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CONTENIDOS

e NOVEDADES

Nuevo medicamento autorizado por la ANMAT
Bosentan
Agente Antihipertensivo. Antagonista de los receptores de endotelina. Codigo ATC: C02KX01

Mecanismo de accion

Bosentan es un antagonista de la endotelina-1 (ET-1), bloquea sus efectos vasoconstrictores
en el musculo liso vascular periférico, provocando vasodilatacidn periférica. Debido a ello, se
lo utiliza en el tratamiento de la hipertension.

La ET-1 es un péptido enddgeno con actividad vasoconstrictora potente, que estaria implicada en la
patogénesis de la hipertensidn, la insuficiencia cardiaca congestiva, el infarto de miocardio y la
insuficiencia renal.’

Se han identificado dos subtipos de receptores de endotelina-1: receptor de endotelina-A (ETA) y
receptor de endotelina-B (ETB). El ETA estd presente en el musculo liso vascular y media la
vasoconstriccion. El ETB también media la vasoconstriccion en el musculo liso vascular pero ademas
se encuentra en las células endoteliales donde interviene en la vasodilatacion.

Bosentan es un antagonista mixto, se une a los receptores de endotelina-A y endotelina-B,
con mayor afinidad por el subtipo de receptor-A.

Dosificacion

Adultos

Sindrome de Eisenmenger’, Hipertension Arterial Pulmonar Clase Funcional III de la OMS
(1): en el ensayo ramdomizado BREATHE-5 se administrd bosentan via oral en dosis de 62,5
mg/ 2 veces al dia por 4 semanas, luego se incrementd a 125 mg/ 2 veces al dia por 12
semanas adicionales.

Hipertension: el esquema de dosificacion éptima no esta claro. Dosis orales de 500 mg una
vez al dia resulta efectiva en la hipertension media a moderada. Se observé una meseta en
la reduccion de la presion sanguinea respecto de dosis diarias mas altas (1.000 mg una o
dos veces al dia). No obstante, los resultados del monitoreo ambulatorio revelaron presiones
diastdlica/sistdlica nocturnas mas bajas con dosis de 1.000 mg/ 2 veces al dia. Es necesario
hacer ensayos con régimen de administracion de 500 mg/ 2 veces al dia.

Hipertension arterial pulmonar: 1a dosis oral inicial recomendada es de 62,5 mg/ 2 veces al
dia durante 4 semanas. La dosis de mantenimiento puede aumentarse a 125 mg/ 2 veces al
dia. Debe administrarse por la mafiana y por la tarde con o sin los alimentos. Dosis mayores
a 125 mg/ 2 veces al dia pueden ocasionar un mayor riesgo de efectos adversos hepaticos.

Discontinuacion del tratamiento
Debido a la limitada experiencia con la discontinuacion abrupta del farmaco, debe
considerarse una reduccion gradual de la dosis (62,5 mg/ 2 veces al dia por 3 a 7 dias).

Pacientes con insuficiencia hepatica

Si la elevacion de las transaminasas ALT o AST estda acompafiada por sintomas clinicos de
injuria hepatica tales como nauseas, vomitos, fiebre, dolor abdominal, ictericia, letargo
inusual o fatiga o por aumentos en la bilirrubina de 2 0 mas veces el valor normal superior,

! También se observaron niveles plasmaticos elevados de Endotelina-1 en la migrafia.
2 Sindrome caracterizado por malformaciones cardiacas e hipertension pulmonar.
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el tratamiento debe interrumpirse. No hay experiencia en la re-administracion del farmaco
en tales circunstancias.

Pacientes con bajo peso
En pacientes mayores de 12 afios, con bajo peso (< 40 kg) las dosis, inicial y de
mantenimiento, recomendadas son de 62,5 mg / 2 veces al dia.

Ninos
La seguridad y eficacia de bosentan en los pacientes pediatricos no se ha establecido.

Hipertension arterial pulmonar: en un ensayo abierto de 12 semanas con 19 pacientes
pediatricos, se utilizd el siguiente esquema de dosificacion:

Peso Dosis inicial (oral) Dosis final (oral)
> 40 kg 62,5 mg /2 veces/dia 125 mg / 2 veces/dia
20a40kg |31,25mg/ 2 veces/dia 62,5 mg / 2 veces/dia
10a20kg 31,25 mg/ 1 vez/dia 31,25 mg / 2 veces/dia

Los pacientes fueron monitoreados, en la dosis final, luego de la semana 4 de tratamiento.

Farmacocinética

Absorcion: la biodisponibilidad oral es del 50%. La administracion con los alimentos no
afectd la farmacocinética de bosentan en grado clinicamente relevante.

Distribucion: se une en mas del 98% a proteinas, principalmente a la albimina.

Se desconoce si atraviesa la placenta.

Metabolismo. es metabolizado en forma extensa por las enzimas hepatica Cit.P2C9 y
Cit.P3A4. El farmaco induce a los Cit.P2C9, Cit.P3A4 y posiblemente al Cit.P2C19; por lo
cual, podria inducir su propio metabolismo. Las dosis multiples disminuyen gradualmente las
concentraciones plasmaticas de bosentan en un 50% a 65%, en comparacion a lo
observado con la administracion de una sola dosis; probablemente esto es causado por una
auto-induccion de las enzimas hepaticas que intervienen en la metabolizacion del farmaco.
El metabolito Ro 48-5033 es activo y puede contribuir en un 10% a 20% en el efecto de
bosentan. Este es el metabolito mas importante en los pacientes pediatricos.

Excrecion: renal, 3% o menos como droga sin cambios. Excrecion biliar extensa.

Tiempo de vida media. 5 a 8 horas. En pacientes pediatricos: 4,2 a 5,3 hs luego de una
dosis simple y 5,3 a 6 hs luego de dosis multiple.

Efectos adversos

Efectos cardiovasculares.: edema (4%), edema de miembros inferiores (5-8%), hipotension

(7%), palpitaciones (5%). Se notificd hipertensidon y taquicardia en un paciente pediatrico

tratado con bosentan por hipertensién pulmonar.

Efectos dermatoldgicos: enrojecimiento (7-14%), prurito (4%).

Efectos gastrointestinales. indigestion (4%), se reportaron casos de nauseas y vomitos.

Efectos hematologicos: anemia (3%), disminucién de la hemoglobina (6%), disminucion

severa de la hemoglobina (3%). Se notificaron casos de trombocitopenia en la etapa de

comercializacion.

Efectos hepaticos: cirrosis hepatica (se notific0 con poca frecuencia durante la

comercializacidon) se reportd en pacientes que presentaban otros factores de riesgo

(comorbilidades muliltiples y tratamientos con otros farmacos), luego de 12 meses de

tratamiento con bosentan.

Aumento de los niveles de transaminasas hepaticas (ALT y/o AST), mas de 3 veces el valor

normal (hasta 11 %). En los ensayos clinicos, la elevacion de los valores de transaminasas
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fue en forma dosis-dependiente, se observd tanto en la fase inicial como tardia del
tratamiento, usualmente progresdé lentamente, los pacientes fueron tipicamente
asintomaticos, y el efecto fue reversible luego del retiro o la interrupcion de bosentan.

En estudios controlados con placebo, con una duracién entre 4 semanas y 6 meses, se
notificaron casos de funcidon hepatica anormal en 6% de los pacientes que recibian entre
100 mg y 2000 mg de bosentan (n: 677) comparado con 2 % que recibian placebo (n:
288). En otro estudio, se reportd un 8 % (n: 14/165) de funcidn hepatica anormal en
paciente con hipertensidon pulmonar que recibian 125 a 250 mg de bosentan dos veces al
dia, comparado con un 3 % de pacientes tratado con placebo (n: 2/80).

Se reportd también insuficiencia hepatica durante el uso postcomercializacion.

Efectos inmunoldgicos: en la etapa de comercializacidon se reportaron rash y angioedema
como reacciones de hipersensibilidad.

Efectos neuroldgicos. dolor de cabeza (hasta 24%).

Efectos reproductivos. oligozoospermia (25%), una disminucion aproximadamente del 50%
en el recuento de espermatozoides.

Otros. edema angioneurdtico dentro de las 8 hs a 21 dias de iniciado el tratamiento con
bosentan (reportes realizados en la etapa de comercializacion). Se resolvid con
antihistaminicos sin necesidad de discontinuar el farmaco, en algunos casos.

Embarazo y lactancia

Bosentan ha sido clasificado como categoria X en todos los trimestres del embarazo
(estudios en seres humanos y animales han demostrado anormalidades fetales o existe
evidencia de riesgo fetal basados en experiencias humanas, o ambos; y el riesgo de su uso
en mujeres embarazadas claramente supera cualquier posible beneficio). Es por ello que
bosentan estd contraindicado en mujeres que estan o buscan quedar
embarazadas.

La evidencia disponible y/o el consenso de expertos son inconclusos o inadecuados para
determinar los riesgos del nifio cuando el farmaco es administrado durante la lactancia. Se
desconoce si bosentan es excretado en leche materna, debido a ello no se recomienda la
administracion de bosentan durante la lactancia.

Precauciones

- No discontinuar el tratamiento con bosentan en forma abrupta (Ver en Dosificacion).

- Dosis mayores a 125 mg dos veces al dia pueden conferir un mayor riesgo de efectos
adversos hepaticos.

- Monitorear al paciente debido al posible aumento de las enzimas hepaticas y la bilirrubina,
dano hepatico (cirrosis e insuficiencia hepatica); dado que puede requerirse el ajuste de
dosis, interrupcion o discontinuacién de la farmacoterapia.

- Evitar el uso de bosentan en insuficiencia hepatica, moderada a severa, o elevacidn de las
transaminasas respecto del valor basal (valores > a 3 veces el valor superior normal).

- Usar dos métodos anticonceptivos para impedir el embarazo ya que la utilizacion de
anticonceptivos hormonales (oral, inyectable, transdérmico o implante), puede ser inefectivo
durante el tratamiento con bosentan.

- No se recomienda el uso concomitante de bosentan con los inhibidores del Cit.P2C9
(fluconazol, amiodarona) e inhibidores del Cit.P3A4 (ketoconazol, itraconazol, amprenavir,
eritromicina, fluconazol, diltiazem, ritonavir).

- Si se produce retencidon de liquido u edema periférico (a veces ocurren en las primeras
semanas de iniciado el tratamiento), puede requerirse la discontinuacién de bosentan y
manejo clinico del cuadro.

- Controlar la hemoglobina y el hematocrito debido a que se ha observado disminucidn de
los mismos en forma dosis-dependiente.
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- Pueden ocurrir signos de edema pulmonar, si se asocia con enfermedad pulmonar veno-
oclusiva, se debe discontinuar el uso.

Contraindicaciones

- Hipersensibilidad al bosentan o a cualquier componente del producto.

- Administracion concomitante con ciclosporina A o gliburida.

- Mujeres embarazadas o que planeen estarlo. EIl embarazo debe ser descartado antes de
iniciar el tratamiento con bosentany prevenirlo una vez iniciada la administracion, mediante
el uso de métodos anticonceptivos confiables.

Indicaciones Terapéuticas
Usos terapéuticos aprobados por Ia ANMAT
Producto Tracleer®®:

- Tratamiento de la Hipertensidén Arterial Pulmonar, para mejorar los sintomas vy la

capacidad de ejercicio en pacientes de Clase Funcional III de la OMS (1).

Se ha demostrado eficacia en:
e La hipertensidn arterial pulmonar primaria (idiopatica y familiar).
e La hipertension arterial pulmonar secundaria a la esclerodermia sin enfermedad pulmonar
intersticial significativa.
e La hipertension arterial pulmonar asociada a shunts sistémicos-pulmonares congénitos y
fisiologia de Eisenmenger.
Se han observado también mejorias en pacientes con Hipertensidon Arterial Pulmonar Clase
Funcional II de la OMS (1). Esta indicado ademas, para reducir el nimero de nuevas Ulceras
digitales en pacientes con esclerosis sistémica y enfermedad de Ulcera digital activa.

Producto Usenta®*:

- Tratamiento de la Hipertension Arterial Pulmonar (HAP; Grupo I de la OMS)® en
pacientes con Clase Funcional II a IV de la OMS (1). Para la reduccion del nimero
de nuevas Ulceras digitales en pacientes con esclerosis sistémica (esclerodermia) con
alteracion digital ulcerosa activa.

Usos terapéuticos aprobados por Ia FDA
- Tratamiento de la Hipertension Arterial Pulmonar (HAP; Grupo I de la OMS)® para
mejorar la capacidad de ejercicio y disminuir el empeoramiento clinico.
Los datos fueron obtenidos principalmente de pacientes con sintomas de Clase Funcional II-
IV de la OMS (1) que tienen hipertension arterial pulmonar idiopatica o heredada (60%),
asociada con enfermedades del tejido conectivo (21%) o con bypass pulmonar-sistémico
congénito (18%).

El médico debe considerar si los beneficios del tratamiento con bosentan en pacientes con
sintomas de la Clase Funcional II de la OMS, son suficientes para compensar el riesgo de
dano hepatico en esos pacientes.

Bosentan extendid el tiempo de mejoria clinica e incrementd las distancias de caminata,
basado en el ensayo BREATHE-1.

La adicion de prostanoides no parenterales (iloprost, beraprost) resulté en una mejora de
los sintomas y la capacidad de ejercicio.

En un estudio ramdomizado, doble ciego, controlado con placebo (estudio EARLY; n=185),
la terapia con bosentan via oral se asocid con mayores disminuciones en la resistencia
vascular pulmonar y en el deterioro clinico en adultos y adolescentes con hipertension
arterial pulmonar sintomatica leve.

3 Certificado N°: 55.028
# Certificado N°: 54.273
> Clasificacién clinica de hipertension pulmonar. Venecia. Italia. 2003.
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El rol de bosentan en otras potenciales indicaciones (ej, migrafa, dolor de cabeza, falla
cardiaca congestiva) no esta claro.

Eficacia comparativa
Hipertension (Indicacion no aprobada por FDA y ANMAT)

Si bien bosentan ha demostrado efectividad en el tratamiento de la hipertension leve a
moderada y puede presentar un mejor perfil de efectos adversos comparado con los
bloqueantes de calcio, inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina y beta
blogueantes, se requieren estudios comparativos mas extensos con esos farmacos, antes
que pueda ser recomendado para esta indicacion.

Enalapril

En pacientes con hipertension leve a moderada, bosentan oral en dosis de 500 mg/ una vez
al dia 0 1.000 mg/ dos veces al dia produjo disminucién de la presién sanguinea comparable
al enalapril en dosis de 20 mg una vez al dia. Bosentan no altera la actividad de la renina
plasmatica, incrementada por enalapril.

Especialidades medicinales que contienen bosentan

Nombre comercial Laboratorio
Tracleer® Biotoscana Farma S.A.
Usenta® Monte Verde S.A.

Bibliografia: Micromedex Inc-2012

(1) Clasificacion funcional en la hipertension pulmonar de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS)

Clase I. Pacientes con hipertensidon pulmonar sin limitacidn en la actividad fisica.

Clase II. Pacientes con hipertensidon pulmonar con leve limitacion de la actividad fisica;
estan sin limitacidn en reposo, la actividad fisica ordinaria produce disnea, fatiga, dolor
toracico o presincope.

Clase III. Pacientes con hipertension pulmonar con limitacion marcada de la actividad
fisica; sin limitacion en reposo, la actividad fisica ordinaria produce disnea, fatiga, dolor
toracico o presincope.

Clase IV. Pacientes con hipertensidon pulmonar con incapacidad para llevar a cabo cualquier
actividad fisica sin sintomas. Estos pacientes manifiestan signos de falla cardiaca derecha y
sincope. La disnea o fatiga pueden estar aun presentes en reposo. La incomodidad se
encuentra presente por cualquier grado de actividad fisica.

Fuente: Rosas Romero M. y col. Clasificacién clinica de la hipertensidon arterial pulmonar.
Neumologia y Cirugia de Toérax. Vol. 65(54):519-S27, 2006. Disponible en:
http://www.medigraphic.com/pdfs/neumo/nt-2006/nts064c.pdf

e CONSULTAS RECIBIDAS EN EL SIM
Degeneracion Macular Asociada a la Edad

CQUE es la Degeneracion Macular Asociada a la Edad?
La Degeneracion Macular Asociada a la Edad (DMAE) es una enfermedad que provoca
cambios progresivos en el centro sensitivo de la retina' (macula). Esta &rea proporciona la

! La retina se encuentra en la parte de atras del ojo y transforma la luz e imdgenes que entran a éste en sefiales
nerviosas que se envian al cerebro.
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agudeza visual que permite al ojo percibir los detalles finos y pequefios. Debido a ello se
produce una pérdida de la visidn central, mientras que la visién periférica no resulta
afectada.

Se caracteriza por la aparicion de cambios estructurales en la tunica coriocapilar, la
membrana de Bruch y el epitelio pigmentario retiniano (EPR). Ver siguiente figura.

Esquema de la estructura del ojo y de los cambios en la degeneracion
macular

ESTRUCTURA DEL QUO ANATOMIA DE LA MACULA
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Fuente: Piflero R. 'y col. Degeneracion macular asociada a la edad. Disponible en:
http://apps.elsevier.es/watermark/ctl_servlet? f=10&pident_articulo=13145353&pident_usuario=0&pident_revist
a=4&fichero=4v28n07a13145353pdf001.pdf&ty=70&accion=L&origen=doymafarma&web=www.doymafarma.co
m&lan=es

Esta patologia se manifiesta de forma gradual en personas mayores de 50 afios® y
constituye la principal causa de ceguera en los paises desarrollados y la tercera en el
mundo. Es mas frecuente en personas de raza blanca, en mujeres, cuando existen
antecedentes familiares, en personas obesas, en pacientes con hipercolesterolemia y en
fumadores.

Se reconocen dos formas de DMAE:

- DMAE seca (atrodfica, no exudativa): es la forma mas frecuente (90 % de todos los
casos). Suele comenzar lentamente en un 0jo y se asocia con la formacion de pequefios
depdsitos amarillos (llamados drusas) en la macula. Las células nerviosas de la macula
mueren lentamente y pierden su funcidn, la vision central se vuelve borrosa y empeora
progresivamente, aunque de forma poco notoria. En algunos casos puede afectar al
segundo ojo.

- DMAE humeda (exudativa, neovascular): representa aproximadamente el 15% de
todos los casos de la enfermedad. En la DMAE himeda, los vasos sanguineos crecen

2 De acuerdo con el sistema de Clasificacion International de las Enfermedades (CIE), la degeneracién macular
asociada a la edad no puede diagnosticarse en pacientes menores de 50 afios de edad.
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anormalmente debajo de la macula, con frecuentes microhemorragias y fugas de liquido,
que ocasionan la distorsion de la retina. Este tipo de degeneracién macular suele ser grave
y de evolucion rapida. Se considera que es una complicacion de la DMAE seca.

cTiene tratamiento curativo?

En la actualidad no existe un tratamiento curativo para esta patologia, las terapias estan
orientadas a detener el progreso de la misma. Se debe tener en cuenta que los resultados
de los tratamientos (mantener una buena agudeza visual) depende de las condiciones
previas (mayor agudeza visual), al comienzo del mismo. Es por ello que la deteccion
temprana de la DMAE es de fundamental importancia.

Los tratamientos actuales estan destinados a la DMAE humeda o neovascular y entre ellos
se mencionan: fotocoagulacidon con laser, terapia fotodinamica y terapia con farmacos
antiangiogénicos de administracion intravitrea.

El descubrimiento del rol central del factor de crecimiento del endotelio vascular (FCEV) en
la patogénesis de la neovascularizacion ocular, ha llevado al desarrollo de farmacos
inhibidores del FCEV para el tratamiento de la DMAE himeda: el pegaptanib sddico® y el
ranibizumab. El bevacizumab, otro inhibidor del FCEV, no aprobado para su uso en esta
patologia, se utiliza “off label” (fuera de prospecto).

Para las fases precoses de la enfermedad asi como para la DMAE seca no existen
tratamientos especificos que hayan demostrado lograr una mejoria de los pacientes. En
estos casos, asi como en la DMAE humeda, la prevencidon es primordial ya que puede
disminuir el riesgo de progresién de la enfermedad. Entre las medidas preventivas se
incluyen el control de los factores de riesgo modificables tales como: habito tabaquico,
obesidad, dislipemia. Ademas, se recomienda la indicacion de anteojos oscuros con filtro UV
y fundamentalmente una dieta rica en antioxidantes.

Como se menciond anteriormente, la DMAE afecta a la vision central pero no a la periférica.
Ese remanente de vision puede ser aprovechado con diferentes instrumentos de alta
precisién como lupas, anteojos especiales, entre otros.

La especialidad de baja vision ha avanzado mucho en estos ultimos tiempos y la tecnologia
aplicada a este campo permite que existan instrumentos opticos y no Opticos disefiados
especialmente para pacientes con esta patologia.
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e NOTAS

Alerta Dengue — Circulacidn viral en el pais

Dada la situacion actual en la Republica Argentina, en relacion a la circulacion viral de
dengue' y las condiciones climaticas favorables para la reproduccién del mosquito® las
cuales pueden provocar que el vector se multiplique, y con ello el riesgo de producirse
brotes de dengue, a partir de algun caso no detectado por el sistema de salud, se
recomienda:

A la poblacidon

« Mantener limpios y ordenados los patios, libres de criaderos de mosquitos.

. Ante la aparicién de fiebre alta, dolores musculares, articulares, detras de los ojos,
concurrir inmediatamente al centro de salud.

. Si se viaja a paises limitrofes (Brasil, Bolivia, Paraguay) o a zonas de circulacion viral
dentro del pais (Salta, Buenos Aires) recordar las recomendaciones para evitar ser picado
por mosquitos.

A los profesionales de la salud

. Incentivar la vigilancia de posibles casos de dengue, teniendo en cuenta, ademas de
los sintomas, lugares en los que estuvo el paciente, en los Ultimos 15 dias.

. Realizar la denuncia obligatoria a través de la ficha epidemioldgica correspondiente,
lo que permitira iniciar las acciones de bloqueo, tanto en las cuestiones médicas como
vectoriales.

VIGILANCIA DE SINDROME FEBRIL SIN FOCO

Definicion de caso de sindrome febril: todo paciente que presenta fiebre (382 C 0 mas)
de menos de siete (7) dias de duracion, mialgias y cefalea, sin afeccion de las vias aéreas
superiores y sin etiologia definida.

Definicion de caso sospechoso de dengue: paciente con enfermedad febril aguda, con
duracion maxima de 7 dias, y con dos o mas de las siguientes manifestaciones: cefalea,
dolor retroorbitario, mialgias, erupcién cutanea, manifestaciones hemorragicas, leucopenia,
plaguetopenia.

El médico debera realizar un diagnostico diferencial de dengue con los siguientes
cuadros clinicos: sindrome gripal, cuadros pseudogripales con febricula, exantemas virales

! Se detectaron casos en localidades de la Provincia de Salta y en barrios de la ciudad Auténoma de Buenos
Aires.
2 Temperaturas suficientemente elevadas y lluvias intermitentes.
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con sospecha de enterovirus, escarlatina no tipica, gastroenteritis, exantema y fiebre post
exposicion al sol, reacciones alérgicas con fiebre y compromiso importante de piel.

La Unica forma de evitar el dengue es a través de la prevencion, eliminando los
criaderos de mosquitos (recipientes que acumulan agua, dénde la hembra del Aedes aegypti
deposita sus huevos). Por eso, es necesario tener en cuenta las siguientes medidas
preventivas:

. Mantener limpios y tapados barriles, ollas, baldes o bidones y tanques que contienen
agua vy los aljibes.

. Evitar el acopio de latas o depdsitos pequenos.

« Mantener libres de agua las piletas de lavaderos.

. Cambiar frecuentemente el agua de las piletas de lona. Realizar periddicamente
mantenimiento en las de material, y en ambos casos limpiar correctamente los bordes.

. Evitar mantener plantas en agua y no olvidar renovar diariamente la de floreros y
bebederos de mascotas.

. Drenar y colocar larvicidas a los estanques y las fuentes ornamentales.

« Los neumaticos no deben dejarse al aire libre. Deben situarse bajo techo, enterrados
o rellenos con tierra, arena o grava.

. Hacer agujeros de drenaje a las macetas y colocarles arena y/o piedra.

. Las plantas cuyas hojas verdes formen depdsitos de agua, deben situarse bajo techo
y regarse sobre la tierra.

« Mantener los patios de las viviendas limpios.

« Colocar tela mosquitera en ventanas y desaguies.

Fuente: Ministerio de Salud. Provincia de Santa Fe. Alerta dengue — circulacion viral en el pais.
13/04/2012.

e FARMACOVIGILANCIA

Istivac® e Istivac ID®. Recordatorio indicaciones seqiin grupo etario. ANMAT.

El Departamento de Farmacovigilancia ha recibido reportes sobre la incorrecta
administracién de Istivac ID®, siendo aplicada en mayores de 60 afios. Esta vacuna se
encuentra indicada en adultos de 18 a 59 afos y se administra una dosis de 9 ug por via
intradérmica. En mayores de 60 afios inclusive se encuentra indicada Istivac®, que se
administra por via intramuscular con una dosis de 15 ug. Se recomienda a los profesionales
de la salud respetar estas indicaciones, y ante casos de aplicacion incorrecta u ocurrencia de
eventos adversos, notificar estos casos al Sistema Nacional de Farmacovigilancia
(snfvg@anmat.gov.ar).

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Clozapina. Programa de farmacovigilancia intensiva. ANMAT.

La clozapina es un antipsicotico atipico que se utiliza para el tratamiento de la esquizofrenia
resistente a otros antipsicoticos. Uno de los efectos adversos mas importantes y serios es la
leucopenia, que puede llevar a agranulocitosis, con el consiguiente riesgo de infecciones.
Para prevenir esta complicacion se ha creado un Programa de Farmacovigilancia Intensiva
(segun Disposicion ANMAT NO© 935/2000) que se lleva a cabo en conjunto con los
laboratorios titulares de especialidades medicinales que contienen clozapina. Entre otras
actividades, dicho Programa incluye un seguimiento hematoldgico estricto a todos los
pacientes que participan del mismo. Para el funcionamiento o6ptimo del sistema, es
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necesario que todos los pacientes que vayan a ser tratados con clozapina sean previamente
ingresados al Programa. Estas incorporaciones son responsabilidad del médico psiquiatra
tratante y controladas luego por el respectivo laboratorio titular del certificado. Cabe
recordar que, en su articulo quinto, la mencionada norma prohibe la utilizacion de clozapina
en preparaciones magistrales por farmacias y/o droguerias.

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Se recuerda que el Colegio ofrece un Curso a distancia: “Clozapina. Su Dispensacion y
Farmacovigilancia”.

Informes e inscripcion: www.colfarsfe.org.ar. En el apartado: > Profesionales > Cursos >
Cursos a Distancia

Avastin® (bevacizumab). Riesqo en el uso oftalmico.

Las agencias de medicamentos FDA y Health Canada han alertado sobre casos de infeccion
ocular asociada al uso de Avastin® por via intravitrea.

La FDA comunicé a los profesionales de la salud que ha recibido notificaciones de
reacciones adversas debido al uso intravitreo, no autorizado, de Avastin®. Dichas
notificaciones se trataban de 12 casos de endoftalmitis infecciosas en tres clinicas
oftalmoldgicas, en las cuales se utilizd inyecciones intravitreas fraccionadas a partir de viales
monodosis de Avastin® 100 mg/4 mL, los cuales no contienen conservantes. Aunque todos
estos pacientes tenian problemas en la visidn previos a la administracién de las inyecciones
de este medicamento, muchos de ellos perdieron la visidn, total o parcialmente, debido a la
infeccion.

Esta agencia advierte que el fraccionamiento de farmacos estériles, sin una técnica aséptica
adecuada, puede comprometer la esterilidad del producto lo que expondria al paciente a
desarrollar infecciones microbianas. Por ello, los profesionales deben asegurarse que los
medicamentos sean obtenidos de fuentes seguras y confiables, y administrados
apropiadamente.

Avastin® solucidn para perfusién intravenosa estd aprobado para el tratamiento de varios
tipos de neoplasias. Algunos médicos también lo prescriben, para el tratamiento de la
degeneracidn macular himeda relacionada con la edad, a pesar de que no esta aprobado
por las agencias reguladoras para esta indicacion (uso “off label”).

Lucentis® (ranibizumab inyectable) ha sido aprobado por la FDA para la degeneracion
macular himeda relacionada con la edad.

Fuente: FDA. Drug Safety and Availability. FDA Alerts Health Care Professionals of Infection
Risk from Repackaged Avastin Intravitreal Injections. 30/08/2011. Disponible en:
http.//www. fda.gov/Drugs/DrugSafety/ucm270296.htm

Health Canada publicé una nota en Diciembre de 2011, frente a la presentacion de estos
casos ocurridos en Estados Unidos, indicando que cuenta con reportes previos, tanto
individuales como multiples, de eventos inflamatorios como vitreitis, uveitis y endoftalmitis
estéril, en pacientes en los cuales se administré en forma intravitrea Avastin® fraccionado
de un vial de dosis simple. Algunos de estos eventos llevaron a los pacientes, a la ceguera.
Uno de estos reportes de casos multiples fue publicado en una nota informativa en el afo
2.008.

Fuente: Health Canada. Health Canada Endorsed Important Safety Information on AVASTIN
(bevacizumab). 2 de diciembre de 2011. Disponible en: hittp.//www.hc-sc.gc.ca/dhp-
mps/medeft/advisories-avis/prof/_2011/avastin_8_hpc-cps-eng.php
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En Argentina, la ANMAT solicitd al laboratorio productor de Avastin® la modificacion de la
informacidn contenida en el prospecto de dicho medicamento. Dicha modificacidn incluiria la
contraindicacion del uso oftalmico de esta especialidad medicinal, en esta forma
farmacéutica.

Fuente: ANMAT. Novedades Internacionales y Nacionales en Seguridad de Medicamentos. Febrero
2012. Disponible en: http.//www.anmat.gov.ar/webanmat/farmaco/Informe_febrero 2012.pdf

Actualmente, el prospecto de Avastin®, cuenta con informacion referida a este tema:

- Forma de administracion
. ® s . ’ Ve . .
Avastin no esta formulado para uso intravitreo. (Véase Precauciones y Advertencias)

- Precauciones y advertencias

Trastornos oculares severos por administracion intravitrea no aprobada.

Se han notificado reacciones adversas tras el uso intravitreo de Avastin® fuera de indicacion, a partir
del fraccionamiento de viales aprobados para administracién intravenosa en pacientes con cancer.
Estas reacciones incluyeron endoftalmitis infecciosas; inflamacién intraocular como endoftalmitis
estéril, uveitis y vitritis; desprendimiento de retina; desgarro del epitelio pigmentoso de la retina,;
presidn intraocular aumentada; hemorragia intraocular como hemorragia del vitreo o hemorragia
retiniana y hemorragia conjuntival. Algunas se manifestaron como reacciones adversas graves, tales
como: pérdida de la vision en diferente grado, incluyendo ceguera permanente.

Fuente: ANMAT. Vademécum Farmacologico. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/prospectos/ROCHE/DISPO_8485-11_(52437.PDF. Fecha de consulta:
26/04/2012

Orlistat (Xenical®). Categoria X en embarazo. ANMAT.

La FDA ha incluido al embarazo entre las contraindicaciones del producto Xenical®,
considerando al oristat como droga categoria X, segun la clasificacion de exposicion de la
FDA. El cambio se basa en que la pérdida de peso no ofrece ningun beneficio potencial para
una mujer embarazada y puede resultar en danos al feto. No se ha visto en animales
embriotoxicidad o teratogenicidad.

Fuente: FDA. Safety Information. Xenical (orlistat) capsules. Detailed View: Safety Labeling Changes
Approved By FDA Center for Drug Evaluation and Research (CDER). 01/2012. Disponible en:
http://www.fda.gov/Safety/MedWatch/SafetyInformation/ucm215504. htm

En nuestro pais, actualmente, hay ocho laboratorios que comercializan especialidades
medicinales que contienen orfistat. Los estudios en animales no indican efectos
perjudiciales directos o indirectos con respecto al embarazo, desarrollo embrionario/fetal,
parto o desarrollo post-natal. Sin embargo, dado que la pérdida de peso no ofrece ninglin
beneficio potencial para una mujer embarazada y puede resultar en danos al feto, se
contraindica su uso durante el embarazo.

Se ha iniciado el expediente nimero 1-47-5667-12-3, a fin de solicitar a los titulares del
registro de especialidades medicinales que contienen orfistat la modificacion de la
informacion de las contraindicaciones en los prospectos.

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Estatinas. Nueva informacion de sequridad. ANMAT.
La FDA ha introducido importantes cambios en la informacidn de seguridad para las

estatinas. Los cambios incluyen la eliminacion del control rutinario de las enzimas

3 Disposicion N°: 8485. 16/12/2011
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hepaticas (sdlo al inicio y luego segun evolucion clinica), la posibilidad de
aparicion de alteraciones cognitivas reversibles y el aumento de la hemoglobina
glicosilada.

La FDA elimina la recomendacién de realizar un monitoreo rutinario de las enzimas
hepaticas, ya que este enfoque no es eficaz en la deteccidn y prevencidon de las lesiones
hepaticas graves relacionados con las estatinas. El tratamiento con estatinas debe
interrumpirse si el paciente muestra signos de dafio hepatico grave, hiperbilirrubinemia o
ictericia. Con respecto al control glucémico, el estudio Jupiter, un ensayo sobre el uso de
rosuvastatina en prevencion primaria, demostré un incremento del 27% de diabetes mellitus
en pacientes tratados con rosuvastatina en comparacion con placebo. Asimismo, el estudio
PROVE-IT TIMI 22 sobre trombodlisis en infarto de miocardio, reveld que dosis altas de
atorvastatina pueden empeorar el control glucémico. No obstante, los beneficios
cardiovasculares de las estatinas superan a estos nuevos riesgos.

Fuente: FDA. FDA Drug Safety Communication: Important safety label changes to cholesterol-
lowering statin drugs. 28/02/2012. Disponible en:
http://www.fda.gov/Drugs/DrugSafety/ucm293101.htm

El Sistema Nacional de Farmacovigilancia ha recibido, desde el 2004 a la fecha, 350 reportes
gue incluyen especialidades medicinales que contienen estatinas. Entre ellos, 3
corresponden a alteraciones cognitivas, 4 a hiperglucemia y 1 a elevacion de hemoglobina
glicosilada. La ANMAT recuerda a los profesionales que el evento adverso “diabetes” se
encuentra descripto en algunos prospectos de especialidades medicinales que contienen
estatinas. Por otra parte, los eventos adversos neuropsiquiatricos descriptos hasta el
momento en los prospectos son cefalea y mareos. Ante la aparicion de diabetes,
hiperglucemia, hemoglobina glicosilada elevada o alteraciones neuropsiquiatricas, debe
tenerse en cuenta que estos eventos pueden deberse a las estatinas, a pesar que también
pueden ser explicados por condiciones subyacentes de los pacientes tratados con estos
medicamentos, como edad avanzada y sindrome metabdlico.

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Natalizumab. Riesqgo de leucoencefalopatia multifocal progresiva. ANMAT.
En enero, la FDA comunicé los factores de riesgos asociados a la aparicion de

leucoencefalopatia multifocal progresiva en pacientes bajo tratamiento con natalizumab. En
marzo, la Agencia Francesa de Seguridad Sanitaria de los Productos de Salud (AFSSAPS,
sigla en francés) ha ratificado dichos factores de riesgos, los cuales se enumeran a
continuacion: tratamiento inmunosupresor concomitante, anticuerpos positivos contra el
virus JC antes de iniciar el tratamiento y duracién del tratamiento mayor a 24 meses.

Fuente: AFSSAPS. Infos de sécurité, Tysabri (natalizumab) et leucoencéphalopathie multifocale
progressive (LEMP). Point d'information. 28/02/2012. Disponible en. http.//www.afssaps.fr/Infos-de-
securite/Points-d-information/Tysabri-natalizumab-et-leucoencephalopathie-multifocale-progressive-
LEMP-Point-d-information

El laboratorio Biogen Idec Argentina ha informado mediante expediente (N° 1-47-14504-09-
4) que ha puesto, a disponibilidad de los profesionales médicos especialistas en neurologia,
la posibilidad de realizar la serologia de anticuerpos contra el virus JC en pacientes con
diagndstico de esclerosis multiple. La ANMAT recuerda que este farmaco se encuentra bajo
un Plan de Gestidn de Riesgo, y que dentro de las acciones del mismo se esta realizando el
cambio de prospecto con estos nuevos riesgos identificados (N°: 1-47-19573-11-3).
Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf
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Finasteride. Riesgo de disfuncidon sexual y cancer de mama. ANMAT.

Desde la comercializacion de finasteride en la Unidn Europea en 1999, se han reportado
como efectos adversos disfuncidn eréctil, que persiste luego de la discontinuacion, y cancer
de mama. Hasta la fecha, aln no se ha establecido la relacion de causalidad entre la toma
de finasteride y la persistencia de la disfuncion eréctil luego de la interrupcion del
tratamiento, ni tampoco respecto del cancer de mama. La agencia francesa recuerda que la
dosis recomendada para la alopecia androgénica es de 1 mg/dia y no hay ningun beneficio
terapéutico el aumentar las dosis.

Fuente: AFSSAPS. Infos de sécurité. Finastéride (Propecia et géneriques) dans le traitement de la
calvitie chez 'homme jeune (alopécie androgénétique) : surveillance des effets secondaires - Point
dinformation. 13/03/2012. Disponible en: http.//www.afssaps. fr/Infos-de-securite/Points-d-
information/Finasteride-Propecia-et-generiques-dans-le-traitement-de-la-calvitie-chez-I-homme-jeune-
alopecie-androgenetique-surveillance-des-effets-secondaires-Point-d-information.

Desde el afo 2004 a la fecha, el Sistema Nacional de Farmacovigilancia ha recibido 14
reportes de eventos adversos con especialidades medicinales que contienen finasteride. 3
de ellos corresponden a disfuncion eréctil, cuyos reportes no especifican si el evento se
resolvid luego de la interrupcion. No han sido reportados eventos de cancer de mama, pero
si 2 reportes de ginecomastia. La ANMAT recomienda: - Utilizar finasteride con las dosis
minimas recomendadas. - Consultar inmediatamente a un médico en caso de
aumento de la glandula mamaria, secrecion por el pezén o dolor.

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Finasteride y dutasteride. Aumento del riesgo de cancer de prostata. ANMAT.
La agencia canadiense, Health Canada, ha comunicado el cambio de los prospectos de las

especialidades medicinales que contienen finasteridey dutasteride, debido a la presencia de
un mayor riesgo de desarrollar una forma grave de cancer de proéstata conocido
como cancer de prostata de alto grado. Este tipo de cancer es poco frecuente y el
aumento del riesgo observado con estos medicamentos se considera todavia muy bajo. Esta
nueva informacién de seguridad se basa en la revision de dos grandes ensayos clinicos
internacionales: The Prostate Cancer Prevention Trial (PCPT) y The Reduction by
Dutasteride of Prostate Cancer Events (REDUCE) trial. Los ensayos mostraron que el uso
diario a largo plazo (mas de 4 afos) de finasteride (5 mg) y dutasteride en
hombres mayores de 50 afios se asocia con un riesgo pequeiio, pero
estadisticamente significativo, de aumento de cancer de prostata de alto grado.
En estos ensayos no se ha evaluado el riesgo de finasteride 1 mg, pero el riesgo con esta
dosis auin no se ha descartado.

Fuente: Health Canada (HC). Advisories and Warnings. Finasteride (Proscar, Propecia) and
dutasteride (Avodart, Jalyn): may increase the risk of high-grade prostate cancer. 19/03/2012.
Disponible en: http.//www.hc-sc.gc.ca/ahc-asc/media/advisories-avis/ 2012/2012 38-eng.php

La FDA, agencia regulatoria de los Estados Unidos, ya ha comunicado este riesgo en Junio
de 2011.

Fuente: FDA. Drug Safety and Availability. Questions and Answers: 5-alpha reductase inhibitors (5-
ARIs) may increase the risk of a more serious form of prostate cancer. 09/06/2011. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/webanmat/farmaco/Informe_primer_semestre_2011.pdf

Desde ANMAT, se ha iniciado el expediente nimero 1-47-5761-12-7 solicitando, a los
titulares del registro de especialidades medicinales que contienen finasteride y dutasteride,
la modificacion de la informacion de las reacciones adversas en los prospectos.
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Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Ranelato de estroncio. Nuevas contraindicaciones y advertencias. ANMAT.
El Comité de Medicamentos de Uso Humano de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA,

sigla en inglés de la agencia) y la Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS) han finalizado una revision de la seguridad de las especialidades medicinales que
contienen ranelato de estroncio. Ambos concluyen que estos medicamentos siguen siendo
un tratamiento importante para las mujeres con osteoporosis, pero deben prestarse
particular atencidn a las reacciones cutaneas y tromboembodlicas. La revision se inicié a raiz
de la publicacion de un estudio realizado en Francia, en el cual se identificaron 199
reacciones adversas graves reportadas con estos medicamentos desde enero 2006 hasta
marzo de 2009. Alrededor de la mitad de ellos fueron eventos de tromboembolismo venoso,
y aproximadamente una cuarta parte reacciones cutaneas. Ambos riesgos son ya conocidos,
y se encuentran descriptos en las reacciones adversas y advertencias de los prospectos. El
riesgo de eventos tromboembdlicos es mayor en pacientes con antecedentes de los mismos,
asi como también en pacientes inmovilizados y de edad avanzada. Con respecto a la tasa de
incidencia de reacciones cutaneas graves, la misma es baja y los mejores resultados se
obtienen cuando hay un diagndstico precoz.

Fuente:

- EMA. News and press release archive. European Medicines Agency confirms positive benefit-risk
balance of Protelos/Osseor, but recommends new contraindications and revised warnings.
16/03/2012. Disponible en:
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/news/2012/03/news_detail
_001471. jsp&mid=WC0b01ac058004d5c1&jsenabled=true

- AEMPS. Notas informativas . Medicamentos de uso humano. Seguridad. Ranelato de estroncio
(Osseor®, Protelos®): riesgo de tromboembolismo venoso y reacciones dermatologicas graves.
Nuevas contraindicaciones de uso. 16/03/2012, Disponible en:
http://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/201.2/NI-
MUH_04-2012.htm

La ANMAT recomienda:

e No administrar ranelato de estroncio a pacientes con tromboembolismo actual o
antecedentes del mismo, asi como tampoco en pacientes que estan temporal o
permanentemente inmovilizados.

¢ En pacientes mayores de 80 afios de edad con factores de riesgo para tromboembolismo
venoso, debe evaluarse el balance riesgo beneficio de indicar ranelato de estroncio.

¢ Suspender el tratamiento con ranelato de estroncio si aparece cualquier tipo de reaccidn
cutanea.

Se ha iniciado el expediente nimero 1-47-5668-12-7 solicitando, a los titulares del registro
de especialidades medicinales que contienen ranelato de estroncio, la modificacidon de la
informacion de las contraindicaciones en los prospectos.

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Saxagliptina. Riesgo de pancreatitis aguda e hipersensibilidad grave. ANMAT.

La Agencia Francesa de Seguridad Sanitaria de los Productos de Salud (AFSSAPS, sigla en
francés) ha advertido sobre nuevos riesgos identificados con saxag/jptina, un inhibidor de la
dipeptidil peptidasa intestinal, utilizado para el tratamiento de la diabetes tipo 2. Han sido
reportados casos de pancreatitis aguda, en forma similar a otros inhibidores de la dipeptidil

F E F A R A Federacién Farmacéutica
Colegio de Farmacéuticos de la Provincia de Santa Fe, 1°C. 9 de Julio 2967 (3000) Santa Fe. Argentina.
Tel-Fax 0342 4550189. E-mail: cfstafe@satlink.com. Web: www.colfarsfe.org.ar



16

peptidasa. Ademas, se han reportado casos de reacciones de hipersensibilidad grave, como
angioedema y shock anafilactico.

Fuente: AFSSAPS. Infos de sécurité. Onglyza (saxagliptine) : Risque de réaction d'hypersensibilité
grave et de pancréatite aigué - Lettre aux professionnels de santé. 20/03/2012. Disponible en:
http.//www.afssaps.fr/Infos-de-securite/Lettres-aux-professionnels-de-sante/Onglyza-saxagliptine-
Risque-de-reaction-d-hypersensibilite-grave-et-de-pancreatite-aigue-Lettre-aux-professionnels-de-
sante

Durante el ano 2011, el Sistema Nacional de Farmacovigilancia ha recibido 16 notificaciones
de eventos adversos con saxagliptina, de las cuales 5 corresponden a reacciones cutaneas,
ninguna de ellas seria, y no fue reportado ninglin caso de pancreatitis.

La ANMAT recomienda:

e Informar a los pacientes sobre los sintomas de pancreatitis, como dolor abdominal
persistente, nauseas y vomitos, y consultar inmediatamente a un médico en caso de que
éstos se presenten.

¢ Suspender el tratamiento ante la aparicion de una reaccidon cutanea, y no readministrar
saxagliptina u otros inhibidores de la peptidil peptidasa intestinal, ya que se han reportado
casos de reaccion cruzada.

El laboratorio titular del registro de esta especialidad medicinal ha iniciado el expediente de
cambio de prospecto (N° 1-47-3911-12-2) que contendra la modificaciéon de la informacién
de las contraindicaciones y reacciones adversas. Ademas, se ha solicitado que presente un
Plan de Gestidn de Riesgos, ya que se trata de una nueva entidad molecular.

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Glucocorticoides. Riesgo de alteraciones neuropsiquiatricas. ANMAT.
En un gran estudio poblacional de pacientes adultos en el Reino Unido, se observd que los

pacientes que recibieron glucocorticoides tuvieron 7 veces mas probabilidades de cometer o
intentar el suicidio, mas de 5 veces de desarrollar delirio, mas de 4 veces de desarrollar
mania y casi dos veces mas de desarrollar depresidon, que aquellos con las mismas
condiciones subyacentes que no recibieron tratamiento con glucocorticoides.

Fuente: Fardet L. et al. Suicidal Behavior and Severe Neuropsychiatric Disorders Following
Glucocorticoid Therapy in Primary Care. American Journal of Psychiatry, 17/02/2012. Disponible en:
http://psychiatryonline.org/article.aspx?articleID=519047

La ANMAT ha recibido, en el periodo 2004-2012, 10 notificaciones de eventos adversos
neuropsiquiatricos relacionados con la administracion de glucocorticoides. Las alteraciones
neuropsiquiatricas son reacciones adversas conocidas de este grupo de farmacos. A pesar
que estas alteraciones pueden deberse a la enfermedad subyacente del paciente, las
reacciones adversas a glucocorticoides deben tenerse en cuenta como diagndstico
alternativo en todo paciente que desarrolla alteraciones neuropsiquiatricas. También se
recuerda que estos farmacos deben ser usados por el menor intervalo de tiempo y con las
dosis mas bajas, adecuadas para la patologia.

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

Hipndticos. Mortalidad y cancer. ANMAT.
Los adultos que utilizan hipnéticos para el tratamiento del insomnio tienen un riesgo mayor

de muerte prematura. Ello se desprende de los resultados de un estudio de cohorte, en el
que se estudiaron tanto los hipndticos benzodiazepinicos como no benzodiazepinicos
(zolpidem, eszopiclona, zaleplon, barbitlricos y antihistaminicos). El analisis también reveld

un aumento del riesgo de padecer cancer en usuarios de hipndticos, en comparacién con los
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controles. Estos riesgos fueron dosis-respuesta y los resultados se ajustaron a mdiltiples
factores potenciales de confusion, como el estado de salud de cada individuo.

Fuente: Kripke D et al. Hypnotics' association with mortality or cancer: a matched cohort study.
Biritish Medical Journal. 28/02/2012. Disponible en:
http://bmjopen. bmj.comy/content/2/1/e000850.full

Previamente, se han publicado numerosos estudios epidemioldgicos sobre el aumento de la
mortalidad que conlleva el uso de hipndticos. A pesar de que los mismos solamente
demuestran asociacion y no causalidad, en este estudio se han descartado una amplia gama
de otros posibles factores causales. Hasta obtener resultados mas concretos, la ANMAT
recomienda:

* En lo posible, implementar medidas higiénico-dietéticas para el tratamiento del insomnio.

e Utilizar hipnéticos con las dosis mas bajas y durante el menor tiempo posible.

e Consultar al médico antes de consumir estos medicamentos. Recordar que la dispensacion
de todos los hipndticos en la farmacia requiere de una receta médica.

e Comunicar al Sistema Nacional de Farmacovigilancia todos los eventos de muerte y cancer
en pacientes consumidores de estos farmacos.

Informacion extraida de: ANMAT. Novedades internacionales y nacionales en seguridad de
medicamentos. Marzo 2012. Disponible en:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Informe_marzo_2012.pdf

« BOLETIN OFICIAL
Especialidades medicinales, cosméticos y otros productos
Disposiciéon 2269/2012
Sustittyese el articulo 1° de la Disposicion ANMAT N°©1207/12 el cual quedara redactado como sigue:
“ARTICULO 1°.- Prohibese en todo el territorio nacional la fabricacion e importacion de
biberones que contengan bisfenol A (2,2-bis (4-hidroxifenil) propano) en su composicién.

Otdrgase un plazo de ciento ochenta (180) dias habiles contados a partir de la entrada en
vigencia de la presente disposicion para comercializar los biberones que contengan
bisfenol A (2,2-bis (4-hidroxifenil) propano) en su composicion.

Los productos que se comercialicen en el marco del plazo establecido en el articulo 2° de
la presente deberan consignar en su rétulo con caracteres de buen tamano, realce y
visibilidad la siguiente informacion obligatoria: “Atencidn: No caliente alimentos dentro de este
biberdn. Deje entibiar los alimentos calientes previo a su llenado. Reemplace este biberén cuando
presente desgaste (rayones, grietas, pérdida de color)”. El tamafio de las letras no sera Inferior a 3
mm. Dicha informacion debera figurar en la cara principal del producto en contraste de colores que
asegure su correcta visibilidad.

Vencido el plazo de ciento ochenta (180) dias habiles contados a partir de la entrada en
vigencia de la presente disposicion, las empresas deberan realizar el retiro de los productos
remanentes en el mercado.

BOLETIN OFICIAL 32.387. Viernes 27 de abril de 2012.

Los textos completos de las presentes disposiciones, pueden ser consultados en el DAP

e OTRAS COMUNICACIONES
Informacion recibida de la Red Provincial de Vigilancia Farmacéutica. Col. de
Farm. de la Pcia. de Bs. As

Ceodcept®500 mg — Cellcept® 250 mg — Avastin® 100 mg/4 ml —Herceptirs®
440 mg Lab. Roche
Motivo: cambios de disefio en los troqueles
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El Laboratorios Roche comunica los cambios de disefio en los troqueles de los productos:
CeODcept 500 mg - Cellcept 250 mg — Avastin 100 mg/4 ml - Herceptirs 440 mg

Los troqueles pasaron a ser impresos en los estuches del producto en tinta negra (los
anteriores eran etiquetas autoadhesivas que se encontraban adheridas a los estuches)
ademas de otros cambios de tipologia y textos. El primer lote de cada uno los mencionados
productos conteniendo troqueles con esta modificaciéon comenzaran a distribuirse en breve.
Los mantendremos informados acerca de la implementacion de troqueles impresos en los
estuches de otros productos y presentaciones.

Reporte de la RPVF N° 138. Abril 2012. Disponible en: www.colfarma.org.ar

« AGENDA DE ACTUALIZACION PROFESIONAL

ACTIVIDADES NACIONALES E INTERNACIONALES
19 Jornadas de Farmacia Pediatrica Hospitalaria
Ciudad de Buenos Aires. Argentina. 8,9, 10 y 11 de agosto de 2012

XV Congreso de la Federacion Farmacéutica Sudamericana, VIII Congreso de
Ciencias Farmacéuticas y XII Simposio Colombiano de Ciencia y Tecnologia
Cosmética.

Cartagena de Indias. Colombia. 16,17 y 18 de agosto del 2012

22 Reunion Internacional de Ciencias Farmacéuticas (RICiFA)
Rosario. Argentina. 22 y 23 de Noviembre de 2012.
www.fbioyf.unr.edu.ar/ricifa

ACTIVIDADES ORGANIZADAS POR FEFARA
Cursos Presenciales, Semipresenciales y a Distancia
Se puede consultar en: Atip.//www.fefara.org.ar/educacion-continua/cursos/

Los farmacéuticos interesados en alguna de las actividades presenciales o
semipresenciales, deben comunicarse con su Colegio para la organizacion de las mismas
en su region.

Para realizar cursos a distancia, contactarse a: caf@fefara.org.ar

ACTIVIDADES ORGANIZADAS POR NUESTRO COLEGIO

Taller. Hipertension Arterial. Actualizacion en su Prevencion y Tratamiento
Santa Fe, 5 de Junio de 2012

Lugar: Auditorio del Colegio. Crespo 2837. Santa Fe. Horario: 13 a 16 h.

Taller. Medicamentos y lactancia. Mitos y realidades.
Santa Fe, 14 de agosto de 2012
Lugar: Auditorio del Colegio. Crespo 2837. Santa Fe. Horario: 13 a 16 h.

e ESPACIO PUBLICITARIO
Es este espacio se dan a conocer y promocionan productos y servicios del Departamento de
Actualizacidn Profesional (DAP) del Colegio de Farmacéuticos de Santa Fe 1°C.
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CENTRO DE INFORMACION DE MEDICAMENTOS

Una herramienta para el uso racional de las medicamentes

Este centro de informacion de medicamentos, S.I.M., tiene como objetivo promover el uso
racional de los medicamentos a través de la informacion técnico cientifica objetiva,
actualizada, oportuna y pertinente, debidamente procesada y evaluada eficientemente. El
acceso a la informacion esta disponible para los farmacéuticos, otros profesionales de /la
salud, estudiantes e instituciones sanitarias que lo requieran.

Consiltas:
istema * Personalmentz en 9 de julio 2932, Santa Fe
de +« Mz postal: 9 de Julio 2067 {3000) - Santa Fe
« Wiz telefdnica 0342-4 101022 Fax: 0342 — 45501580
nf rm | n * E-mail: cim@colfarsfe.org.ar
SR 6 Horarios de atencion:
dE « Personalmente o via telefdnica: lunes a viernes de
. 7.30 a 18 horas,
Edlcamﬂmﬂ's ¢ Viafax o correo elecironico: todos los dias se
recepcionan consultas, las 24 horas,

CURSOS A DISTANCIA

Para desemperiarse con aptitud en el ejercicio de la profesion farmacéutica es
indispensable mantenerse actualizado cientifica y técnicamente. Los cursos a distancia
son una opcion educativa que permite compatibilizar las exigencias de capacitacion con
/as limitaciones espaciotemporales que impone el €jercicio profesional.

Nuestros cursos...

e Curso Teodrico Practico: Informacion de Medicamentos para la Atencion
Farmacéutica. Medicamentos utilizados en Patologias Crdnicas.
- Medicamentos utilizados en el tratamiento de la hipertension
- Medicamentos utilizados en el tratamiento de la diabetes

 Curso Teorico Practico: Clozapina. Su Dispensacion y Farmacovigilancia.

e Curso Teorico Practico: Nuevos Medicamentos Aprobados en Argentina.
- Acitretina y Tazaroteno: retinoides para el tratamiento de la psoriasis

Informacion e inscripcion en www.colfarsfe.org.ar. En el apartado: > Profesionales >
Cursos > Cursos a Distancia
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PAGINA WEB

www.colfarsfe.orc

Puerta de entrada a informacion cientifica
y técnica para los profesionales de la .
salud... S

Ingresa y busca:
Cursos presenciales y a distancia

Disposiciones legales sobre
medicamentos

Psicotrdpicos y estupefacientes

Nuevos medicamentos en el mercado

PECRIAAON [ AN
Rt v i e
e a B0

Y mucho mas...

v' Desde cualquier
lugar
v'A cualquier hora
v"Ma@s rapido

Ingresa a:
www.colfarsfe.org.ar

El Colegio de Farmacéuticos de Santa Fe 1° C., trabaja constantemente con las nuevas

herramientas tecnoldgicas para poner a disposicion de los profesionales de la salud,
informacién actualizada y confiable, contribuyendo asi, al uso racional del medicamento.
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REVISTA POR NUESTRA SALUD

Publicacion mensual con contenidos de interés sanitarios destinados a la poblacion, de
distribucion gratuita en las Farmacias. Su tirada mensual: 35.000 ejemplares.

19 anos difundiendo informacion a través de las farmacias.

Una herramienta del Farmacéutico Revista
al servicio de la salud POR NUESTRA

e : Para apoyar
ol marketing
farmacéuticn

y difundir temas
de interés sanitario
desde la oficina

de farmacia.

Para publicidad o suscripcion [
el.: 0342-4550189 S

Ultimos nUmeros publicados en: www.colfarsfe.org.ar. Apartado: Publicaciones

Para recibir y poder distribuir mensualmente las revistas en sus Farmacias, los
farmacéuticos deben suscribirse en el Departamento de Actualizacion Profesional.

PALTEX

Programa Ampliado de Libros de Texto y Materiales de Instruccion (PALTEX)
El PALTEX fue creado por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), Oficina
Regional de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la Fundacion Panamericana
para la Salud y Educacion (PAHEF) con el objetivo de mejorar y expandir la educacion
en clencias de la salud haciendo accesibles a los estudiantes, profesionales y
trabajadores de la salud de América Latina y el Caribe, libros de texto y material de
aprendizaje de alta calidad, a menor costo.

El Colegio es representante del PALTEX desde hace mas de 25 afios.

PALTEX

Programa Ampliado de Libros de Texto y Materiales
de Instruccién “El mejor material de salud,
de alta calidad y bajo costo, a tu alcance”

En Santa Fe Informes y Venta: Colegio de Farmacéuticos
de la Provincia de Santa Fe 1° C.
9 de Julio 2932 3000 Santa Fe. Consultas: crudi@colfarsfe.org.ar
Visite el Catalogo online: http://paltex.paho.org

Atencion: lunes a viernes de 10 a 13 horas.
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