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Informacion Farmacologica

Nuevas especialidades terapéuticas
comercializadas en Estados Unidos
de América

El ntimero de nuevas entidades mo-
leculares aprobadas en 1983 por la Ad-
ministracion de Alimentos y Medica-
mentos (FDA) de Estados Unidos dis-
minuyé notablemente comparado con
el de los dos afios anteriores. En 1983 se
aprobaron 14 nuevos agentes (28 en
1982), 13 de los cuales estin indicados
para uso terapéutico y uno para diag-
nostico. En el cuadro 1 se enumeran los
agentes terapéuticos comercializados
por primera vez en 1983, junto con

siete productos que, aunque aprobados
R

En este namero:
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en 1982, no se lanzaron al mercado
hasta 1983. Seis del total de agentes co-
mercializados en EUA por primera vez
en 1983, fueron clasificados por la FDA
como 1-A (nueva entidad molecular
que representa un avance terapéutico
significativo). Un producto fue clasifi-
cado como 1-B (avance modesto). Los
demas medicamentos recibieron la cla-
sificacién 1-C (poco o ningiin avance
terapéutico) y son, en muchos aspectos,
similares a productos existentes en el
mercado, aunque hay situaciones en
las cuales algunas de las nuevas espe-
cialidades ofrecen ventajas. (Fuente:
Hussar, D. A. New Drugs, 1983. Ame-
rican Pharmacy Vol. N524, N° 3, mar-
zo 1984. Derechos de autor, 1983.
American Pharmacy, American Phar-
maceutical Association, EUA. Reserva-
dos todos los derechos. Traduccién
autorizada.)

Decisiones recientes sobre
fiscalizacion

En esta seccién se detallan las deci-
siones recientemente adoptadas en al-
gunos Estados Miembros para suspen-
der o limitar por razones de inocuidad o
eficacia el uso de medicamentos especi-
ficos. (Fuente: Documento de la OMS

PHA (DIA) 84.2.1.)
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CUADRO 1—Nuevas especialidades terapéuticas comercializadas en Estados Unidos de
América en 1983.2

Nombre Clasificacién Presenta- Clasificacién
Nombre genérico comercial Fabricante terapéutica cion de la FDAb
Acido acetohi- Lithostat Mission Coadyuvante contra Tableta I.-A
droxamico infecciones del tracto
urinario
Atracurio, besilato Tracrium Burroughs Relajante muscular Parenteral 1-B
Wellcome
Bumetanida Bumex Roche Diurético Parenteral 1-C
Tableta
Ceftizoxima sodica Cefisox Smith Kline Antibidtico Parenteral 1-C
& French
Cefuroximo sodico Zinacef Glaxo Antibidtico Parenteral 1.C
Celulosa sédica,  Calcibind Mission Hipercalciuria Polvo 1-A
fosfato®
Chenodiol Chenix Rowell Cilculos biliares Tableta 1-A
Ciclopirox, Loprox Hoechst-Roussel ~ Antimicético Pomada 1-C
olamina®
Ciclosporina Sandimmune  Sandoz Inmunosupresor Parenteral 1-A
Soluciéon
oral
Econazol, nitrato® Spectazole Ortho Antimicético Pomada 1-C
Etomidato® Amidate Abbortt Anestésico Parenteral 1-C
Etoposido VePesid Bristol Antineoplasico Parenteral 1-A
Guanadrel, sulfato Hylorel Pennwalt Antihipertensivo Tableta 1-C
Indapamida Lozol usv Diurético Tableta 1-C
Netilmicina, Netromycin Schering Antibibtico Parenteral 1-C
sulfato
Praziquantel® Biltricide Miles Antiesquistosomidsico  Tableta 1-A
Ranitidina, Zantac Glaxo, Roche Agente contra secre- Tableta 1.C
clorhidrato ciones gastricas
Triazolam* Halcion Upjohn Hipndtico Tableta 1.C

? Dos agentes, el tioconazol, antimicético topico, y el oxprenolal, antihipertensivo, fueron aprobados en 1983, pero no se
comerciahzaron ese afio.

Y Clasificacisn de nuevos medicamentos de la FDA: 1= nueva entidad molecular: A = avance terapéutico significativo:
B = avance modesto; C = poco o ninglin avance terapéutico.
‘ Aprobado por la FDA en 1982. pero no comercializado hasta 1983

Bromocriptina: cambios en

la rotulacion (EUA)

La FDA ha comunicado a la OMS en
carta reciente que, de acuerdo con el
fabricante y teniendo en cuenta las re-
acciones adversas observadas en mujeres

después del parto, se introducirdn en la
rotulacion de la bromocriptina las mo-
dificaciones siguientes:

1. se identificard claramente el far-
maco como un alcaloide del cornezuelo
de centeno;
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mclulra la hipertensién, el choqu
convulsiones;

3. se agregard una advertencia
especifica relativa a la hipertensién y se
sefialard el peligro de administrar si-
multaneamente otros alcaloides del cor-

nezuelo de centeno o farmacos que afec-
ten ]2 nrpunn sangouinea

.........................

Después de una serie de casos bien
documentados de paro cardiaco, algu-
nos de ellos mortales, asociados con el
empleo de la bupivacaina en la aneste-
sia epidural obstétrica, los fabricantes
del farmaco han advertido recientemen-
te quc ya no sc recomiendan concentra-
ciones de 0,75% para ese proposito.
Ahora, la bupivacaina esta contraindica-
da en el bloqueo paracervical obstétrico
y ya no se recomienda para la anestesia
regional intravenosa (bloqueo de Bier).
Estas reacciones parecen atribuibles a la
inyeccidn intravascular imvoluntaria del

nroducta v se none de relieve ague ec
prouuse pPoac Go ItaghVe gue oo

dificil o imposible la reanimacién aun-
que la preparacidn y el tratamiento sean
apropiados. El empleo de la bupivacai-
na en la anestesia paracervical por blo-
queo, que nunca ha sido recomendado
en la rotulacién, ha ocasionado bradi-
cardia y muerte fetales. La nueva rotu-
lacién contiene también instrucciones
precisas para el empleo de la bupivacai-
na al 0,59 o al 0,25% en la anestesia
epidural. Se aconseja el uso de una dosis
de prueba adecuada, de ser posible que
contenga epinefrina, para detectar la
administracién intravascular. La inyec-
ci6n debe administrarse en dosis crecien-

N

para detectar las secuelas de un eventual
escape intravascular o intratecal.

Dextrano: reacciones adversas (EUA)

Se han notificado a la FDA 12 casos

de reacciones adversas al dextra-

no—incluidas tres defunciones—que
ocurrieron durante la primera mitad
de 1983. Otros efectos adversos obser-
vados fueron disnea, enrojecimiento
facial, erupcién cutanea, fiebre, oligu-
ria, arritmia cardiaca y, con mas fre-
cuencia, descenso de la presion sangui-
nea. Estas reacciones se manifestaron
durante la administracion de dextrano
40 (dextrano de bajo peso molecular) y
dextrano 70 por lo comfin en los pri-
meros minutos de la infusién. En cada
uno de los tres casos mortales se habia
administrado menos de 10 ml. En estos
altimos afios el empleo de dextrano ha
variado poco y todavia no se sabe si esas
notificaciones reflejan un aumento real
de la frecuencia de reacciones graves o

. . .
tran enlo 1na meinr natificacidn I as
tall SUIV wila IUCHUL LUuLlaliviie. Las

probabilidades de una reaccién anafi-
lactica o de tipo anafilactoide son ma-
yores cuando el dextrano se administra
a un paciente que acusa un elevado ti-
tulo de anticuerpos dextranorreactivos.
Estos anticuerpos aumentan la respues-
ta a polisacaridos dietéticos o bacte-
rmnnq V no Como conse

cuencia de la
admlmstracmn anterior de dextrano.
Con objeto de neutralizar con un hap-
teno el dIluC’LicrpO 101‘1‘1‘13.(10 un fabri-
cante ha elaborado recientemente un
producto de peso molecular muy bajo
denominado dextrano 1. Se observd en

ensayos clinicos que la inyeccién de 20

/
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ml de dextrano 1 por via intravenosa
dos minutos antes de la infusién de
dextrano 40 6 70 reducia de manera
significativa la incidencia de efectos se-
cundarios graves (pero no de los mode-
rados o leves). Se espera que en un fu-
turo proximo se distribuya dextrano 1
con el dextrano 40 y 70. El Comité Ase-
sor de Productos Sanguineos de la
FDA ha sugerido que se haga pronto
una revisidén de las indicaciones de los
dextranos. Mientras tanto, es preciso
que el médico que piense utilizar esos
productos esté advertido de las posibles
reacciones adversas y solo emplee
dextrano cuando esté especificamente
indicado.

Fenilbutazona y oxifenbutazona:
restricciones y retirada del mercado
{Finlandia)

El Consejo Nacional de Salud de
Finlandia ha informado a la OMS que
todas las preparaciones de oxifenbuta-
zona han sido retiradas del mercado y
que las indicaciones para el empleo de
farmacos que contengan fenilbutazona
han quedado restringidas exclusiva-
mente al tratamiento de la espondilitis
anquilosante y de la artritis gotosa.

Fenilbutazona y oxifenbutazona:
restriccion de su empleo (Republica
Federal de Alemania)

La Oficina Federal de Salud de la Re-
pblica Federal de Alemania, después
de examinar la informacién presentada
por Ciba-Geigy sobre la frecuencia de
reacciones adversas graves—en especial

\

lesiones gastrointestinales y discrasias
sanguineas potencialmente letales—ha
hecho suya la recomendacién formula-
da por dicha empresa en el sentido de
que estos medicamentos queden reserva-
dos de ahora en adelante para la gota
aguda y las exacerbaciones agudas de la
espondilitis anquilosante. Se ha pedido a
todos los fabricantes de productos que
contengan estas sustancias que revisen en
consecuencia las indicaciones y notifiquen
a todos los médicos del pais las razones del
cambio. Los productos de fabricantes que
1o se han plegado a esta decisién han sido
oficialmente retirados del mercado. Se ha
aconsejado a los pacientes que estén to-
mando uno de estos medicamentos que
consulten con su médico.

Fenilpropanolamina: cambios
reglamentarios (Reino Unido de
Gran Bretaina e Irlanda del Norte)

A raiz de las notificaciones recientes
de hipertension y otros efectos adversos
después de la administracién de pro-
ductos que contenian fenilpropanolami-
na, el Departamento de Salud y Seguri-
dad Social del Reino Unido ha decidido
que todos los productos medicinales que
la contengan se expendan solo con
prescripcién médica, con la excepcién
de los productos indicados para aliviar
la tos, el catarro y la fiebre del heno, cu-
ya dosis diaria recomendada no exceda
de 75 mg. La méxima concentracién
permitida en las pulverizaciones y gotas
nasales seguira siendo de 2,0%. Con el
fin de permitir las correspondientes
adaptaciones del proceso de comerciali-
zacidon este cambio entrard en vigor en

el plazo de unos doce meses.




354 BOLETIN DE LA OFICINA SANITARIA PANAMERICANA

/

Isotretinoino: aborto espontaneo y
defectos congénitos (EUA)

Dadas las notificaciones de impor-
tantes defectos congénitos humanos y
de abortos espontaneos en pacientes
que utilizaban isotretinoino, la FDA ha
insistido en la necesidad de evitar la
prescripcion de este farmaco a mujeres
gestantes o que puedan quedar emba-
razadas. Las malformaciones notifica-
das son hidrocéfalo, oido externo pe-
queiio o deformado, oclusién parcial o
total de los conductos auditivos exter-
nos y anomalias cardiacas. La mayoria
de los nifios presentaban defectos mal-
tiples. Este medicamento fue introdu-
cido por primera vez en el mercado de
Estados Unidos en septiembre de 1982
para el tratamiento del acné quistico
recalcitrante intenso. Se calcula que el
38% de los usuarios son mujeres de 13
a 19 afios. El isotretinoino ha estado
siempre contraindicado durante el em-
barazo por sus efectos teratdgenos bien
comprobados en animales. Sin embar-
go, se ha revisado la rotulacién para
incluir informacién sobre anomalias
congénitas humanas y se ha reforzado
la contraindicacién relativa al embara-
zo, destacindola en letra negrita. Co-
mo la vida media del isotretinoino es
breve, no hay razén para suponer que
el farmaco afecte adversamente a las
futuras gestaciones, siempre que se sus-
penda por lo menos un mes antes de la
concepcion. Otros efectos adversos ob-
servados en pacientes que recibian este
farmaco son pseudotumor cerebral, hi-
peruricemia, ileitis regional y opacidad
corneal, todos ellos incluidos ahora en
la rotulacién.

Para que la persona que recete este

farmaco esté advertida del peligro que
entrafia, el fabricante ha enviado re-
cientemente dos cartas a profesionales
de salud sefialando los nuevos datos re-
ferentes a la teratogenicidad y otros
efectos adversos del isotretinoino. Asi-
mismo, la FDA ha pedido al fabricante
que prepare un nuevo prospecto infor-
mativo para las pacientes, con objeto
de destacar la necesidad de evitar el
embarazo. El fabricante ha propor-
cionado a farmacéuticos y médicos eti-
quetas de color, alusivas al peligro de
defectos congénitos, que pueden pegar-
se a la etiqueta del frasco y en la receta.

Pentazocina: cambios reglamentarios
(Suecia)

La pentazocina, dada la informacién
que se ha ido acumulando acerca de su
uso indebido, ha pasado a la categoria
de agente narcotico en Suecia. Ahora
quedara sometida a las mismas medidas
de control que la morfina: solo puede des-
pacharse por prescripcién escrita cuando
no estin incluidos otros farmacos, y se ex-
pende Gnicamente contra receta.

Reserpina: tumorigenicidad (EUA)

En la rotulacidn de las preparaciones
que contienen reserpina vendidas en
Estados Unidos se advierte el potencial
tumorigeno de esta sustancia durante
su administracién prolongada a roedo-
res. Las lesiones enumeradas incluyen
fibroadenomas mamarios en ratones
hembra, tumores malignos de las vesi-
culas seminales en ratones macho y tu-
mores malignos de la médula suprarre-

_/
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nal en ratas macho. Conviene advertir
que la significacion de estas observa-
ciones sigue siendo incierta. Se cree
que los neoplasmas de la mama estan
relacionados con un efecto de aumento
de la prolactina, ya que se conoce la
existencia de una correlacién general
entre la duracién y magnitud del
aumento de la prolactina plasmatica y
el grado de carcinogenicidad mamaria
en los roedores. La informacién al res-
pecto fue considerada por primera vez
por un Comité Especial de la FDA
sobre Reserpina y Cancer de Mama el
cual, en 1978, declaré6 que no podia
descartarse la posibilidad de una rela-
cidon causal basica entre el empleo de
reserpina y el cancer de mama. La re-
comendacidon de que se revisara la ro-
tulacién en la forma mencionada fue
hecha por el Comité Asesor en Farma-
cos Cardiovasculares y Renales, de la
FDA, el cual ha examinado de nuevo
los datos pertinentes.

Vitamina A: cambios reglamentarios
(Reino Unido de Gran Bretafia e
Irlanda del Norte)

En una carta reciente el Departa-
mento de Salud y Seguridad Social del
Reino Unido expres6 su preocupacion
ante la autoadministracién de grandes
cantidades de vitamina A por algunas
mujeres durante los primeros meses de
la gestacion. Se supone-—sobre todo a
base de estudios con animales—que la
vitamina A, adquirible sin receta médi-
ca en el Reino Unido, puede causar
efectos teratdgenos cuando se consume
en exceso. Por lo tanto, solo deben to-
marse dosis diarias de esa vitamina su-

~

\

periores a 7 500 Ul para el tratamiento
de una carencia vitaminica confirmada
y bajo vigilancia médica. En conse-
cuencia, el Comité de Inocuidad de
Medicamentos ha recomendado que
los productos medicinales cuya dosis
diaria recomendada sea de 7500 Ul
(equivalentes a 2 250 pg de retinol) o
mas se despachen solo con prescripcion
médica.

Farmacos diversos: cambios
reglamentarios

India

El Ministerio de Salud y Bienestar de
la Familia de la India ha informado re-
cientemente a la OMS que el Gobierno
Central ha prohibido la importacién en
el pais de los siguientes farmacos:

® Nialamida

® Practolol

* Amidopirina

® Fenacetina

® Metapirileno y sus sales.

El propio Ministerio ha comunicado
también a la OMS que el Gobierno
Central ha prohibido la fabricacién y
venta de los siguientes farmacos:

* Amidopirina

* Fenacetina

® Ungiiento de penicilina para piel y
ojos

® Preparaciones orales liquidas de
tetraciclina

¢ Nialamida

* Practolol

® Metapirileno y sus sales

® Combinaciones en dosis fijas que

contengan las sustancias siguientes:




356

BOLETIN DE LA OFICINA SANITARIA PANAMERICANA

vitaminas con agentes antiinflama-
torios y tranquilizantes

atropina con analgésicos y antipi-
réticos

estricnina y cafeina en prepara-
ciones tonicas

yohimbina y estricnina con testos-
terona y vitaminas

hierro con estricnina, arsénico y
yohimbina

bromuro de sodio o hidrato de clo-
ral con otros firmacos

antihistaminas con agentes anti-
diarreicos

penicilina con sulfonamidas

vitaminas con analgésicos

tetraciclina con vitamina C

medicamentos del grupo de la
hidroxiquinolina, salvo las pre-
paraciones que se emplean para
el tratamiento de la diarrea y
la disenteria o que son exclusiva-
mente de uso externo

esteroides con otros farmacos de
uso sistémico, excepto las prepa-
raciones antiasméiticas

cloranfenicol para uso interno, ex-
ceptuadas las combinaciones de
esta sustancia y estreptomicina

cornezuelo de centeno

vitaminas con medicamentos anti-
tuberculosos, salvo las combi-
naciones de isoniazida con clor-

hidrato de piridoxina (vitamina
B6).

Zambia

El Ministerio de Salud de la Repablica
de Zambia ha informado recientemente
a la OMS de las restricciones siguientes
impuestas a la importacién, exportacion

y empleo de ciertos farmacos, las cuales
recibieron sancién legal el 7 de di-
ciembre de 1983.

1. Queda prohibido el empleo como
anticonceptivo de acetato de medroxi-
progesterona en forma inyectable.

2. Solo se permitira la importacién o
exportacién de las sustancias siguientes
previa autorizacién expedida por el Di-
rector de Servicios Médicos:

a) Amidopirina y preparaciones
que contengan esta sustancia;

b) Clioquinol en preparaciones
para uso interno;

c) Preparaciones hormonales pa-
ra la prueba del embarazo que
contengan estrogenos o proges-
tbgenos;

d) Acetato de medroxiprogestero-
na en forma inyectable para su
empleo como anticonceptivo, y

e) Clorhidrato de metacualona y
preparaciones que contengan
esta sustancia.

3. También son aplicables a la im-
portacién o exportaciéon de las sustan-
cias enumeradas en el inciso 2 las condi-
ciones siguientes:

Cuando se alegue que una sustancia
téxica a la que se aplique esta reglamen-
tacion se encuentra en Zambia en tran-
sito, el portador debera presentar, a la
entrada y a la salida del pais y en cual-
quier otro momento en que se lo pida
un funcionario del Departamento de
Aduanas e Impuestos al Consumo del
Departamento de Inmigracién, un ofi-
cial de la policia o cualquier persona
con autorizacién escrita del Consejo de
Farmacia y Sustancias Téxicas, pruebas
documentales de que la exportacion de
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esa sustancia toxica del pais de origen o
de suministro y su importacién al pais
de destino final han sido autorizadas
por el respectivo organismo de fiscaliza-
cién farmacolégica, u otra autoridad
competente, de los paises interesados.

4. A continuacién figura la lista
completa de sustancias para las que ri-
gen estas disposiciones:

¢ Lisergido y sus sales

¢ Mescalina y sus sales

® Psilocina y sus sales, ésteres y éteres

® Psilocibina y sus sales

¢ Amidopirina y preparaciones que
contengan esta sustancia

® Clioquinol en preparaciones de uso
interno

® Preparaciones hormonales para la
prueba del embarazo que contengan
estrogenos y progestogenos

¢ Acetato de medroxiprogesterona en
forma inyectable para su uso como anti-
conceptivo

¢ Clorhidrato de metacualona y pre-
paraciones que contengan esta sustancia

¢ Amfetamina y sus sales

® Dexamfetamina y sus sales

¢ Metacualona

® Metamfetamina y sus sales

® Metilfenidato y sus sales

® Fenciclidina y sus sales

® Fenmetrazina y sus sales.

Reglamentacion de medicamentos
(Chile)

La Direccién del Instituto de Salud
Pablica de Chile ha dictado una serie
de resoluciones que reglamentan o pro-
hiben la comercializacién de varios far-
macos importantes. A continuacién se
presenta un resumen de las resolucio-
nes pertinentes:

Corticoides: uso topico

Para evitar el uso inadecuado, in-
discriminado y sin control médico de
productos farmacéuticos de uso tdpico
que contienen corticoides y disminuir el
riesgo potencial de inducir insuficiencia
adrenocortical secundaria especialmen-
te en nifios, el Instituto exigird que los
rotulos de estos productos incluyan en
forma destacada el siguiente texto: Ad-
vertencia: no usar por periodos prolon-
gados de tiempo y en areas extensas de
la piel, sin indicacién médica. (Resolu-
cién 850 del 22 de enero de 1984.)

Productos que contienen dcido
acetilsalicilico: envases y rotulacion

Para disminuir el riesgo de intoxica-
cion de nifios con este farmaco se exigira
que los productos que contengan acido
acetilsalicilico en dosis de 100 mg no
podrén tener aditivos saborizantes. Los
rotulos de todos los productos con este
ingrediente deberin poner la siguiente
advertencia: No dejar al alcance de los
nifios. Los productos deberidn presen-
tarse en tiras de celofan, aluminio, en
planchas con divisiones individuales pa-
ra comprimidos o en envases que no
puedan ser abiertos con facilidad por los
nifios. (Resolucién 1300 del 14 de febre-
ro de 1984).

Fenacetina y aminofenazona:
prohibicion de su uso

Se prohibid el uso de la fenacetina en
la formulaciéon de productos farma-
céuticos por los efectos adversos que
produce (nefropatias, metahemoglobi-

_/
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nemia). Los fabricantes de medicamen-
tos cuyas formulas incluyan la fenacetina
podrian sustituirla por acido acetilsalici-
lico o paracetamol. La prohibicién de la
aminofenazona (noramidopirina) en la
formulaciéon de productos farmacéuticos
se debe al riesgo potencial de canceroge-
nicidad. Los fabricantes deberan modifi-
car sus formulas eliminando el farmaco.

Ciertas asociactones medicamentosas:
prohibicion

No podrin registrarse asociaciones
medicamentosas constituidas por anti-
bidticos 0 quimoterapicos con agentes
antitusivos y/o mucoliticos debido a
que: a) no presentan ventajas tera-
péuticas frente al uso de cada uno de
los farmacos por separado, y b) no per-
miten flexibilidad en la dosificacién de
sus componentes, lo que puede favore-
cer un aumento de la incidencia a la
resistencia bacteriana por la adminis-
tracién de dosis subterapéuticas de an-
tibidticos o quimoterapéuticos. (Reso-
luciéon 1099 del 20 de febrero de 1984.)

\

Boletin Informativo sobre
Medicamentos (Chile)

El Instituto de Control Nacional del
Instituto de Salud Pablica de Chile ini-
ci6 en 1984 la publicacién de un Boletin
Informativo sobre Medicamentos con
objeto de difundir entre los profesionales
de la salud del pais informacién actuali-
zada que contribuya al uso racional, se-
guro y eficaz de los medicamentos. El
Boletin contiene tres secciones: medica-
mentos nuevos, que incluye monografias
sobre productos recientemente registra-
dos en el pais; vigilancia farmacolégica,
que trata sobre medidas adoptadas para
reducir la incidencia o gravedad de las
reacciones adversas a los medicamentos,
y varios, con informacién de indole di-
versa de interés para los profesionales de
la salud.

Mayores detalles sobre el Boletin
pueden solicitarse a la Dra. Q. F. Ra-
quel Gonziles D., Departamento de
Control Nacional, Instituto de Salud
Pablica de Chile, Maratho 1000, San-
tiago, Chile.
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