiempo de comercializacion del producto no se
reportaron casos a Farmacovigilancia, ademas no existen estudios clinicos

abiertos con Idebenona en el pais.
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Por tal motivo, el Grupo de Farmacovigilancia de la Direccion de Medicamentos
y Productos Biologicos sugiere a la Sala Especializada de Medicamentos y
Productos Biolégicos de la Comision Revisora:

Tener en cuenta la informacion presentada en el caso de que se soliciten
renovaciones del producto en Colombia.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biologicos de la Comisidn Revisora acusa
recibo de la informacioén allegada.

3.6.4. CINACALCET

Radicado  : 13019685
Fecha :11/03/2013
Interesado : Direccion de Medicamentos y Productos bioldgicos.

El interesado presenta a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora el informe de seguridad relacionado con el
producto de la referencia.

El Cinacalcet es un medicamento indicado en el tratamiento del
hiperparatiroidismo (HPT) secundario en pacientes con insuficiencia renal
cronica en didlisis. Puede utilizarse como parte de un régimen terapéutico, que
incluya quelantes del fésforo y/o andlogos de Vitamina D, segun proceda.
Reduccion de la hipercalcemia en pacientes con: carcinoma de paratiroides-
hipertiroidismo primario, para los que segun los niveles de calcio sérico estaria
indicada la paratiroidectomia (segun las principales guias de tratamiento), pero,
no obstante, ésta no es clinicamente adecuada o esta contraindicada.

Dentro de las contraindicaciones de los productos en SIVICOS y en las actas
de Comisién Revisora numeros 26 y 59 de 2011 no se menciona el uso en
nifos.

En los Estados Unidos este medicamento esta indicado solamente en adultos y
se encontraban en curso varios estudios para ampliacion de indicacion a
poblacion pediatrica.

Recientemente, la Food and Drug Administration (FDA por sus siglas en inglés)
ha decidido suspender todos los estudios en curso con el producto en
poblacion pediatrica debido a que en uno de ellos se presento una muerte en
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un paciente de 14 afios. El rol del medicamento en el fallecimiento aun no es
claro y sera objeto de indagacion por parte de la FDA.

Hasta el momento no se han reportado ninglin tipo de caso de
Farmacovigilancia con el producto, tampoco se encuentran abiertos estudios
clinicos en Colombia.

Por tal motivo, el Grupo de Farmacovigilancia de la Direccion de Medicamentos
y Productos Biologicos sugiere a la Sala Especializada de Medicamentos y
Productos Biolégicos de la Comision Revisora:

e Revisar la informacién aqui presentada y la consignada en las actas 26 y 59
de 2011 para determinar la pertinencia o0 no de incluir explicitamente la
contraindicacion del producto en personas menores de 18 afos.

e Evaluar si se debe llamar a Revisibn de Oficio a los responsables del
producto.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda llamar a revision del oficio a los productos que incluyen el
principio activo Cinacalcet en el sentido de incluir en las
Contraindicaciones advertencias: Menores de 18 afios.

3.6.5. NIMESULIDE (NIMESULIDA)

Radicado  :13012245
Fecha : 15/02/2013
Interesado : Direccién de Medicamentos y Productos biologicos.

El interesado presenta a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora el informe de seguridad relacionado con el
producto de la referencia.

El Nimesulide es un medicamento aprobado en Colombia como analgésico y
antiinflamatorio. El 13 de Febrero de 2013 el Grupo de Programas Especiales —
Farmacovigilancia recibié un radicado (numero 13009547) de denuncia de una
usuaria donde se consulta sobre el por qué en el pais se sigue comercializando
el Nimesulide pediatrica si en otros paises (Espafa, Irlanda, Finlandia) el
producto ha sido retirado del mercado debido a las reacciones adversas a nivel

hepatico.
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El 14 de febrero el Grupo de Programas Especiales — Farmacovigilancia realizé
un informe de seguridad sobre el caso para apoyar el tramite de la denuncia
por parte del grupo de la Comisidn Revisora y para proporcionar algunas
recomendaciones sobre el tema. ElI presente documento pretende
complementar dicho informe con nueva informacion encontrada para el
producto.

Principios activos aprobados en Colombia

MEDICAMENTO CLASIFICACION ATC NUMERO DE

REGISTROS
(PRINCIPIO ACTIVO)

Nimesulide (como MO1AX17 3
suspension)

Nimesulide (como MO1AX17 13
tabletas de 100mg)

Nimesulide (como polvos MO1AX17 1
para uso oral)

Se encontré un documento de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA por
sus siglas en inglés) donde se presenta la evidencia de eficacia, seguridad y
beneficio del producto:

Eficacia: la eficacia de Nimesulide en el manejo del dolor asociado a diversos
procesos inflamatorios y dolorosos ha sido demostrada principalmente en
estudios a corto plazo (maximo cuatro semanas) con un limitado namero de
pacientes. Es dudosa la relevancia clinica de diferencias cuantitativas en
cuanto a aparicion de alivio con la molécula frente a otros AINES, es decir que
su eficacia es similar a los otros miembros de este grupo farmacoldgicos. La
evidencia disponible es coherente con la indicacion del medicamento en
tratamientos de corta duracién (menos de 15 dias), indicaciébn que a su vez
reduce el riesgo de hepatotoxicidad.

Seguridad: Nimesulide esta asociado con un mayor riesgo de hepatotoxicidad
frente a al no uso o a periodos posteriores a la utilizacion. El farmaco parece
mostrar peor perfil de seguridad para hepatotoxicidad que Diclofenaco y
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Naproxeno, a nivel de lesiones hepéticas graves que requieren trasplante, y en
hospitalizacion por dafio hepéatico. El perfil de hepatotoxicidad de Nimesulide
frente a Ibuprofeno varia entre desfavorable en las notificaciones espontaneas,
y comparable en lo que se refiere a hospitalizaciones por dafio hepatico, o
ligeramente més favorable en lesiones hepéticas que requieren trasplante.

El riesgo absoluto de insuficiencia hepéatica aguda que requiere trasplante es
de 5,64 (Intervalo de confianza de 2,43-11,11) por millon de personas-afio y
5,90 por mil millones de dosis diarias definidas (DDD). El riesgo absoluto de
hospitalizacion por lesiones hepaticas es de 30-35 por 100.000 personas-afio y
el riesgo absoluto de alteraciones de funcion hepatica es del 1%.

Relacion beneficio/riesgo: queda demostrada la eficacia de Nimesulide en uso
a corto plazo. Globalmente es la menos eficaz de los AINES para indicaciones
de tratamiento a corto plazo contra el dolor. Existe un mayor riesgo de
hepatotoxicidad con esta molécula, aunque su amplitud adn genera
incertidumbre; el 23% de los casos hepaticos reportados con el medicamento
han ocurrido en uso crénico, por lo que el uso del producto debe restringirse a
tratamientos agudos: Ademas su uso en osteoartritis no es favorable por el
riesgo de hepatotoxicidad.

Adicionalmente, se encontr6 nueva informacion sobre el producto en la EMA
menciona que:

-El medicamento debe usarse como segunda linea y de manera aguda.

-Hacer una evaluacion global de los beneficios/riesgos de su uso.

-Usar la dosis minima efectiva.

-El tiempo maximo de uso es 15 dias.

-Esté contraindicado en menores de 12 afios.

-En personas entre 12 y 18 afios se debe ajustar la dosis.

-Contraindicado en insuficiencia hepatica.

-Contraindicado si se usa simultaneamente otras sustancias potencialmente
hepatotoxicas.

-Contraindicado en alcoholismo y drogodependencia.

Por tal motivo, el Grupo de Farmacovigilancia de la Direccién de Medicamentos
y Productos Biologicos sugiere a la Sala Especializada de Medicamentos y
Productos Bioldgicos de la Comision Revisora:

e Analizar toda la informacion presentada para establecer si es pertinente

el cambio de las etiquetas de Nimesulide.
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e Evaluar si se debe llamar a Revision de Oficio a los responsables del
producto.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora ratifica
los conceptos emitidos en Acta 42 de 2003 numeral 2.2.2; Acta 36 de 2003
numeral 2.2.2, Acta 20 de 2003 numeral 2.8.1 y se solicita al grupo de
registros sanitarios llamar a revision de oficio a los medicamentos que
contengan el principio activo Nimesulide (Nimesulida) que no hallan
acatado las recomendaciones establecidas en las actas mencionadas.
Adicionalmente la Sala recomienda que todos los registros sanitarios
deben ajustar el grupo etario para uso en mayores de 12 afios.

3.6.6. BUPROPION

Radicado  :13012245
Fecha : 15/02/2013
Interesado : Direccién de Medicamentos y Productos biologicos.

El interesado presenta a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora el informe de seguridad relacionado con el
producto de la referencia.

La FDA el 01 de julio de 2009 emiti6 un comunicado a los profesionales de la
salud en donde informa que exigi6 a los fabricantes de los medicamentos que
contienen como principio activo clorhidrato de bupropion incluir en etiquetas,
insertos e informacién para prescribir las nuevas advertencias relacionadas con
el riesgo de graves reacciones adversas neuropsiquiatrias en pacientes que
utilizan estos productos.

Entre los sintomas reportados en la nueva informacion de seguridad se
sefialan: cambios en el comportamiento, hostilidad, agitacién, depresion, ideas
suicidas, comportamientos suicidas e intentos suicidas incluyendo a pacientes
que no tenian antecedentes de enfermedad psiquiatrica.

Mediante oficio FV-605-0663-09 con fecha 13 de julio de 2009 se envia
informacion a comision revisora y se recomienda que la nueva informacion de
seguridad relacionada con el uso del medicamento Bupropion debe ser exigida
en etiquetas, insertos e informacion para prescribir a todos los laboratorios

titulares de los registros sanitarios de estos medicamentos.
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Mediante Acta No. 43, numeral 2.10.5 del 24 de septiembre de 2009 la
comision revisora recomienda solicitar a los titulares de los registros, incluir la
informacion relacionada con las alteraciones neuropsiquiatricas, en los insertos
e informacion prescriptiva.

El dia 17 de noviembre de 2011 mediante radicado 11110374 el laboratorio
farmacéutico solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
los productos de la referencia.

* Modificacion de indicaciones.
» Modificacién de contraindicaciones, precauciones y advertencias.
* Informacion para prescribir version GDS20/IP105 (24-Ago-2011)

Mediante Acta No. 09 del 2012 numeral 3.3.1 la comision revisora recomienda
aceptar la modificacién de indicaciones, contraindicaciones, precauciones y
advertencias.

La subdireccion de registros sanitarios solicita a la comisidn revisora tener en
cuenta la sancién impuesta en Estados Unidos al laboratorio GlaxoSmithKline
por publicidad engafiosa por el marketing off-label de los antidepresivos
Clorhidrato de Bupropion.

Al respecto la comision revisora mediante Acta No. 48 de 2012 numeral 3.4.12
y 3.4.13 analiza la situacion y considera que no es procedente llamar a revision
de oficio a los medicamentos que contienen el principio activo clorhidrato de
bupropion.

En el Acta No. 43 del 24 de agosto de 2012, numeral 3.12.11 la subdireccién
de registros sanitarios solicita aclarar las indicaciones, contraindicaciones y
forma farmacéutica ademas por qué las contraindicaciones no incluyen la
alerta del acta 43 de 24 de septiembre de 2009, numeral 2.10.5 como soporte a
la informacion emitida por la FDA sobre la inclusion de nueva informacion de
seguridad para todos los productos que poseen estos principios activos y se
comercializan en el pais.

La respuesta de la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comisién Revisora consiste en solicitar a los titulares de los
registros, incluir la informacién relacionada con las alteraciones
neuropsiquiatricas, en los insertos e informacion prescriptiva.

Desde el afio 2004 a la fecha en el programa SIVICOS de farmacovigilancia se
encuentran 24 reacciones adversas asociadas al principio activo clorhidrato de
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bupropion dentro de las cuales se relacionan principalmente ansiedad, delirio,
alucinaciones, labilidad emocional, desorden mental, alteracion de la capacidad
de juicio y un caso de intento de suicidio propiamente dicho.

Se realiza el presente informe y se mencionan los antecedentes pues
actualmente existen solicitudes de registro sanitario de medicamentos con el
principio activo Clorhidrato de Bupropion.

Por tal motivo, el Grupo de Farmacovigilancia de la Direccién de Medicamentos
y Productos Biologicos sugiere a la Sala Especializada de Medicamentos y
Productos Biolégicos de la Comision Revisora:

e Solicitar a los titulares de registros una lista de instituciones en donde se
distribuyen medicamentos que contienen el principio activo clorhidrato
de bupropion.

e Solicitar a los titulares de los registros sanitarios PSUR (Periodic Safety
Update Report) segun guia de farmacovigilancia.

e Solicitar plan de gestidn de riesgos segun guia de farmacovigilancia.

e Solicitara estrategias de farmacovigilancia activa a las instituciones en
donde se utiliza el principio activo clorhidrato de bupropion segun guia
de farmacovigilancia.

e Establecer un programa de seguimiento farmaco terapéutico en cabeza
del titular del registro sanitario a los pacientes quienes emplean este
medicamento.

Este programa debera involucrar al titular del registro sanitario, los
meédicos y todos aquellos que participan en la cadena de distribucion.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora acusa
recibo de la informacion y asi mismo redirecciona la solicitud a la
instancia competente para apoyar y realizar las acciones sugeridas por el
Grupo de Farmacovigilancia.

Siendo las 17:00 horas del 17 de abril de 2013, se da por terminada la sesién
ordinaria presencial y se firma por los que en ella intervinieron:
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PROSPERIDAD
UPARA TODOS

JORGE OLARTE CARO OLGA CLEMENCIA BURITICA A.
Miembro SEMPB Comisién Revisora Miembro SEMPB Comision Revisora

JESUALDO FUENTES GONZALEZ MANUEL JOSE MARTINEZ OROZCO
Miembro SEMPB Comision Revisora Miembro SEMPB Comision Revisora

MARIO FRANCISCO GUERRERO PABON
Miembro SEMPB Comisién Revisora

FABIO ANCIZAR ARISTIZABAL GUTIERREZ
Miembro SEMPB Comisién Revisora

LUCIA DEL ROSARIO ARTEAGA DE GARCIA
Miembro SEMPB Comisién Revisora

CAMILO ARTURO RAMIREZ JIMENEZ
Secretario Ejecutivo SEMPB

Revis6: CARLOS AUGUSTO SANCHEZ ESTUPINAN
Director de Medicamentos y Productos Biolégicos
Secretario Técnico SEMPB Comisién Revisora
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