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KISA ¦R¦N BĶLGĶSĶ 

 

1. BEķERĶ TIBBĶ ¦R¦N¦N ADI 

 

PREMĶUM 80 mg film tablet     

 

2. KALĶTATĶF VE KANTĶTATĶF BĶLEķĶM 

 

Etkin madde:   

Valsartan     80 mg 

 

Yardēmcē madde(ler): 

Laktoz monohidrat FP             80.0 mg 

Laktoz gran¿l    43.75 mg 

 

Yardēmcē maddeler iin 6.1ôe bakēnēz. 

 

3. FARMAS¥TĶK FORM 

 

Film kaplē tablet. 

Pembe renkli, yuvarlak, bikonveks, bir tarafē entikli ve 80 baskēlē, diĵer tarafē VLS baskēlē 

film kaplē tabletler 

 

4. KLĶNĶK ¥ZELLĶKLER 

 

4.1. Terapºtik endikasyonlar 

 

Hipertansiyon tedavisi 

6 - 18 yaĸ arasēndaki ocuklar ve adºlesanlarēn hipertansiyonu ile yetiĸkinlerde esansiyel 

hipertansiyon tedavisinde endikedir. Tek baĸēna veya diĵer antihipertansiflerle kombine 

olarak kullanēlabilir (bkz. Bºl¿m 4.3, 4.4, 4.5 ve 5.1). 

 

Kalp yetmezliĵi (NYHA sēnēf II, III ve IV) 

Semptomatik kalp yetmezliĵi olan yetiĸkin hastalarēn tedavisinde; ADE inhibitºrleri tolere 

edilmediĵinde veya beta-blokºre toleranssēz hastalarda mineralokortikoid reseptºr 

antagonistleri kullanēlamadēĵēnda ADE inhibitºrlerine ilave tedavi olarak (bkz. Bºl¿m 4.2, 

4.4, 4.5 ve 5.1). 

 

Miyokard infarkt¿s¿ sonrasē 

Miyokard infarkt¿s¿nden sonra sol ventrik¿l yetmezliĵine ait belirtiler, semptomlar veya 

radyolojik kanētlar ve/veya sol ventrik¿l sistolik disfonksiyonu geliĸen, klinik bakēmdan stabil 

hastalarēn yaĸam s¿resinin uzatēlmasēnda kullanēlēr (bkz. Bºl¿m 5.1.). 

 

4.2. Pozoloji ve uygulama ĸekli  

 

Pozoloji/uygulama sēklēĵē ve s¿resi:  
Doktor tarafēndan baĸka ĸekilde tavsiye edilmediĵi takdirde aĸaĵēdaki dozlar uygulanēr. 
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Hipertansiyon  

¥nerilen PREMĶUM dozu, hastanēn ērkēna, yaĸēna ve cinsiyetine bakēlmaksēzēn g¿nde 1 defa 

80 mg veya 160 mg film kaplē tablettir. Antihipertansif etki, 2 hafta ierisinde kendini gºsterir 

ve 4 hafta sonra en y¿ksek d¿zeye varēr. 

Kan basēncē yeterince kontrol altēna alēnamayan hastalarda g¿nl¿k PREMĶUM dozu 320 mgôa 

y¿kseltilebilir veya bir di¿retik ilave edilebilir. Tedaviye di¿retik olarak hidroklorotiyazid 

eklendiĵinde kan basēncē daha fazla d¿ĸecektir.  

 

PREMĶUM, ayrēca diĵer antihipertansif ajanlar ile birlikte kullanēlabilir (bkz. Bºl¿m 4.3, 4.4, 

4.5 ve 5.1). 

 

Kalp yetmezliĵi  

PREMĶUM tedavisinde ºnerilen baĸlangē dozu, g¿nde 2 defa 40 mg film kaplē tablettir. Daha 

sonra bu doz, hasta tolere ettiĵi s¿rece g¿nde 2 defa 80 mg ve g¿nde 2 defa 160 mgôa (en 

y¿ksek doza) y¿kseltilmelidir. Bu sērada, birlikte kullanēlan di¿retik dozunun azaltēlmasē 

d¿ĸ¿n¿lmelidir. Klinik alēĸmalarda verilmiĸ olan en y¿ksek doz, bºl¿nm¿ĸ dozlarda g¿nde 

320 mg film kaplē tablettir.  

 

Kalp yetmezliĵi olan hastalarēn deĵerlendirilmesi her zaman bºbrek fonksiyonu 

deĵerlendirmesini de kapsamalēdēr. 

 

Valsartan, diĵer kalp yetmezliĵi tedavileri ile birlikte uygulanabilir. Bununla birlikte, bir ADE 

inhibitºr¿, valsartan ve beta blokeri veya bir potasyum tutucu di¿retikten oluĸan ¿l¿ 

kombinasyon ºnerilmemektedir (bkz. Bºl¿m 4.4 ve 5.1). Kalp yetmezliĵi olan hastalarēn 

deĵerlendirilmesi, her zaman renal fonksiyon deĵerlendirmesini iermelidir. 

 

Miyokard infarkt¿s¿ sonrasē  

Tedaviye, infarkt¿s geliĸmesinden 12 saat sonra gibi erken bir dºnemde baĸlanabilir. 

Baĸlangēta g¿nde 2 defa 20 mg olan valsartan dozu, sonraki birka hafta ierisinde g¿nde 2 

defa 40 mg, g¿nde 2 defa 80 mg ve daha sonra da g¿nde 2 defa 160 mg film kaplē tablete 

y¿kseltilmelidir. Baĸlangē dozu, 40 mgôdēr. 

  

Hedef alēnan maksimum doz g¿nde 2 defa 160 mgôdēr. Genel olarak, hastalarēn tedaviye 

baĸladēktan sonra g¿nde 2 defa 80 mg doz seviyesine 2 haftaya kadar ulaĸmasē ve hedef alēnan 

maksimum doza 3 aya kadar ulaĸēlmasē ºnerilir. Titrasyon sērasēnda hastanēn valsartanē tolere 

etme derecesi temel alēnmalēdēr. Semptomatik hipotansiyon veya bºbrek fonksiyon bozukluĵu 

geliĸecek olursa, dozun azaltēlmasē d¿ĸ¿n¿lmelidir.  

 

Valsartan, miyokard infarkt¿s¿nden sonra kullanēlan diĵer ilalarla; ºrneĵin trombolitikler, 

asetilsalisilik asit, beta blokºrler ve statinler ile birlikte kullanēlabilir. 

 

Miyokard infarkt¿s¿ sonrasēndaki hastalarēn deĵerlendirilmesi daima renal fonksiyon 

deĵerlendirmesini de iermelidir. 

 

Uygulama ĸekli:  
Aĵēzdan kullanēm iindir. Yemekten baĵēmsēz olarak su ile birlikte alēnmalēdēr. 
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¥zel pop¿lasyonlara iliĸkin ek bilgiler:  

 

Bºbrek yetmezliĵi:  

Kreatinin klerensi >10 ml/dk olan hastalarda dozaj ayarlanmasēna ihtiya yoktur (bkz. Bºl¿m 

4.4. ve 5.2.).  

 

Karaciĵer yetmezliĵi:  

ķiddetli karaciĵer yetmezliĵi, safra sirozu ve kolestazē bulunan hastalarda valsartan kullanēmē 

kontrendikedir (bkz. Bºl¿m 4.3, 4.4. ve 5.2). Kolestazēn eĸlik etmediĵi hafif-orta ĸiddette 

karaciĵer yetersizliĵi olan hastalarda doz, 80 mgôē aĸmamalēdēr. 

  

Pediyatrik pop¿lasyon: 

Pediatrik hipertansiyon  

6 ila 18 yaĸēndaki ocuklar ve ergenler 

 

35 kgôdan daha zayēf ocuklar ve adºlesanlar iin baĸlangē dozu g¿nde bir kez 40 mg ve 35 

kg veya daha aĵēr ocuklar iin g¿nde bir kez 80 mgôdēr. Doz kan basēncē yanētēna dayalē 

olarak ayarlanmalēdēr. Klinik alēĸmalarda araĸtērēlan maksimum dozlar iin l¿tfen aĸaĵēdaki 

tabloyu inceleyiniz.  

Listeli olanlardan daha y¿ksek dozlar araĸtērēlmadēĵēndan ºnerilmemektedir.  

 

Kilo       Klinik alēĸmalarda araĸtērēlan maksimum doz  

Ó18 kg - <35 kg arasē    80 mg  

Ó35 kg - <80 kg arasē    160 mg  

Ó80 kg - Ò160 kg arasē   320 mg  

 

Renal bozukluĵu olan 6 -18 yaĸ arasēndaki pediatrik hastalarda kullanēm:  

Kreatinin klirensi <30 ml/dak olan pediatrik hastalarda ve diyaliz yaptēran pediatrik hastalarda 

kullanēm araĸtērēlmadēĵēndan, valsartan bu hastalarda ºnerilmemektedir. Kreatinin 

klirensi >30 ml/dak olan pediatrik hastalar iin doz ayarlamasē gerekli deĵildir. Renal 

fonksiyon ve serum potasyumu yakēndan takip edilmelidir (bkz., bºl¿m 4.4 ve 5.2). 

  

Hepatik bozukluĵu olan 6 - 18 yaĸ arasēndaki pediatrik hastalarda kullanēm  

Yetiĸkinlerde olduĵu gibi, PREMĶUM ĸiddetli hepatik bozukluĵu, biliyer sirozu olan 

pediatrik hastalarda ve kolestaz gºr¿len hastalarda kontrendikedir (bkz., bºl¿m 4.3, 4.4 ve 

5.2). Hafif ila orta ĸiddette hepatik bozukluĵu olan pediatrik hastalarda PREMĶUM ile klinik 

deneyim kēsētlēdēr. Valsartan dozu bu hastalarda 80 mgôē aĸmamalēdēr. 

 

6 yaĸēn altēndaki ocuklar 

  

6 yaĸēn altēndaki ocuklarda PREMĶUMôun g¿venliliĵi ve etkililiĵi belirlenmemiĸtir (bkz., 

bºl¿m 4.8, 5.1 ve 5.2).  

 

Pediatrik kalp yetmezliĵi ve yeni miyokard enfarkt¿s¿  

PREMĶUM ocuklarda ve 18 yaĸ altēndaki ergenlerde, g¿venlilik ve etkililik verilerinin 

olmamasēndan ºt¿r¿ kalp yetmezliĵi veya yeni miyokard enfarkt¿s¿n tedavisi iin 

ºnerilmemektedir. 

  

Uygulama ĸekli  

PREMĶUM a veya tok karna alēnabilir ve su ile uygulanmalēdēr. 
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Geriyatrik pop¿lasyon:  

65 yaĸ veya ¿zerindeki hastalarda, valsartanēn etkinliĵi ve g¿venliĵinde bir fark 

gºzlenmemiĸtir. Ancak bu pop¿lasyonda, tedavide daha fazla hassasiyet gºsterilmesi gºz ardē 

edilmemelidir. 

 

4.3. Kontrendikasyonlar 

¶ Valsartana veya PREMĶUMôun yardēmcē maddelerinden herhangi birine karĸē aĸērē 

duyarlēlēk.  

¶ ķiddetli karaciĵer yetmezliĵi, safra sirozu ve kolestazda.  

¶ PREMĶUM ile aliskiren ieren ilalarēn birlikte kullanēmē, diyabetes mellitus veya 

bºbrek yetmezliĵi (GFR < 60 ml/dak/1.73 m2) olan hastalarda kontrendikedir (bkz. 

Bºl¿m 4.5 ve 5.1).  

¶ Gebelikte (Bkz. Bºl¿m 4.6. Gebelik ve laktasyon).  

 

kontrendikedir. 

 

4.4. ¥zel kullanēm uyarēlarē ve ºnlemleri 

Hiperkalemi  

Potasyum takviyelerinin, potasyum tutucu di¿retiklerin, potasyum ieren yapay tuzlarēn veya 

potasyum d¿zeylerini artēran diĵer ajanlarēn (heparin vs.) PREMĶUM ile birlikte kullanēmē 

ºnerilmemektedir. Potasyumun uygun aralēklarla izlenmesi ºnerilir. 

  

Sodyum ve/veya hacim aēĵē olan hastalar  

Ķleri derecede sodyum aēĵē ve/veya hacim aēĵē olan hastalarda, ºrneĵin y¿ksek doz di¿retik 

kullananlarda, PREMĶUM tedavisi baĸlanmasēndan sonra seyrek vakalarda semptomatik 

hipotansiyon geliĸebilir. Bu nedenle de PREMĶUM tedavisine baĸlanmadan ºnce, ºrneĵin 

kullanēlan di¿retik dozu azaltēlarak, sodyum ve/veya hacim aēĵē d¿zeltilmelidir.  

 

Hipotansiyon geliĸecek olursa hasta sērt¿st¿ yatērēlmalē ve gerekirse intravenºz serum 

fizyolojik inf¿zyonu uygulanmalēdēr. Kan basēncē stabilize olduktan sonra, PREMĶUM 

tedavisine devam edilebilir. 

  

Bºbrek arter stenozu  

Her iki bºbrek arterinde stenoz mevcut olan hastalarda ya da bºbrek arterinde stenoz geliĸmiĸ 

olan, tek bºbrekli hastalarda PREMĶUMôun g¿venli bir ĸekilde kullanēlabileceĵi 

gºsterilmemiĸtir.  

 

Tek yanlē bºbrek arter stenozuna baĵlē renovask¿ler hipertansiyon geliĸmiĸ olan 12 hastada 

kēsa s¿reli PREMĶUM tedavisi bºbrek hemodinamiĵinde, serum kreatinin d¿zeyinde veya kan 

¿re azotunda (BUN) anlamlē deĵiĸikliklere neden olmamēĸtēr. Ancak renin-anjiotensin 

aldosteron sistemini etkileyen diĵer ilalar, tek ya da iki yanlē renal arter stenozu olan 

hastalarda, kan ¿re ve serum kreatinin d¿zeylerini y¿kseltebildiĵinden, bir g¿venlik ºnlemi 

olarak her iki parametrenin izlenmesi ºnerilir.  

 

Bºbrek transplantasyonu  

Yakēn zamanda bºbrek transplantasyonu yapēlmēĸ olan hastalarda PREMĶUMôun g¿venli 

kullanēmē ile ilgili olarak herhangi bir deneyim mevcut deĵildir. 
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Primer hiperaldosteronizm  

Primer hiperaldosteronizmi olan hastalar, renin-anjiyotensin sistemlerinin aktif durumda 

olmamasē nedeniyle, PREMĶUM ile tedavi edilmemelidir. 

  

Aortik ve mitral kapakēk stenozu, hipertrofik obstr¿ktif kardiyomiyopati  

Diĵer t¿m vazodilatatºrlerde olduĵu gibi, aortik ve mitral kapakēk stenozu ya da hipertrofik 

obstr¿ktif kardiyomiyopatisi (HOCM) olan hastalarda ºzel dikkat gerekmektedir.  

 

Bºbrek fonksiyon bozukluĵu  

Kreatinin klerensi < 10 ml/dak olan hastalarda g¿venli kullanēmēna iliĸkin halihazērda 

deneyim bulunmamaktadēr, bu nedenle bu hastalarda valsartan dikkatli kullanēlmalēdēr. 

Kreatinin klerensi > 10 ml/dak olan hastalarda doz ayalamasēna gerek bulunmamaktadēr. (bkz. 

Bºl¿m 4.2 ve 5.2. Farmakokinetik ºzellikler). 

 

Karaciĵer fonksiyon bozukluĵu  

Karaciĵer yetmezliĵi olan hastalar dikkatle takip edilmelidir. Valsartanēn oĵunluĵu 

deĵiĸmemiĸ olarak safra yoluyla uzaklaĸtērēlēr ve safra yolu obstr¿ksiyonu olan hastalarda, 

valsartan klerensinin azaldēĵē gºsterilmiĸtir (Bkz. Bºl¿m 5.2. Farmakokinetik ºzellikler). Bu 

hastalarda valsartan kullanēlērken ºzellikle dikkatli olmak gerekir. 

  

Kalp yetmezliĵi / Miyokard infarkt¿s¿ sonrasē  

Kaptopril ve valsartan kombinasyonu ilave bir fayda saĵlamamēĸtēr, aksine tek baĸēna 

kullanēmlarēna kēyasla advers olay riski artmēĸtēr (bkz. Bºl¿m 5.1). Bu nedenle, valsartanēn bir 

anjiyotensin dºn¿ĸt¿r¿c¿ enzim (ADE) inhibitºr¿ ile kombinasyonu ºnerilmemektedir.  

 

Kalp yetmezliĵi olan veya miyokard infarkt¿s¿ sonrasēndaki hastalara PREMĶUM 

kullanēlmasē oĵu zaman kan basēncēnēn bir miktar azalmasēyla sonulanēr ama dozajla ilgili 

talimat izlendiĵi s¿rece PREMĶUM tedavisine semptomatik hipotansiyonun devam etmesi 

nedeniyle son vermek, genellikle gerekli deĵildir.  

 

PREMĶUM bir ADE inhibitºr¿yle kombine olarak kullanēlmasē durumunda ºzellikle 

hipotansiyon, hiperkalemi ve bºbrek fonksiyonunda azalma (akut bºbrek yetmezliĵi dahil) 

olmak ¿zere advers reaksiyon riski artabilir. Kalp yetmezliĵi olan hastalarda, bir ADE 

inhibitºr¿, bir beta blokeri ve valsartanēn ¿l¿ kombinasyonu hibir klinik fayda 

gºstermemiĸtir (bkz. Bºl¿m 5.1). Bu kombinasyon advers olaylar riskini artērdēĵēndan 

ºnerilmemektedir. Bir ADE-inhibitºr¿, bir mineralokortikoid reseptºr antagonisti ve 

valsartandan oluĸan ¿l¿ kombinasyon da ºnerilmez. Bu kombinasyonlar uzman gºzetimi 

altēnda kullanēlmalē ve bºbrek fonksiyonu, elektrolitler ve kan basēncē yakēndan sēk sēk takip 

edilmelidir. 

 

Kalp yetmezliĵi olan veya miyokard infarkt¿s¿ sonrasēndaki hastalarda tedaviye baĸlanērken, 

dikkatli olunmalēdēr. Kalp yetmezliĵi olan hastalarēn deĵerlendirilmesi, her zaman renal 

fonksiyon deĵerlendirmesini iermelidir (bkz. Bºl¿m 4.2). 

 

Kalp yetmezliĵi olan hastalarda, PREMĶUM kullanēmē yaygēn olarak kan basēncēnda bir 

miktar azalma ile sonulanmakla birlikte, doz uygulama talimatlarē izlendiĵi s¿rece devam 

eden semptomatik hipotansiyon nedeniyle tedavinin bērakēlmasē her zaman gerekli deĵildir 

(bkz. Bºl¿m 4.2).  
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Bºbrek fonksiyonu, renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi aktivasyonuna baĵlē olabilen 

hastalarda (ºrn. ĸiddetli kalp yetmezliĵi olan hastalar) ADE inhibitºrleri ile tedavi olig¿ri 

ve/veya progresif azotemi veya nadir durumlarda akut bºbrek yetmezliĵi ve/veya ºl¿m ile 

iliĸkilendirilmiĸtir. Valsartan bir anjiyotensin II reseptºr¿ blokeri olduĵundan PREMĶUMôun 

kullanēlmasēnēn bºbrek fonksiyon bozukluĵu ile iliĸkili olabileceĵi gºz ardē edilemez. 

 

Diyabetik nefropatisi bulunan hastalarda ADE inhibitºrleri ve anjiyotensin II reseptºr 

blokerleri birlikte kullanēlmamalēdēr. 

  

Renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin (RAAS) dual blokajē  

ADE-inhibitºrleri, anjiyotensin II reseptºr blokerleri ya da aliskirenin birlikte kullanēlmasē 

durumunda hipotansiyon, senkop, hiperkalemi riskinin arttēĵē ve bºbrek fonksiyonunun 

azaldēĵēna (akut bºbrek yetmezliĵi dahil) dair kanētlar bulunmaktadēr. RAASôēn dual 

blokajēna yol atēĵēndan ADE inhibitºrleri, anjiyotensin II reseptºr blokerleri ya da aliskirenin 

birlikte kullanēlmasē ºnerilmez (bkz. Bºl¿m 4.5 ve 5.1). 

Eĵer dual blokaj tedavisi mutlaka gerekli gºr¿l¿rse sadece uzman gºzetimi altēnda yapēlmalē 

ve bºbrek fonksiyonu, elektrolitler ve kan basēncē yakēndan sēk sēk takip edilmelidir. 

Diyabetik nefropatisi bulunan hastalarda ADE-inhibitºrleri ve anjiyotensin II reseptºr 

blokerleri birlikte kullanēlmamalēdēr. 

  

Anjiyºdem  

Solunum yolunun tēkanmasēna neden olacak ĸekilde larinks ve glottisin ĸiĸmesi ve/veya y¿zde, 

dudaklarda, farinkste ve/veya dilde ĸiĸme dahil olmak ¿zere, valsartanla tedavi edilen 

hastalarda anjiyoºdem bildirilmiĸtir; bu hastalardan bazēlarēnda ADE inhibitºrleri de dahil 

olmak ¿zere baĸka ilalarla da anjiyoºdem meydana gelmiĸtir. Anjiyoºdem meydana gelen 

hastalarda PREMĶUM derhal kesilmeli ve tekrar uygulanmamalēdēr. 

 

Gebelik  

Anjiyotensin II Reseptºr Antagonistleri (AIIRAôlar) gebelik sērasēnda baĸlatēlmamalēdēr. Gebe 

kalmayē planlayan kadēnlar, gebelikte kullanēm aēsēndan kanētlanmēĸ g¿venlilik profiline 

sahip alternatif anti-hipertansif tedavilere geirilmelidir. Gebelik teĸhis edildiĵinde, 

AIIRAôlar ile tedaviye derhal son verilmeli ve uygun ise alternatif bir tedavi baĸlatēlmalēdēr 

(bkz. bºl¿m 4.3 ve 4.6). 

 

Laktoz uyarēsē: 

Nadir kalētēmsal galaktoz intoleransē, Lapp laktoz yetmezliĵi ya da glikoz-galaktoz 

malabsorpsiyon problemi olan hastalarēn bu ilacē kullanmamalarē gerekir.   

 

4.5. Diĵer tēbbi ¿r¿nler ile etkileĸimler ve diĵer etkileĸim ĸekilleri 

 

Klinik alēĸma verileri, renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin (RAAS), ADE-inhibitºrleri, 

anjiyotensin II reseptºr blokerleri ya da aliskirenin kombine kullanēmēyla ikili blokajēnēn, tekli 

RAAS-etkili ajanēn kullanēmēna kēyasla daha y¿ksek sēklēkta hipotansiyon, hiperkalemi ve 

bºbrek fonksiyonunda azalma (akut bºbrek yetmezliĵi dahil) gibi advers olaylarla iliĸkili 

olduĵunu gºstermiĸtir (bkz. Bºl¿m 4.3, 4.4 ve 5.1). 

 

Aliskiren ile birlikte kullanēm: 

ARB ya da ADE inhibitºrlerinin aliskirenle kullanēmē diyabetes mellitus veya bºbrek 

yetmezliĵi (GFR < 60 ml/dak/1.73 m2) olan hastalarda kontrendikedir (bkz.Bºl¿m 4.3 ve 4.4). 
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Potasyum: Spironolakton, triamteren, amilorid gibi potasyum tutucu di¿retiklerin, potasyum 

takviyelerinin veya potasyum ieren yapay sofra tuzlarēnēn birlikte kullanēlmasē, serum 

potasyumunda artēĸlara ve kalp yetersizliĵi olan hastalarda serum kreatininde y¿kselmeye 

neden olabilir. Eĸ zamanlē ila kullanēmē gerekli gºr¿l¿rse, serum potasyum d¿zeyinin 

izlenmesi tavsiye edilir. 

 

Lityum: ADE inhibitºrleriyle ya da anjiyotensin II reseptºr antagonistleri (valsartan dahil) ile 

birlikte kullanēmē sērasēnda serum lityum konsantrasyonlarēnda geri dºn¿ĸ¿ml¿ artēĸlar ve 

toksisite bildirilmiĸtir. Bu nedenle, eĸzamanlē kullanēm sērasēnda serum lityum d¿zeylerinin 

dikkatlice takip edilmesi ºnerilir. Ayrēca bir di¿retik de kullanēlēyor ise, lityum toksisitesi 

riskinin valsartan ile daha da artabileceĵi d¿ĸ¿n¿lmektedir. 

 

Non-steroidal antiinflamatuvar ilalar (NSAĶĶôler) (seici COX-2 inhibitºrlerini, asetil 

salisilik asit > 3 g/g¿nô¿ ieren) ve seici olmayan NSAĶĶôlerin valsartan ile birarada 

kullanēmēnda dikkatli olunmalēdēr.  

 

Anjiyotensin II antagonistleri NSAĶĶôlerle eĸ zamanlē verildiĵinde, antihipertansif etkide 

azalma ortaya ēkabilir. 

  

Buna ilaveten anjiyotensin II antagonistleri ve NSAĶĶôlerin bir arada kullanēlmasē bºbrek 

fonksiyonunun kºt¿leĸme riskinde ve serum potasyum d¿zeyinde bir artēĸa yol aabilir. Bu 

nedenle, tedavinin baĸēnda bºbrek fonksiyonunun izlenmesi ve hastada yeterli d¿zeyde 

hidrasyon saĵlanmasē ºnerilir.  

 

Taĸēyēcēlar: Ķnsan karaciĵer dokusu ile yapēlan bir in vitro alēĸmadan elde edilen veriler, 

valsartanēn hepatik alēm taĸēyēcēsē OATP1B ve hepatik efl¿ks taĸēyēcēsē MRP2ônin bir 

substratē olduĵunu gºstermektedir. Alēm taĸēyēcēsē inhibitºrlerinin (rifampin, siklosporin) veya 

efl¿ks taĸēyēcēsē inhibitºrlerinin (ritonavir) eĸ zamanlē olarak uygulanmasē sistemik valsartan 

maruziyetini artērabilir.  

 

Yiyecekler ile birlikte alēndēĵēnda, absorpsiyon oranē % 50 ve absorpsiyon miktarē % 40 d¿ĸer. 

Bu azalmaya, terapºtik etkide klinik ºnemi olan bir azalma eĸlik etmez ve bu y¿zden de 

PREMĶUM, yemeklerde veya a karnēna alēnabilir. 

 

Diĵer antihipertansif ilalar gibi, dong quai, ephedra, yohimbin, ginseng ve sarēmsak 

preparatlarē ile birlikte kullanēmdan kaēnēlmalēdēr.  

 

Klinik ºnemi olan herhangi bir ila etkileĸimi bulunmamēĸtēr. Klinik alēĸmalarda valsartanla 

birlikte kullanēmē incelenen ilalar arasēnda simetidin, varfarin, furosemid, digoksin, atenolol, 

indometazin, hidroklorotiyazid, amlodipin ve glibenklamid yer almaktadēr. 

  

Valsartan ºnemli ºl¿de metabolize olmadēĵēndan, sitokrom P450 sisteminin metabolik 

ind¿ksiyonu veya inhibisyonu ĸeklindeki klinik olarak ºnemli ila-ila etkileĸimleri, valsartan 

ile beklenmez. Valsartanēn metabolizasyonundan sorumlu olan enzim tanēmlanmamēĸtēr. 

Valsartan plazma proteinlerine y¿ksek oranda baĵlanmasēna raĵmen in vitro alēĸmalarda, 

yine proteinlere y¿ksek oranda baĵlanan ilalar olan diklofenak, furosemid ve varfarin gibi 

ilalarla bu d¿zeyde herhangi bir etkileĸim gºr¿lmemiĸtir. 

  

¥zel pop¿lasyonlara iliĸkin ek bilgiler  
¥zel pop¿lasyonlara iliĸkin hibir klinik etkileĸim alēĸmasē y¿r¿t¿lmemiĸtir. 



8 / 19 

 

Pediyatrik pop¿lasyon:  

Pediyatrik pop¿lasyona iliĸkin hibir klinik etkileĸim alēĸmasē y¿r¿t¿lmemiĸtir. 

4.6. Gebelik ve laktasyon 

  

Genel tavsiye  
Gebelik kategorisi: D.  

 

¢ocuk doĵurma potansiyeli bulunan kadēnlar/Doĵum kontrol¿ (Kontrasepsiyon)  
Valsartanēn gebelik ve/veya fetus/yeni doĵan ¿zerinde zararlē farmakolojik etkileri 

bulunmaktadēr.  

 

RAAS ¿zerinde de doĵrudan etkili diĵer ilalarda olduĵu gibi, PREMĶUM gebe kalmayē 

planlayan kadēnlarda kullanēlmamalēdēr. RAAS ¿zerinde etkili olan herhangi bir ila reete 

eden saĵlēk profesyonelleri, ocuk doĵurma potansiyeli olan kadēnlara bu ajanlarēn gebelik 

sērasēndaki potansiyel risklerini anlatmalēdēr.  

 

Bu nedenle valsartan kullanan doĵurganlēk aĵēndaki kadēnlar, etkin bir doĵum kontrol 

yºntemi kullanmalēdērlar. 

  

Gebelik dºnemi  
RAAS ¿zerine doĵrudan etkili diĵer ilalarda olduĵu gibi PREMĶUM gebelik sērasēnda (bkz. 

Bºl¿m 4.3) kullanēlmamalēdēr. Anjiotensin II antagonistlerinin etki mekanizmasēna baĵlē 

olarak, fetus iin oluĸturacaĵē risk gºzardē edilemez. Gebeliĵin ikinci ve ¿¿nc¿ 

dºnemlerindeki kadēnlarda kullanēlan ADE inhibitºrlerine in utero maruz kalan fetusun zarar 

gºrd¿ĵ¿ veya ºld¿ĵ¿ bildirilmiĸtir. Ķstemeyerek valsartan kullanan gebe kadēnlarda spontan 

d¿ĸ¿k, oligohidramniyon ve yeni doĵan renal bozukluĵu bildirilmiĸtir. Tedavi sērasēnda 

gebelik tespit edilirse, PREMĶUM kullanēmēna m¿mk¿n olan en kēsa s¿rede son vermek 

gerekir.  

 

Laktasyon dºnemi  
Valsartan insan s¿t¿yle atēlēp atēlmadēĵē bilinmemektedir. Hayvanlar ¿zerinde yapēlan 

alēĸmalar, emziren sēanlarda valsartanēn s¿tle atēldēĵēnē gºstermektedir. PREMĶUMôun s¿t 

veren annelerde kullanēlmasē ºnerilmemektedir.  

 

¦reme yeteneĵi / Fertilite  
PREMĶUMôun insanlarda fertilite ¿zerindeki etkilerine dair bilgi yoktur. Sēanlarda yapēlan 

alēĸmalarda valsartanēn fertilite ¿zerinde herhangi bir etkisi gºsterilmemiĸtir (bkz. Bºl¿m 13 

Klinik Dēĸē g¿venlilik verileri) (bkz. Bºl¿m 5.3.).  

 

4.7. Ara ve makine kullanēmē ¿zerindeki etkiler  
Diĵer antihipertansif ilalar gibi valsartan kullanēlmasē sērasēnda da, ara ya da makine 

kullanērken dikkatli olunmasē ºnerilir. 

  

4.8. Ķstenmeyen etkiler 

Hipertansiyonlu yetiĸkin hastalarda yapēlan kontroll¿ klinik alēĸmalarda advers 

reaksiyonlarēn (ADR) genel insidansē, plasebo ile benzer ve valsartan farmakolojisi ile 

uyumludur. ADR insidansē dozla veya tedavi s¿resiyle alakalē gºr¿nmemektedir ve cinsiyet, 

yaĸ veya ērkla herhangi bir iliĸki ortaya konmamēĸtēr. 
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Klinik alēĸmalardan, pazarlama sonrasē deneyimden bildirilen advers reaksiyonlar ve 

laboratuar bulgularē sistem organ sēnēfēna gºre aĸaĵēda sēralanmēĸtēr. 

  

Sēklēklar ĸu ĸekilde tanēmlanēr: ¢ok yaygēn (Ó1/10); yaygēn (Ó1/100,<1/10); yaygēn olmayan  

( Ó 1/1000, <1/100); seyrek (Ó1/10000, <1/1000); ok seyrek (<1/10000), bilinmiyor (eldeki 

verilerden hareketle tahmin edilemiyor). Her bir sēklēk grubunda advers reaksiyonlar (azalan) 

ĸiddet yoĵunluĵuna gºre sēralanmēĸtēr. 

  

Pazarlama sonrasē deneyimden bildirilen advers reaksiyonlara ve laboratuar bulgularēna ADR 

sēklēĵēnē uygulamak m¿mk¿n olmadēĵē takdirde ñbilinmiyorò olarak sēralanmaktadēr.  

 

Hipertansiyonda Advers Ķla Reaksiyonlarē  

 

Kan ve lenf sistemi hastalēklarē  
Bilinmiyor: Hemoglobin azalmasē, hematokrit azalmasē, nºtropeni , trombositopeni  

 

Baĵēĸēklēk sistemi hastalēklarē  
Bilinmiyor: Serum hastalēĵē dahil olmak ¿zere aĸērē hassasiyet 

  

Metabolizma ve beslenme hastalēklarē  
Bilinmiyor: Serum potasyum artēĸē, hiponatremi  

 

Kulak ve i kulak hastalēklarē  
Yaygēn olmayan: Vertigo  

 

Vask¿ler hastalēklar  
Bilinmiyor: Vask¿lit  

 

Solunum, gºĵ¿s bozukluklarē ve mediastinal hastalēklar  
Yaygēn olmayan: ¥ks¿r¿k  

 

Gastrointestinal hastalēklar  
Yaygēn olmayan: Karēn aĵrēsē 

  

Hepato-biliyer hastalēklar  
Bilinmiyor: Serum bilirubin artēĸē dahil olmak ¿zere karaciĵer fonksiyonu deĵerlerinde artēĸ  

 

Deri ve deri altē doku hastalēklarē  
Bilinmiyor: Anjiyoºdem, b¿llºz dermatit, deri dºk¿nt¿s¿, kaĸēntē  

 

Kas-iskelet bozukluklarē, baĵ doku hastalēklarē  
Bilinmiyor: Miyalji  

 

Bºbrek ve idrar yolu hastalēklar  
Bilinmiyor: Renal yetmezlik ve bozukluk, serum kreatinin y¿ksekliĵi  

 

Genel bozukluklar ve uygulama bºlgesine iliĸkin hastalēklar 

Yaygēn olmayan: Halsizlik  
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Hipertansif hastalardaki klinik alēĸmalar sērasēnda, alēĸma ilacēyla herhangi bir nedensel 

iliĸki olup olmamasēndan baĵēmsēz olarak aĸaĵēdaki olaylar da gºzlenmiĸtir: Artralji, asteni, 

sērt aĵrēsē, ishal, baĸ dºnmesi, baĸ aĵrēsē, insomnia, libido azalmasē, bulantē, ºdem, farenjit, 

rinit, sin¿zit, ¿st solunum yolu enfeksiyonu, viral enfeksiyonlar.  

 

Pediatrik pop¿lasyon  

Hipertansiyon  

Valsartanēn antihipertansif etkisi, 6 - 18 yaĸ arasēndaki 561 pediatrik hastada yapēlan iki 

randomize, ift kºr klinik alēĸmada deĵerlendirilmiĸtir. Ķzole gastrointestinal bozukluklar 

(karēn aĵrēsē, bulantē ve kusma gibi) ve baĸ dºnmesi haricinde, 6 - 18 yaĸ arasēndaki pediatrik 

hastalar iin g¿venlilik profili ve yetiĸkinler iin daha ºnce bildirilen g¿venlilik profili 

arasēnda advers reaksiyonlarēn tipi, sēklēĵē ve ĸiddeti aēsēndan ilgili farklēlēklar tespit 

edilmemiĸtir.  

 

6 - 16 yaĸ arasēndaki pediatrik hastalarda nºrobiliĸsel ve geliĸimsel deĵerlendirme valsartan 

ile tedaviden sonra bir yēla kadar klinik olarak ilgili advers etki ortaya koymamēĸtēr. 

Hiperkalemi altta yatan kronik bºbrek hastalēĵē gºr¿len 6 - 18 yaĸ arasēndaki ocuklarda ve 

ergenlerde daha sēk olarak gºzlenmiĸtir.  

 

Miyokard infarkt¿s¿ sonrasē ve/veya Kalp yetmezliĵi  
Miyokard infarkt¿s¿ sonrasē ve/veya kalp yetmezliĵi olan hastalarda yapēlan kontroll¿ klinik 

alēĸmalarda gºzlenen g¿venlik profili hipertansif hastalarda gºzlenen genel g¿venlik 

profilinden farklēlēk gºstermektedir. Bunun nedeni altta yatan hastalēklar olabilir. Miyokard 

infarkt¿s¿ sonrasē ve/veya kalp yetmezliĵi olan hastalarda gºr¿len advers reaksiyonlar 

aĸaĵēda sēralanmēĸtēr. 

  

Kan ve lenf sistemi hastalēklarē  
Bilinmiyor: Trombositopeni  

 

Baĵēĸēklēk sistemi hastalēklarē  
Bilinmiyor: Serum hastalēĵē dahil olmak ¿zere aĸērē hassasiyet  

 

Metabolizma ve beslenme hastalēklarē  
Yaygēn olmayan: Hiperkalemi  

Bilinmiyor: Serum potasyum artēĸē, hiponatremi 

  

Sinir sistemi hastalēklarē  
Yaygēn: Baĸ dºnmesi, postural baĸ dºnmesi 

Yaygēn olmayan: Senkop, baĸ aĵrēsē  

 

Kulak ve i kulak hastalēklarē  
Yaygēn olmayan: Vertigo  

 

Kardiyak hastalēklar  
Yaygēn olmayan: Kalp yetmezliĵi  

 

Vask¿ler hastalēklar  
Yaygēn: Hipotansiyon, ortostatik hipotansiyon 

Bilinmiyor: Vask¿lit  
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Solunum, gºĵ¿s bozukluklarē ve mediastinal hastalēklar  
Yaygēn olmayan: ¥ks¿r¿k  

 

Gastrointestinal hastalēklar  
Yaygēn olmayan: Bulantē, ishal  

Hepato-biliyer hastalēklar  
Bilinmiyor: Karaciĵer fonksiyon deĵerlerinde y¿kselme  

 

Deri ve deri altē doku hastalēklarē  
Yaygēn olmayan: Anjiyoºdem 

Bilinmiyor: B¿llºz dermatit, deri dºk¿nt¿s¿, kaĸēntē  

 

Kas-iskelet bozukluklarē ve baĵ doku hastalēklarē  
Bilinmiyor: Miyalji  

 

Bºbrek ve idrar yolu hastalēklarē  
Yaygēn: Renal yetmezlik ve bozukluk  

Yaygēn olmayan: Akut renal yetmezlik, serum kreatinin y¿ksekliĵi  

Bilinmiyor: Kan ¿re azotunda artēĸ  

 

Genel bozukluklar ve uygulama bºlgesine iliĸkin hastalēklar  
Yaygēn olmayan: Asteni, halsizlik  

  

Miyokard infarkt¿s¿ sonrasē ve/veya kalp yetmezliĵi olan hastalardaki klinik alēĸmalar 

sērasēnda, alēĸma ilacēyla herhangi bir nedensel iliĸki olup olmamasēndan baĵēmsēz olarak 

aĸaĵēdaki olaylar da gºzlenmiĸtir: Artralji, karēn aĵrēsē, sērt aĵrēsē, insomnia, libido azalmasē, 

nºtropeni, ºdem, farenjit, rinit, sin¿zit, ¿st solunum yolu enfeksiyonu, viral enfeksiyonlar.  

 

ķ¿pheli advers reaksiyonlarēn raporlanmasē 

Ruhsatlandērma sonrasē ĸ¿pheli ila advers reaksiyonlarēnēn raporlanmasē b¿y¿k ºnem 

taĸēmaktadēr. Raporlama yapēlmasē, ilacēn yarar/risk dengesinin s¿rekli olarak izlenmesine 

olanak saĵlar. Saĵlēk mesleĵi mensuplarēnēn herhangi bir ĸ¿pheli advers reaksiyonu T¿rkiye 

Farmakovijilans Merkezi (T¦FAM)ône bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr;           

e-posta:tufam@titck.gov.tr; tel:0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99). 

 

4.9. Doz aĸēmē ve tedavisi  

 

Aĸērē dozda PREMĶUM kullanēlmasē bilin kaybēna, dolaĸēm kollapsē ve/veya ĸoka yol 

aabilen hipotansiyon, bradikardi ve hiperkalemi ile sonulanabilir. Eĵer hasta ilacē yeni 

almēĸsa hemen kusturulmalēdēr. Aksi takdirde intravenºz serum fizyolojik inf¿zyonu 

uygulanēr. Eĵer hipotansiyon geliĸmiĸse, hasta sērt¿st¿ yatērēlēr ve volum d¿zeltilir.  

 

Valsartanēn v¿cuttan hemodiyalizle uzaklaĸtērēlma olasēlēĵē yoktur.  

 

 

 

 

 

 

 

http://www.titck.gov.tr/
tel:0
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5. FARMAKOLOJĶK ¥ZELLĶKLER  

 

5.1. Farmakodinamik ºzellikler  

Farmakoterapºtik grup: Anjiyotensin II antagonistleri, d¿z 

ATC kodu: C09C A03  

 

Anjiotensin I (AT1), ADE (anjiotensin dºn¿ĸt¿r¿c¿ enzim) etkisiyle anjiotensin II (AT2)ôye 

dºn¿ĸt¿r¿l¿r. Anjiotensin II renin-anjiotensin-aldosteron sisteminin (RAAS) aktif 

hormonudur. 

 

Anjiotensin II eĸitli dokularēn h¿cre membranlarēndaki spesifik reseptºrlere baĵlanēr.  

 

¥zellikle kan basēncēnēn hem doĵrudan, hem de dolaylē yoldan d¿zenlenmesi olmak ¿zere, 

ok eĸitli fizyolojik etkilere sahip olan anjiotensin II, g¿l¿ vazokonstriktºr etkisi nedeniyle 

doĵrudan pressºr cevaba yol aar. Ayrēca v¿cutta sodyum tutulmasēnē ve aldosteron 

salgēlanmasēnē arttērēr. 

  

Valsartan oral yoldan aktif, g¿l¿ ve spesifik bir anjiotensin II (Ang II) reseptºr blokºr¿d¿r. 

Anjiotensin IIônin bilinen etkilerinden sorumlu olan AT1 reseptºr alt-tipini selektif olarak 

etkiler. Valsartan ile AT1 reseptºr blokajēndan sonra y¿kselen anjiotensin II plazma seviyeleri, 

bloke olmayan ve AT1 reseptºrlerin etkisini ortadan kaldērēyor gibi gºr¿nen AT2 reseptºrlerini 

stim¿le eder. AT1 reseptºr¿nde hibir kēsmi agonist aktiviteye sahip olmayan valsartanēn bu 

reseptºre olan ilgisi, AT2 reseptºr¿ne olan ilgisinden ok daha fazladēr (yaklaĸēk 20 000 misli). 

  

Valsartan, anjiotensin Iôi IIôye dºn¿ĸt¿ren ve bradikinini paralayan, kininaz II olarak da 

bilinen, anjiotensin dºn¿ĸt¿r¿c¿ enzimi (ADE) inhibe etmez. ADE ¿zerinde etkili olmamalarē 

ve ayrēca ne bradikinini, ne de P maddesini g¿lendirici etki gºstermemeleri nedeniyle, 

anjiotensin II reseptºr blokºrlerinin ºks¿r¿kle iliĸkisi yoktur. Valsartanēn bir ADE 

inhibitºr¿yle karĸēlaĸtērēldēĵē klinik alēĸmalarda kuru ºks¿r¿k gºr¿lme sēklēĵē valsartan 

grubunda, ADE inhibitºr¿ kullanan gruba kēyasla anlamlē ĸekilde (p<0.05) daha d¿ĸ¿k 

olmuĸtur (% 2.6ôya karĸēlēk 7.9). ADE inhibitºr¿ kullanērken kuru ºks¿r¿k ĸikayetleri olan 

hastalar ¿zerinde yapēlan bir klinik alēĸmada, valsartan kullanan hastalarēn %19.5ôinde, 

tiyazid grubundan bir di¿retik kullanan hastalarēn %19.0ôunda ve bir ADE inhibitºr¿ alan 

hastalarēn ise % 68.5ôinde ºks¿r¿k gºr¿lm¿ĸt¿r (p<0.05). Valsartan, diĵer hormon 

reseptºrlerine veya kardiyovask¿ler d¿zenlemede ºnemli olduĵu bilinen iyon kanallarēna 

baĵlanmaz veya bunlarē bloke etmez.  

 

Hipertansiyon  
Hipertansiyon hastalarēna PREMĶUM verilmesi, nabēz sayēsēnda deĵiĸiklik yapmaksēzēn, kan 

basēncēnē azaltēr.  

Hastalarēn oĵunda, bir tek oral dozun verilmesinden sonra, 2 saat ierisinde antihipertansif 

etki baĸlar ve 4-6 saat ierisinde doruk d¿zeye y¿kselir. Antihipertansif etki dozun 

verilmesinden sonra 24 saat boyunca devam eder. Tekrarlanan dozlar kullanēldēĵē zaman, kan 

basēncēnda maksimal azalma, hangi doz kullanēlērsa kullanēlsēn, genellikle 2-4 hafta ierisinde 

elde edilir ve uzun s¿reli tedavi sērasēnda aynē ĸekilde devam eder. Valsartan, 

hidroklorotiyazid ile birlikte kullanēldēĵēnda kan basēncēnda ºnemli bir ek d¿ĸ¿ĸ saĵlanēr. 

  

Valsartan kullanēmēna birdenbire son verildiĵinde rebound hipertansiyon veya baĸka bir klinik 

advers olay gºr¿lmemiĸtir.  
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Hipertansif hastalarda yapēlan oklu doz alēĸmalarēnda valsartanēn total kolesterol, alēk 

trigliseridleri, alēk serum glukozu veya ¿rik asit d¿zeylerine kayda deĵer etkileri 

gºr¿lmemiĸtir.  

 

Ķki b¿y¿k randomize kontroll¿ alēĸma (ONTARGET (Ongoing Telmisartan Alone and in 

combination with Ramipril Global Endpoint trial) ve VA NEPHRON-D (The Veterans 

Affairs Nephropathy in Diabetes)) bir ADE-inhibitºr¿n¿n bir anjiyotensin II reseptºr 

blokeriyle kombine kullanēmēnē incelemiĸtir. 

 

ONTARGET alēĸmasē, kardiyovask¿ler ya da serebrovask¿ler hastalēk ºyk¿s¿ olan ya da 

kanētlanmēĸ son-organ hasarē ile birlikte seyreden tip 2 diyabetes mellitus hastalarēnda 

y¿r¿t¿lm¿ĸt¿r. VA NEPHRON-D alēĸmasē, tip 2 diyabetes mellitus hastalēĵē olan ve 

diyabetik nefropatisi bulunan hastalarda y¿r¿t¿lm¿ĸt¿r. 

 

Bu alēĸmalar, renal ve/veya kardiyovask¿ler sonlanēmlar ve mortalite ¿zerinde anlamlē yarar 

gºstermemiĸ, monoterapiyle kēyaslandēĵēnda hiperkalemi, akut bºbrek hasarē ve/veya 

hipotansiyon riskinin arttēĵē gºzlenmiĸtir. Benzer farmakodinamik ºzellikleri dikkate 

alēndēĵēnda, bu sonular diĵer ADE-inhibitºrleri ve anjiyotensin II reseptºr blokerleri iin de 

anlamlēdēr. 

 

Bu nedenle ADE-inhibitºrleri ve anjiyotensin II reseptºr blokerleri diyabetik nefropati 

bulunan hastalarda birlikte kullanēlmamalēdēr. 

 

ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes using Cardiovascular and Renal Disease 

Endpoints) alēĸmasē, kronik bºbrek hastalēĵē, kardiyovask¿ler hastalēk ya da her ikisi bulunan 

tip 2 diyabetes mellitus hastalarēnda standart bir ADE-inhibitºr¿ ya da bir anjiyotensin II 

reseptºr¿ blokeri tedavisine aliskiren eklenmesinin yararēnē test etmek iin tasarlanan bir 

alēĸma olmuĸtur. Advers sonu riskinde artēĸ olmasē nedeniyle alēĸma erken 

sonlandērēlmēĸtēr. Aliskiren grubunda, plasebo grubuna kēyasla, kardiyovask¿ler ºl¿m ve inme 

vakalarēnēn her ikisi de sayēsal olarak daha sēk gºr¿lm¿ĸ ve ilgili advers olaylar ve ciddi 

advers olaylar (hiperkalemi, hipotansiyon ve renal disfonksiyon) aliskiren grubunda plasebo 

grubuna gºre daha sēk bildirilmiĸtir. 

 

Kalp yetmezliĵi  
Hemodinamik ve Nºrohormonlar: Pulmoner kapiller basēncē 15 mmHg veya daha y¿ksek 

olan, NYHA sēnēf II, III veya IV kalp yetmezliĵi vakalarēnēn katēldēĵē 2 kēsa s¿reli, kronik 

tedavi alēĸmasēnda, hemodinamik parametreler ve plazmadaki nºrohormon d¿zeyleri 

ºl¿lm¿ĸt¿r. Bunlardan, kronik olarak ADE inhibitºr¿ kullanan hastalarēn yer aldēĵē bir 

alēĸmada, ADE inhibitºr¿yle birlikte verilen tek veya oĵul valsartan dozlarē, hemodinamik 

parametrelerde ve bu arada pulmoner kapiller basēnta, pulmoner arter diastolik basēncēnda ve 

sistolik kan basēncēnda d¿zelme saĵlamēĸtēr. 28 g¿nl¿k tedaviden sonra plazma aldosteron ve 

plazma noradrenalin d¿zeyleri azalmēĸtēr. Yalnēzca ºnceki 6 ay ierisinde ADE inhibitºr¿ 

kullanmamēĸ olan hastalarēn katēldēĵē ikinci alēĸmada ise valsartan; 28 g¿n devam eden 

tedavi sonunda pulmoner kapiler basēnta, sistemik damar direncinde, kalp dakika hacminde 

ve sistolik kan basēncēnda anlamlē d¿zelme saĵlamēĸtēr. Uzun s¿reli valsartan kalp yetersizliĵi 

alēĸmasēnda (Val-HeFT), valsartan grubundaki plazma norepinefrin ve beyindeki natri¿retik 

peptid d¿zeyleri, plasebo grubuna gºre baĸlangēca kēyasla anlamlē ĸekilde azalmēĸtēr. 

  

Morbidite ve mortalite: Val-HeFT alēĸmasē, valsartanēn; standart kalp yetmezliĵi tedavisi 

gºren, sol ventrik¿l ejeksiyon fraksiyonu <%40 ve sol ventrik¿l¿n diastol sērasēndaki i 
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apē >2.9 cm/m2 olan, NYHA sēnēf II (%62), sēnēf III (%36) veya sēnēf IV (%2) kalp 

yetmezliĵi vakalarēnda morbidite ve mortalite ¿zerindeki etkisini plaseboyla karĸēlaĸtēran, 

kontroll¿, ok-uluslu, randomize bir alēĸmadēr. Bu alēĸmaya 16 ¿lkeden katēlan 5010 hasta; 

ADE inhibitºrleri (%93), di¿retikler (%86), digoksin (%67) ve beta-blokºr (%36) dahil  

standart kalp yetmezliĵi tedavisine ilave olarak valsartan ya da plasebo kullanmak ¿zere 

rastgele gruplandērēlmēĸtēr. Hastalarēn ortalama yaklaĸēk 2 yēl izlendiĵi bu alēĸmada 

kullanēlan g¿nl¿k valsartan dozu, ortalama 254 miligramdēr. Val-HeFT alēĸmasēnda; b¿t¿n 

nedenlere baĵlē mortaliteyle (ºl¿me kadar geen s¿re); hastanēn ºlmesi, reanimasyonla hayata  

dºnd¿r¿ld¿ĵ¿ ani kardiyak ºl¿m¿n gerekleĸmesi, kalp yetmezliĵi nedeniyle hastaneye 

yatērēlmasē veya hasta hastaneye yatērēlmasa da, en az 4 saat s¿reyle intravenºz inotrop ya da 

vazodilatºr ilalar kullanēlmasē ĸeklinde tanēmlanan kalp yetmezliĵi morbiditesi (ilk morbidite 

olayēna kadar geen s¿re) olmak ¿zere, 2 primer bitiĸ noktasē ¿zerinde durulmuĸtur. B¿t¿n 

nedenlere baĵlē mortalite, valsartan ve plasebo gruplarēnda birbirine yakēn olmuĸ; buna 

karĸēlēk valsartan grubundaki morbidite, plasebo grubuna kēyasla anlamlē olarak %13.2 

azalmēĸtēr. Valsartanla saĵlanan baĸlēca fayda, kalp yetersizliĵi nedeniyle ilk hastaneye 

yatērēlmaya kadar geen zamanda % 27.5 azalma ĸeklinde olmuĸtur. Bu faydalar en ok, ADE 

inhibitºr¿ ya da beta-blokºr kullanmayan hastalarda elde edilmiĸtir. Buna karĸēlēk beta blokºr, 

ADE inhibitºr¿ ve ARB ( anjiotensin II reseptºr blokºr¿ ), valsartandan oluĸan ¿l¿ 

kombinasyon tedavisi olan hastalardaki risk oranlarē, plasebo lehine olmuĸtur. Alt-grup 

analizlerinin yorumlanmasē kolay olmayabilir ve b¿t¿n bunlarēn gerek farklarē mē yansēttēĵē, 

yoksa ĸans eseri olarak mē ortaya ēktēĵē bilinmemektedir. ¥l¿m oranēnēn artmadēĵē hastalarda 

yapēlan VALIANT benzeri diĵer alēĸmalar (Miyokard enfarkt¿s¿ sonrasē bºl¿m¿ne bakēnēz) 

¿l¿ kombinasyonlar hakkēndaki kaygēlarē azaltmēĸtēr.  

 

Efor toleransē ve kapasitesi: Her zamanki kalp yetmezliĵi tedavisine ilave olarak kullanēlan 

valsartanēn, sol ventrik¿l disfonksiyonu (sol ventrik¿l ejeksiyon fraksiyonu Ò %40) olan 

NYHA sēnēf II, III ve IV vakalarda efor toleransē ¿zerindeki etkisi, Modifiye Naughtnon 

Protokol¿ kullanēlarak deĵerlendirilmiĸtir. Efor s¿resinin b¿t¿n tedavi gruplarēnda, baĸlangēca 

kēyasla uzadēĵē; bu s¿redeki ortalama artēĸlarēn, aradaki fark istatistik anlam d¿zeyine 

ulaĸmamēĸ bile olsa valsartan grubunda, plaseboya kēyasla daha fazla olduĵu gºr¿lm¿ĸt¿r. 

Efor s¿resindeki en fazla uzama, ADE inhibitºr¿ kullanmayan hastalarda gºr¿lm¿ĸ ve bu 

grupta valsartanla elde edilen s¿re uzamasē, plaseboyla elde edilenin 2 katē olmuĸtur. ¢alēĸma 

baĸlangēcēndan ºnce en az 3 aydēr ADE inhibitºr¿ kullanan ve sol ventrik¿l ejeksiyon 

fraksiyonu Ò%45 olan NYHA sēnēf II ve III kalp yetmezliĵi vakalarēnda valsartanēn efor 

kapasitesi ¿zerindeki etkisi, 6 dakikalēk y¿r¿me testi kullanēlarak enalapril ile 

karĸēlaĸtērēlmēĸtēr. Alēnan sonular, g¿nde 80-160 mg arasēnda deĵiĸen valsartan dozlarēnēn, 

daha ºnce ADE inhibitºr¿ tedavisiyle stabilize olan ve doĵrudan doĵruya valsartan ya da 

enalapril kullanmaya baĸlayan hastalarda 6 dakikalēk y¿r¿me testiyle ºl¿len efor kapasitesi 

¿zerinde en az, g¿nde 2 defa 5-10 mg enalapril kadar etkili olduĵunu gºstermiĸtir.  

 

NYHA sēnēfē, Belirti ve Semptomlar, Yaĸam Kalitesi, Ejeksiyon fraksiyonu: Val-HeFT 

alēĸmasēnda, valsartanla tedavi edilen hastalarēn NYHA sēnēfēnda; dispne, yorgunluk ºdem 

ve ral dahil kalp yetersizliĵi belirti ve semptomlarēnda plaseboya kēyasla anlamlē d¿zelmeler 

elde edilmiĸtir. Minnesota Living with Heart Failure anketiyle belirlenen yaĸam kalitesi 

puanēnēn baĸlangētan bitiĸe gºsterdiĵi deĵiĸiklik, valsartan kullanan hastalarēn yaĸam 

kalitesinin, plasebo kullananlardan daha iyi olduĵunu gºstermiĸtir. Valsartanla tedavi edilen 

hastalarēn ejeksiyon fraksiyonu, plasebo kullananlara kēyasla; baĸlangē deĵeriyle 

karĸēlaĸtērēldēĵēnda anlamlē ĸekilde artmēĸ, sol ventrik¿l¿n diastol sērasēndaki i apē anlamlē 

ĸekilde kēsalmēĸtēr.  
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Miyokard infarkt¿s¿ sonrasē 

VALIANT (VALsartan In Acute myocardial iNfarcTion); akut miyokard infarkt¿s¿ geliĸen 

ve konjestif kalp yetersizliĵine ait belirtiler, semptomlar veya radyolojik kanētlar ve/veya sol 

ventrik¿l sistolik disfonksiyonuna ait kanētlarē (ejeksiyon fraksiyonu radyoizotop 

ventrik¿lografisiyle ºl¿ld¿ĵ¿nde <%40. ekokardiyografiyle veya kontrastlē ventrik¿l 

anjiyografisiyle ºl¿ld¿ĵ¿nde < %35) olan 14,703 hastanēn katēldēĵē, randomize, kontrol 

grubuna yer veren, ift-kºr bir alēĸmadēr. VALIANT alēĸmasēna katēlan hastalar, miyokard 

infarkt¿s¿ne ait semptomlarēn ortaya ēkmasēndan 12 saatle 10 g¿n arasēnda deĵiĸen bir s¿re 

sonra valsartan (g¿nde 2 defa 20 miligramla baĸlanan ve en fazla g¿nde 2 defa 160 mg olmak  

¿zere tolere edilen en y¿ksek doza kadar artērēlan dozlarda), bir ADE inhibitºr¿ olan kaptopril 

(g¿nde 3 defa 6,25 miligramla baĸlanan ve en fazla g¿nde 3 defa 50 mg olmak ¿zere tolere 

edilen en y¿ksek doza kadar artērēlan) veya bunlarēn kombinasyonunu kullanmak ¿zere 3 

tedavi grubundan birine rastgele ayrēlmēĸtēr. 

 

Kombinasyon grubunda, valsartan dozu g¿nde iki kere 20 mgôdan, g¿nde iki kere maksimum 

80 mgôa kadar tolere edilen en y¿ksek doza ēkarēlmēĸ; kaptopril tedavisi monoterapi ile aynē 

dozlarda uygulanmēĸtēr. Ortalama iki yēl tedavi uygulanmēĸtēr. Monoterapi grubunda ortalama 

217 mgôlēk bir g¿nl¿k valsartan dozu uygulanmēĸtēr. Baĸlangē tedavisi asetilsalisilik asit 

(%91), beta-blokºr (%70), ADE inhibitºr¿ (%40), trombolitik (%35) ve statinleri (%34) 

kapsamēĸtēr. Ķncelenen pop¿lasyonun %69ôunu erkek hastalar, %94ô¿n¿ beyaz ērktan hastalar 

ve %53ô¿n¿ de 65 yaĸ ve ¿zeri hastalar oluĸturmuĸtur. Primer son nokta t¿m nedenlere baĵlē 

mortaliteye kadar geen s¿re olarak tayin edilmiĸtir.  

 

Valsartan, miyokard infarkt¿s¿ sonrasē b¿t¿n nedenlere baĵlē mortalitenin azaltēlmasēnda 

kaptopril kadar etkili olmuĸtur. B¿t¿n nedenlere baĵlē mortalite, her 3 tedavi grubunda da 

birbirine yakēn (valsartan monoterapisiyle %19.9, kaptopril monoterapisiyle %19.5, valsartan 

+ kaptopril kombinasyonuyla %19.3) olmuĸtur. Valsartan ayrēca kardiyovask¿ler mortalitenin 

azaltēlmasēnda, kalp yetersizliĵi nedeniyle hastaneye yatērēlmaya, tekrarlayan miyokard 

enfarkt¿s¿nde, geri dºnd¿r¿lm¿ĸ kardiyak arrestte ve ºl¿mc¿l olmayan felte (ikincil 

kompozit son noktada) etkilidir ve bunlarēn geliĸmesi iin gerekli s¿reyi uzatmakta ayrēca 

etkilidir.  

 

Bu alēĸma aktif kontroll¿ (kaptopril) bir alēĸma olduĵu iin, valsartanēn plaseboya karĸē 

performansēnē deĵerlendirmek ¿zere, t¿m nedenlere baĵlē mortalitenin ilave bir analizi 

gerekleĸtirilmiĸtir. Gemiĸ referans miyokard infarkt¿s¿ alēĸmalarēnēn (SAVE, AIRE ve 

TRACE) bulgularē kullanēldēĵēnda, valsartanēn hesaplanan etkisi kaptoprilin 

etkisinin %99.6ôsēnē muhafaza etmiĸtir (%97.5 GA=%60-139). Valsartanēn kaptopril ile 

kombinasyonu tek baĸēna kaptopril tedavisine kēyasla ilave bir fayda saĵlamamēĸtēr. Yaĸ, 

cinsiyet, ērk, baĸlangē tedavileri ya da temelde var olan hastalēklara dayalē olarak t¿m 

nedenlere baĵlē mortalitede herhangi bir farklēlēk saptanmamēĸtēr.  

 

Beta blokºrler valsartan + kaptopril kombinasyonu, tek baĸēna valsartan ya da tek baĸēna 

kaptopril ile birlikte uygulandēĵēnda, t¿m nedenlere baĵlē mortalite ya da kardiyovask¿ler 

mortalite ya da morbiditede herhangi bir farklēlēk gºr¿lmemiĸtir. ¢alēĸma ilacē tedavisinden 

baĵēmsēz olarak, mortalitenin beta blokºr verilmeyen hasta grubunda daha y¿ksek olduĵu 

gºzlenmiĸ ve bu, beta blokºr tedavisinin bu pop¿lasyonda bilinen faydalarēnēn bu alēĸmada 

da muhafaza edildiĵini akla getirmiĸtir. Ayrēca, valsartan + kaptopril kombinasyonunun, 

valsartan monoterapisinin ve kaptopril monoterapisinin faydalarē beta blokºrler tedavi edilen 

hastalarda da s¿rd¿r¿lm¿ĸt¿r.  
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Pediatrik pop¿lasyon  

Hipertansiyon:  

Valsartanēn antihipertansif etkisi, 6 ila 18 yaĸēndaki 561 pediatrik hastada yapēlan dºrt, 

randomize, ift kºr klinik alēĸmada deĵerlendirilmiĸtir. Renal ve ¿riner bozukluklar ile 

obezite, potansiyel olarak bu alēĸmalara kaydedilen ocuklarda hipertansiyona katkēda 

bulunan en yaygēn altta yatan tēbbi durumlardēr.  

 

6 yaĸ veya ¿zerindeki ocuklarda ve adºlesanlarda klinik deneyim:  

6 - 16 yaĸ arasēndaki 261 hipertansif pediatrik hastayē ieren bir klinik alēĸmada, <35 kg 

aĵērlēĵēndaki hastalar g¿nl¿k 10, 40 veya 80 mg valsartan tabletleri (d¿ĸ¿k, orta ve y¿ksek 

dozlar) ve Ó35 kg aĵērlēĵēndaki hastalar g¿nl¿k 20, 80 ve 160 mg valsartan tabletleri (d¿ĸ¿k,  

orta ve y¿ksek dozlar) kullanmēĸtēr. 2 haftanēn sonunda, valsartan hem sistolik hem de 

diyastolik kan basēncēnē doza baĵēmlē bir ĸekilde azaltmēĸtēr. Genelde, ¿ valsartan doz d¿zeyi 

(d¿ĸ¿k, orta ve y¿ksek) sistolik kan basēncēnē baĸlangēca gºre sērasēyla 8, 10 ve 12 mm Hg 

oranēnda anlamlē olarak azaltmēĸtēr. Hastalar ya aynē dozda valsartan kullanēmēna devam 

etmek ya da plaseboya geirilmek ¿zere yeniden randomize edilmiĸtir. Orta veya y¿ksek 

dozlarda valsartan kullanmaya devam eden hastalarda ukurda sistolik kan basēncē plasebo 

tedavisi gºren hastalardan -4 ve -7 mm Hg daha d¿ĸ¿kt¿r. D¿ĸ¿k dozda valsartan kullanan 

hastalarda, ukurda sistolik kan basēncē plasebo tedavisi gºren hastalarēnkine benzerdir. 

Genelde, valsartanēn doza baĵēmlē antihipertansif etkisi, t¿m demografik alt gruplarda 

tutarlēdēr.  

 

6 - 18 yaĸ arasēndaki 300 hipertansif pediatrik hastayē ieren bir diĵer klinik alēĸmada, uygun 

hastalar 12 hafta boyunca valsartan veya enalapril tablet kullanēmēna randomize edilmiĸtir. 

Ó18 kg ve <35 kg aĵērlēĵēnda ocuklar valsartan 80 mg veya enalapril 10 mg kullanmēĸtēr; Ó35 

kg ve <80 kg aĵērlēĵēndaki ocuklar valsartan 160 mg veya enalapril 20 mg kullanmēĸtēr; Ó80 

kg aĵērlēĵēndakiler valsartan 320 mg veya enalapril 40 mg kullanmēĸtēr. Sistolik kan 

basēncēndaki azalmalar valsartan (15 mm Hg) ve enalapril (14 mm Hg) kullanan hastalarda 

benzerdir (eĸit etkinlik p-deĵeri <0.0001). Valsartan ve enalapril ile sērasēyla 9.1 mmHg ve 

8.5 mmHgôlik azalmalarla diyastolik kan basēncē iin tutarlē bulgular gºzlenmiĸtir. 

 

5.2. Farmakokinetik ºzellikler 

Genel ºzellikler  

Valsartan, beyaz ya da hemen hemen beyaz renkte tozdur. Etanol ve metanolde ºz¿n¿r, suda 

ise az ºz¿n¿r.  

 

Emilim:  

Oral yoldan tek baĸēna valsartan uygulamasēnēn ardēndan, valsartan pik plazma konsantrasyon 

d¿zeyine 2-4 saatte eriĸilir. Ortalama mutlak biyoyararlanēmē %23ôt¿r. Dozdan 8 saat sonraki 

plazma konsantrasyonlarē, ilacē a karnēna veya tok karnēna alan kiĸilerde birbirine yakēn 

olmasēna raĵmen, valsartan yemeklerle birlikte alēndēĵēnda, plazma konsantrasyonu/zaman 

eĵrisinin altēndaki alan (EAA deĵeri) % 48 azalēr. Ancak EAA deĵerindeki bu azalma, 

terapºtik etkide klinik olarak anlamlē bir azalma gºr¿lmez ve dolayēsēyla valsartan 

yemeklerde veya a karnēna alēnabilir. 

  

Daĵēlēm:  

Ķntravenºz uygulamanēn ardēndan valsartan, kararlē durumdaki daĵēlēm hacmi yaklaĸēk 17 litre 

olup, valsartanēn dokulara kapsamlē ĸekilde daĵēlmadēĵēnē gºstermektedir. Baĸlēca serum 

alb¿mini olmak ¿zere plazma proteinlerine y¿ksek oranda (% 94-97) baĵlanēr. 
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Biyotransformasyon:  

Valsartan, dozun sadece %20ôsi metabolit olarak atēldēĵēndan, y¿ksek oranda 

biyotransformasyona uĵramaz. D¿ĸ¿k konsantrasyonlarda plazmada bir hidroksi metaboliti 

tespit edilmiĸtir (valsartan EAAôsēnēn %10ôundan az). Bu metabolit farmakolojik olarak aktif 

deĵildir. 

 

Eliminasyon:  

Valsartan, ok ¿sl¿ bir yēkēlma kinetiĵine sahiptir (t1/2 alfa<1 saat ve t1/2 beta yaklaĸēk 9 saat). 

Valsartan ºncelikli olarak dēĸkē (dozun yaklaĸēk %83ô¿) ve idrar yoluyla (dozun 

yaklaĸēk %13ô¿) b¿y¿k ºl¿de deĵiĸmemiĸ ila olarak atēlēr. Ķntravenºz uygulamanēn 

ardēndan, valsartanēn plazma klerensi yaklaĸēk 2 l/saat ve renal klerensi 0.62 L/saattir (toplam 

klerensin yaklaĸēk %30ôu). Valsartanēn yarē ºmr¿ 6 saattir.  

 

Valsartanēn kalp yetersizliĵi olan hastalardaki ortalama pik konsantrasyonu zamanēnēn ve 

eliminasyon yarē ºmr¿n¿n, saĵlēklē gºn¿ll¿lerdekine benzer olduĵu gºzlenmiĸtir. Valsartanēn 

EAA ve Cmax deĵerleri doĵrusal artēĸ gºsterir ve klinik doz aralēĵēnēn ¿zerindeki artan dozda 

(g¿nde iki defa 40 ila 160 mg) hemen hemen orantēlēdēr. Ortalama ak¿m¿lasyon faktºr¿ 

yaklaĸēk 1.7ôdir.Valsartanēn oral yolla alēmēnē takiben gºr¿n¿r klerensi yaklaĸēk olarak 4.5 

L/hôdir. Kalp yetersizliĵi olan hastalarda yaĸ, gºr¿n¿r klerensi etkilemez. 

  

Doĵrusallēk /Doĵrusal olmayan durum:  

Valsartanēn farmakokinetiĵi, test edilen dozlarda doĵrusaldēr. Tekrarlanan kullanēmda 

valsartanēn farmakokinetiĵinde deĵiĸiklik olmaz ve g¿nde bir doz alēndēĵēnda valsartan, 

v¿cutta pek az birikir. Kadēnlardaki ve erkeklerdeki plazma konsantrasyonlarē birbirine 

benzerdir.  

 

Hastalardaki karakteristik ºzellikler  

Yaĸlēlarda:  

Bazē yaĸlēlarda, valsartan sistemik d¿zeylerinin genlerdekinden biraz daha y¿ksek olduĵu 

gºzlenmiĸtir; ancak bunun, klinikte herhangi bir ºnem taĸēdēĵē gºsterilmemiĸtir. 

 

Pediyatrik:  

Tekli valsartan s¿spansiyon dozu verilen 26 pediatrik hipertansif hastada (1-16 yaĸ arasēnda) 

yapēlan bir alēĸmada (ortalama: 0.9 ila 2 mg/kg, maksimum 80 mgôlēk doz ile) valsartanēn 

klirensi (litre/saat/kg) 1-16 yaĸ arasēnda benzer olup, aynē form¿lasyonu kullanan 

yetiĸkinlerine benzerdir.  

 

Bºbrek yetmezliĵi:  

Renal klerensi total plazma klerensinin ancak %30ôu kadar olan bir maddeden beklendiĵi 

ĸekilde, bºbrek fonksiyonlarēyla sistemik valsartan d¿zeyleri arasēnda herhangi bir baĵlantē 

gºr¿lmemiĸtir. Bu nedenle de bºbrek yetmezliĵi olan hastalarda doz ayarlamasē gerekmez. 

Diyaliz uygulanmakta olan hastalarda herhangi bir alēĸma yapēlmamēĸtēr. Ancak valsartan 

plazma proteinlerine y¿ksek oranda baĵlandēĵēndan v¿cuttan diyalizle uzaklaĸtērēlmasē 

beklenmez.  

 

Karaciĵer yetmezliĵi:  

Emilen dozun %70 kadarē, baĸlēca deĵiĸikliĵe uĵramamēĸ bileĸik olarak safraya salgēlanēr. 

Valsartan, geniĸ kapsamlē biyotransformasyona uĵramaz ve beklendiĵi gibi sistemik valsartan 

d¿zeyleriyle karaciĵer yetmezliĵi derecesi arasēnda baĵlantē yoktur. Bu nedenle de, safra 

kºkenli olmayan ve kolestaz gºr¿lmeyen karaciĵer yetmezliĵi vakalarēnda, valsartan dozunun 
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ayarlanmasēna gerek yoktur. Safra sirozu veya safra obstr¿ksiyonu olan hastalarda, 

valsartanēn EAA deĵerinin yaklaĸēk ikiye katlandēĵē gºzlenmiĸtir (Bkz. Bºl¿m 4.4. ¥zel 

kullanēm uyarēlarē ve ºnlemleri).  

 

5.3. Klinik ºncesi g¿venlilik verileri  

Muhtelif hayvan t¿rlerinde gerekleĸtirilen eĸitli klinik ºncesi ila emniyeti alēĸmalarēnda, 

insanlarda terapºtik valsartan dozu kullanēmēnē dēĸlayacak bir bulguya rastlanmamēĸtēr. Klinik 

ºncesi g¿venlilik alēĸmalarēnda, sēanlarda y¿ksek valsartan dozlarē (200 ila 600 mg/kg kilo) 

alyuvar parametrelerinde (eritrositler, hemoglobin, hematokrit) d¿ĸ¿ĸe ve renal hemodinamik 

deĵiĸikliĵi bulgularēna (plazma ¿re d¿zeyinde hafif y¿kselme, renal t¿b¿ler hiperplazi ve 

erkeklerde bazofili) neden olmuĸtur. Sēanlara uygulanan bu dozlar, mg/m2 bazēnda insanlar 

iin ºnerilen maksimum dozun yaklaĸēk 6 ve 18 katēdēr ( hesaplamalarda bir oral doz 320 

mg/g¿n ve hasta kilosu 60 kg varsayēlmaktadēr ). Benzer dozlar uygulanan marmosetlerde,  

ºzellikle deĵiĸikliklerin y¿kselen ¿re ve kreatinin d¿zeylerini de kapsayan nefropatiye 

dºn¿ĸt¿ĵ¿ bºbrek olmak ¿zere daha ĸiddetli olmakla birlikte benzerdir. Ayrēca her iki t¿rde 

renal jukstaglomer¿ler h¿crelerde hipertrofi de gºzlenmiĸtir. T¿m bu deĵiĸikliklere ºzellikle 

marmosetlerde uzun s¿reli hipotansiyon meydana getiren valsartanēn farmakolojik etkisinin 

neden olduĵu d¿ĸ¿n¿lmektedir. Ķnsanlarda valsartanēn terapºtik dozlarē iin renal 

jukstaglomer¿ler h¿cre hipertrofisinin anlamlē olmadēĵē d¿ĸ¿n¿lmektedir. Fareler, sēanlar ve 

tavĸanlarla yapēlan embriyofºtal geliĸim alēĸmalarēnda (Segment II), sēanlarda Ó200 

mg/kg/g¿n ve tavĸanlarda Ó 10 mg/kg/g¿n valsartan dozlarē ile maternal toksisiteye baĵlē 

olarak fºtotoksisite gºzlenmiĸtir. Bir peri-postnatal geliĸim toksisitesi alēĸmasēnda (Segment 

III), gebeliĵin son ¿ aylēk dºneminde ve laktasyon sērasēnda 600 mg/kg valsartan verilen 

farelerin yavrularēnda saĵ kalma oranēnēn hafife azaldēĵē ve geliĸmede hafif bir gecikmenin 

ortaya ēktēĵē gºr¿lm¿ĸt¿r (Bkz. Bºl¿m 4.6. Gebelik ve laktasyon). Klinik ºncesi ila 

emniyeti konusundaki baĸlēca bulgular, bileĸiĵin farmakolojik etkisine baĵlanmaktadēr ve 

bunlarēn klinikte ortaya konulabilecek bir ºnem taĸēdēĵē gºsterilmemiĸtir.  

 

Sēanlarda mutajenisite, klastojenisite, anormal ¿reme performansē veya farelerde ve 

sēanlarda karsinojenisite bulgusuna rastlanmamēĸtēr.  

 

6. FARMAS¥TĶK ¥ZELLĶKLER  

 

6.1. Yardēmcē maddelerin listesi  

Laktoz monohidrat FP 

Laktoz gran¿l 

Mikrokristalin sel¿loz pH 102 

Hidroksipropil sel¿loz LH-21 

Magnezyum stearat 

Kolloidal silikon dioksit 

Sheffcoat Pink 1051* 

 

*Ķeriĵi: Hidroksipropilmetil sel¿loz 3cps (E464), hidroksipropilmetil sel¿loz 6cps (E464), 

titanyum dioksit (E171), polietilen glikol 8000 (E1521), kērmēzē demir oksit (E172 (ii)) 

 

6.2. Geimsizlikler  

Yoktur.  
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6.3. Raf ºmr¿  

24 ay  

 

6.4. Saklamaya yºnelik ºzel tedbirler  

25 oCô nin altēndaki oda sēcaklēĵēnda saklayēnēz.  

Nemden korumak iin orijinal ambalajēnda saklayēnēz.  

 

6.5. Ambalajēn niteliĵi ve ieriĵi  

Al /PVC/PVDC blister  

28 ve 84 film tablet ieren blister ambalaj. 

 

6.6. Beĸeri tēbbi ¿r¿nden arta kalan maddelerin imhasē ve diĵer ºzel ºnlemler  

Kullanēlmamēĸ olan ¿r¿nler ya da atēk materyaller ñTēbbi Atēklarēn Kontrol¿ Yºnetmeliĵiò ve  

ñAmbalaj ve Ambalaj Atēklarēnēn Kontrol¿ Yºnetmeliĵiòne uygun olarak imha edilmelidir.  

 

7. RUHSAT SAHĶBĶ  

 

Abdi Ķbrahim Ķla San. ve Tic. A.ķ. 

Reĸitpaĸa Mahallesi, Eski B¿y¿kdere Caddesi No:4   

34467 Maslak / Sarēyer / Ķstanbul 

Tel No : 0212 366 84 00  

Faks No: 0212 276 20 20 

 

8. RUHSAT NUMARASI  

 

227/33 

 

9. ĶLK RUHSAT TARĶHĶ / RUHSAT YENĶLEME TARĶHĶ 

 

Ķlk ruhsat tarihi: 06.12.2010 
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