corovalB.:i-

amlodipina + benazepril

Antihipertensivo / Anti-isquémico.

COMPOSICION

Coroval B 2.5mg

Cada capsula contiene:
Besilato de amlodipina....
Clorhidrato de benazepril.......
Excipientes, c.s.p. 1 cépsula.

Coroval B5mg

Cada capsula contiene:
Besilato de amlodipina.
Clorhidrato de benazepri
Excipientes, c.s.p. 1cépsula.

DESCRIPCION
Coroval B es la combinacidn de besilato de amlodipina y clorhidrato de benazepril. El primero, un agente
calcioantagonista y el segundo, un inhibidor de la enzima conversora de angiotensina (IECA).

INDICACIONES
Hipertension arterial asociada o no a cardiopatia isquémica.

MECANISMO DE ACCION

La amlodipina es un antagonista dihidropiridinico del calcio (antagonista del ién calcio o bloqueante de
los canales lentos) que inhibe el flujo transmembrana de los iones de calcio en el musculo liso vascular y
en el musculo cardiaco. Los datos experimentales sugieren que la amlodipina se une tanto a los sitios
dihidro como a los no dihidropiridinicos. La amlodipina inhibe selectivamente el flujo del i6n calcio a
través de las membranas plasmaticas, con efectos mayores sobre las células del musculo liso vascular que
sobre las células del musculo cardiaco. La concentracién de calcio sérico no es afectada por la
amlodipina. Dentro del rango de pH fisiolégico, la amlodipina es un compuesto ionizado (pKa= 8,6), y su
interaccion cinética con el receptor del canal de calcio se caracteriza por una velocidad gradual de
asociacion y disociacion en el sitio de unidn al receptor, lo que da como resultado un comienzo gradual
del efecto farmacoldgico. La amlodipina es un vasodilatador arterial periférico que actda directamente
sobre el musculo liso vascular causando reduccion de la resistencia vascular periférica y reduccién de la
tension arterial.

El benazepril y su metabolito, el benazeprilato, inhiben la enzima conversora de angiotensina (ECA). La
ECA es una peptidil dipeptidasa que cataliza la conversién de angiotensina | en angiotensina Il, un potente
vasoconstrictor. La angiotensina Il también estimula la secrecion de aldosterona a través de la corteza
adrenal. La inhibicién de la ECA induce disminucion de la angiotensina Il del plasma, que a su vez lleva a
una disminucién de la actividad vasopresora y disminucidn de la secrecién de aldosterona.

FARMACOCINETICA

La velocidad y magnitud de la absorcidn de amlodipina y benazepril no son significativamente diferentes
de la velocidad y magnitud de absorcidn del benazepril y amlodipina. La absorcién no es afectada por la
presencia de alimentos en el tracto gastrointestinal. Luego de la administracion oral de esta
combinacidn, las concentraciones plasmaticas pico de benazepril se alcanzan en 0,5-2 horas. El clivaje del
grupo éster (principalmente en el higado) convierte al benazepril en su metabolito activo, benazeprilato,
que alcanza concentraciones plasmdticas pico en 1,5-4 horas. La magnitud de la absorcidn del benazepril
es por lo menos del 37%. Las concentraciones plasmaticas pico de amlodipina se alcanzan en 6-12 horas
luego de la administracidon de esta combinacion; la magnitud de la absorcion es del 64-90%. Los
volimenes aparentes de distribucion de amlodipina y benazeprilato son aproximadamente de 21 L/kg
para ambas drogas. Aproximadamente el 93% de la amlodipina circulante estd unida a proteinas del
plasmay la fraccién unida de benazeprilato es ligeramente mayor. Estudios in vitro, sugieren que el grado
de union a proteinas del benazeprilato no es afectado por la edad, por disfuncién. El benazeprilato tiene
actividad inhibitoria de la ECA mucho mayor que el benazepril y el metabolismo del benazepril a
benazeprilato es casi completo. Pequefias cantidades de una dosis administrada de benazepril pueden
ser recuperadas sin cambios en la orina; aproximadamente el 20% de la dosis se eliminan como
benazeprilato, 8% como glucurénido de benazeprilato y 1% como glucurénido de benazepril.

La amlodipina se metaboliza principalmente en el higado, con 10% del compuesto original y 60% de los
metabolitos eliminados en la orina. En pacientes con insuficiencia hepatica el bajo aclaramiento de la
amlodipina puede aumentar el drea bajo la curva de concentracion plasmatica en 40-60% y puede
requerir la reduccion de la dosis. La farmacocinética de la amlodipina no se ve particularmente afectada
en pacientes con insuficiencia renal.

La vida media de eliminacion efectiva del benazeprilato es 10 a 11 horas, mientras que la de amlodipina
es aproximadamente 2 dias, por lo tanto, los niveles en el estado estacionario de los dos componentes se
alcanzan luego de una semana de la administracion de dosis diarias. El aclaramiento del benazeprilato a
partir del plasma es principalmente renal, pero la eliminacidn biliar responde al 11-12% de la eliminaciéon
del benazepril en personas normales. En pacientes con insuficiencia renal severa (aclaramiento de
creatinina menor a 30 ml/min), los niveles pico de benazeprilato y el tiempo para lograr el estado
estacionario pueden incrementarse. En pacientes con deterioro hepatico, por el contrario, la
farmacocinética del benazeprilato no se ve particularmente afectada.

Aunque la farmacocinética del benazepril y del benazeprilato no son afectadas por la edad, el
aclaramiento de la amlodipina disminuye en pacientes con edad avanzada, con incrementos del 35-70%
en los niveles plasmaticos pico, en la vida media de eliminacidny en el drea bajo la curva de concentraciéon
plasmatica. Puede requerirse un ajuste en la dosificacion en edades avanzadas.

CONTRAINDICACIONES
Embarazo, hipersensibilidad al benazepril, a cualquier inhibidor de la ECA o a la amlodipina.

PRECAUCIONES
Deberd usarse con cuidado en pacientes con insuficiencia de la funcién renal, hiperkalemia, insuficiencia
cardiaca congestiva, insuficiencia hepatica, anestesia.

USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA
Contraindicado su uso en estas etapas.

ViA DE ADNISTRACION
Oral.

DOsIs:

Coroval B 2.5mg: La dosis recomendada es una cépsula por dia, o segun indique el médico tratante.
Coroval B 5mg: La dosis recomendada es una cépsula por dia, o segtin indique el médico tratante.

Uso junto a diuréticos: Este medicamento puede ser combinado junto a diuréticos tiazidicos, de techo e
inhibidores de anhidrasa carbdnica, segun requiera la respuesta clinica del paciente.

PRESENTACION
Coroval B 2.5mg: Caja con 30 capsulas.
Coroval B 5mg: Caja con 30 capsulas.

LEYENDAS DE PROTECCION:
Producto medicinal.

Mantenga éste y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios.
Conserve en lugar fresco (entre los 20 a 30°C), seco y protegido de la luz.
Venta bajo prescripcion médica.

INFORMACIONES ADICIONALES:
Consulte la Direccion Médica de LABORATORIOS SUED, S.R.L.
Tel.: 809- 682-4344 / fax: 809- 686-1010

ELABORADO POR:

Laboratorios Sued, S.R.L.
Santo Domingo,

Republica Dominicana.
www.labsued.com

Reg. Ind. No.
Reg. San. No.

® Marca registrada.



