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MINISTERIO DE SALUD No.299 .- 2008/iNSA

Loma, 4. do. ABRIL.... ol 2008

Visto el Oficio N° 3597-2007-DIGEMID-DG/MINSA de la Direccion General de
Medicamentos, Insumos y Drogas del Ministerio de Salud;

CONSIDERANDO:

Que, el articulo 75° de la Ley N° 26842, Ley General de Salud, dispone que la
Autoridad de Salud a nivel nacional vela por el uso racional de medicamentos, promoviendo la
provisién de medicamentos esenciales;

Qué, en ese sentido, el articulo 51° de la precitada Ley, dispone que la Autoridad de
Salud de Nivel Nacional aprueba el Formulario Nacional de Medicamentos, el cual contiene la
lista de medicamentos que cuentan con registro sanitario en el pais, asi mismo, que el mismo
sera elaborado por una Comision de Expertos, cuya conformacién y funciones sera
determinada por el reglamento correspondiente, y precisara la forma farmacéutica, dosis,
indicaciones, contraindicaciones, reacciones adversas, advertencias y otras especificaciones
que garanticen la eficacia y seguridad para el uso de los medicamentos;

Que, de conformidad con el literal |) del articulo 53° del Reglamento de Organizacion y
Funciones del Ministerio de Salud, aprobado por Decreto Supremo N° 023-2005-SA, la
Direccién General de Medicamentos, Insumos y Drogas estd a cargo de coordinar la
elaboracion del Formulario Nacional de Medicamentos y promover su difusion, asi mimo el
literal b) del articulo 56° del citado Reglamento establece que la Direccion de Acceso y Uso de
Medicamentos, esta a cargo de promover fa difusion del Formulario Nacional de Medicamentos
Esenciales;

Que, el Formulario Nacional de Medicamentos Esenciales, es un docurnento en el que
se describen las monografias de. aquellos principios activos que han sido aprobados en el
Petitorio Nacional de Medicamentos Esenciales, que satisfacen las necesidades asistenciales
prioritarias de la poblacion y se seleccionan prestando atencion a su importancia para la salud
publica, a las pruebas de su seguridad, eficacia y a su eficacia comparative. en relacion al
osto, el cual forma parte del Formulario Nacional de Medicamentos;

Que, dentro de ese contexto, Ia Direccién Genera! de Medlcamenros Insumos y

indar informacion a los profesionales de la salud mediante |nforma:|on cientifica,
H. G‘"'d"'um dependiente, objetiva y actualizada de los medicamentos;



Con el visado del Director General de la Direccion General de Medicamentos, Insumos
y Drogas, de la Directora General de la Oficina General de Asesoria Juridica y del Viceministro
de Salud; y,

De conformidad con lo establecido en el literal I) del articulo 8 de la Ley N° 27657 Ley
del Ministerio de Salud;

SE RESUELVE:

Articulo 1°.- Aprobar el Documento Técnico “Formulario Nacional de Medicamentos
Esenciales” riue en documento adjunto forma parte integrante de la presente Resolucion

Ministerial.

Articulo 2°.- Encargar a la Direccién General de Medicamentos, insumos y Drogas, la
difusion del presente documento técnico

Articulo 3° Disponer que la Oficina General de Comunicaciones publique en la
direccion electronica http:/www.minsa.qob.pe/portal/O6transparencia/normas.asp del Portal de
Internet del Ministerio de Salud, la presente Resolucién Ministerial y el Documento Técnico
aprobado.

Registrese, comuniquese y publie

HERNAN GARRIDO - LECCA MONTANEZ
Ministro de Salud




PRESENTACION

Frente a un mercado de medicamentos en permanente crecimiento
y con una presencia significativa de productos caros y/o de valor
sanitario incierto para el Ministerio de Salud resulté imperativo
adoptar estrategias de alto impacto que promuevan un uso racional de
medicamentos y eficiencia al gasto farmacéutico.

Muiltiples factores intervienen en la bisqueda de la racionalidad en
el uso de los medicamentos, siendo uno de los mds importantes la
practica de los profesionales prescriptores y dispensadores que cuando
es inapropiada y deficiente de informacién objetiva genera un uso
indiscriminado de medicamentos no sélo en ellos mismos, sino en la
poblacion en general. Por otro lado, los mecanismos de promocion y
publicidad que realiza la industria farmacéutica influencia los habitos
de prescripcion.

Con el uso apropiado de los medicamentos se logra una buena
prescripcién maximizando la efectividad en el uso de los medicamentos,
minimizando los riesgos a que se somete al paciente, disminuyendo los
costos en la atencién de salud, mejorando la calidad de atencién en
los sistemas de salud.

Una de las estrategias que promueve la buena prescripcion es la de
disponer de informacién confiable, objetiva sustentada en informacion
cientifica y actualizada, por ello el Ministerio de Salud a través de la
Direccion General de Medicamentos, Insumos y Drogas y la Comision
del Formulario Nacional de Medicamentos, actualiza el Formulario
Nacional de Medicamentos Esenciales, cuya publicacion oficial
proporciona informacién cientifica farmacoterapéutica objetiva sobre
los principios activos de los medicamentos contenidos en el Petitorio
Nacional de Medicamentos Esenciales aprobados por R.M. N° 414-
2005/MINSA, que incluye los medicamentos identificados para cubrir
las principales necesidades de atencién de salud de la mayor parte de




la poblacién considerando criterios de necesidad, eficacia, seguridad
y costo que conjuntamente con el Manual de Buenas Practicas de
Prescripcion fomentaran una adecuada prescripcién dando a conocer
sus bases técnicas cientificas legales y éticas.

Esta publicacion cumple con los Lineamientos de actual Politica
Sectorial (periodo 2002-2012), el suministro y uso racional de
medicamentos, asi como, la promocién de su uso racional como parte
de los Lineamientos de la Politica Nacional de Medicamentos, que
contribuya a racionalizar el uso de los medicamentos en nuestro pais
y favorecer el acceso a los mismos por parte de nuestra poblacion,
especialmente la més desprotegida.

Econ. Herndn Garrido Lecca
Ministro de Salud




INTRODUCCION

Los medicamentos, en las Gltimas décadas, se han convertido en elemen-
tos esenciales para la promocion, prevencion y recuperacion de la salud;
pueden incluso ser indispensables para la sobrevivencia de muchas per-
sonas. Por lo que, promover su acceso universal, equitativo y racionalizar
su uso y consumo significa respetar el derecho a la vida, y es tarea que
directamente se tiene que asumir a través de los servicios publicos de salud
e indirectamente a través de la regulacion y supervision de los servicios
privados.

En la Politica Nacional de Medicamentos aprobada por Resolucién Minis-
terial N° 1240-2004 /MINSA, considera al Formulario Nacional de Medi-
camentos como complemento de las medidas para garantizar el acceso a
medicamentos eficaces, seguros y de calidad y promover su uso racional.

El Formulario Nacional de Medicamentos Esenciales contiene informacién
cientifica, técnica objetiva y actualizada acorde a la farmacoterapia ra-
cional de los 365 principios activos en 578 presentaciones farmacéuticas
y 27 grupos farmacoterapéuticos que constituyen el Petitorio Nacional
de Medicamentos Esenciales aprobado con R.M. N° 414-2005/MINSA; el
cual forma parte del Formulario Nacional de Medicamentos. Dicha infor-
macioén, se sostiene en principios de medicina basada en evidencias; cuyo
uso de los medicamentos por parte de los prescriptores, dispensadores y
los responsables de su administracion contribuird también, a racionalizar
el gasto farmacéutico del sistema nacional de salud y a cumplir los objeti-
vos de la Politica Nacional de Medicamentos.

Las Monografias de principios activos de medicamentos seleccionados,
son la descripcién de la informacién cientifica de los principios activos que
esta sustentada en farmacopeas y formularios oficiales como la USP DI® y
el formulario nacional britanico BNF, ademés de otras publicaciones inde-
pendientes de reconocido prestigio cientifico internacional como: Extra-
farmacopea — Drug Information de American Society of Health-System
Pharmacists. AHFS, Martinadale, asi también, la informacion electrénica
de las bases de datos: Micromedex, DRUGDEX, etc.




Asimismo, se ha estandarizado el modelo para uniformizar cada monogra-
fia referida a principios activos, concentracién, forma farmacéutica, dosis,
indicaciones, farmacocinética, precauciones, contraindicaciones, reac-
ciones adversas, tratamiento en sobre dosis y de efectos adversos graves,
interacciones, almacenamiento y estabilidad e informacién basica para el
paciente.

El Formulario Nacional de Medicamentos Esenciales actualizado y objeti-
vo es para ser usado a modo de consulta y referencia rapida en la practica
profesional de los prescriptores y dispensadores. Este formulario también
servira para la formacion de estudiantes de las profesiones de la salud, para
mejorar el uso racional del medicamento, repercutiendo en una mayor
calidad asistencial y por ello el mejoramiento del estado de salud de la
poblacion.

Dr. Victor Alejandro Dongo Zegarra
Director General
Direccion General de Medicamentos, Insumos y Drogas




1.

FORMULARIO NACIONAL
DE MEDICAMENTOS
ESENCIALES

FINALIDAD

Contribuir en forma eficaz a mejorar el nivel de salud de la poblacién
a través del uso del Formulario Nacional de Medicamentos Esenciales
para los profesionales de la salud. El uso de este documento técnico
conducird a una disminucién del empleo de medicamentos de escaso
valor terapéutico, priorizando los medicamentos realmente necesarios
de acuerdo a las caracteristicas propias del pafs.

OBJETIVOS

2.1.

2.2,

2.3.

2.4.

Brindar informacién a los profesionales de la salud mediante el
Formulario Nacional de Medicamentos Esenciales sustentado en
informacion cientifica, independiente, objetiva, actualizada de
los medicamentos.

Contar con una publicacién oficial, facilmente accesible, concisa
y actualizada dirigida a los profesionales de la salud involucrados
en el manejo del medicamento que contribuya al uso racional de
medicamentos.

Lograr que la prescripcion, dispensacion y uso de los medicamen-
tos se haga bajo criterios eficacia, seguridad y racionalidad.

Contar con un documento de consulta donde se encontraran
indicaciones, dosis, farmacocinética, precauciones, contraindica-
ciones, reacciones adversas, tratamiento de sobredosis y efectos
adversos graves, interacciones, almacenamiento y estabilidad e
informacion basica para el paciente.
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3. BASE LEGAL

5.

1.

9.

10.

Ley N° 26842. Ley General de Salud.

Ley N° 27657. Ley del Ministerio de Salud.

Decreto Supremo N° 010-97-SA y sus modificatorias. Reglamen-
to para el Registro, Control y Vigilancia Sanitaria de Productos
Farmacéuticos y Afines.

Resolucién Ministerial N° 186-1998-SA/DM y Resolucién Minis-
terial N° 285-2001 SA/DM Designan miembros de la Comisién
de Formulario Nacional de Medicamentos.

Resolucion Ministerial N° 123-2000-SA/DM. Aprueban Regla-
mento de la Comisién del Formulario Nacional de Medicamentos
del Ministerio de Salud.

Decreto Supremo N° 023-2005-SA. Aprueban Reglamento de
Organizacion y Funciones del Ministerio de Salud.

Resolucion Suprema N° 014-2002-SA. Lineamientos de Politica
Sectorial para el Periodo 2002 -2012.

Resolucién Ministerial N° 1240-2004/MINSA. Aprueban “La Po-
litica Nacional de Medicamentos”.

Resolucion Ministerial N° 826-2005/MINSA “Normas para la Ela-
boracion de Documentos Normativos del Ministerio de Salud”.
Resolucién Ministerial N° 414-2005-MINSA. Aprueba el Petitorio
Nacional de Medicamentos Esenciales.

AMBITO DE APLICACION

El Formulario Nacional de Medicamentos Esenciales, serd de uso de
todos los profesionales del Sector Salud a nivel nacional (MINSA,
EsSalud, Sanidad de las Fuerzas Armadas y Policiales, Clinicas y otros
del Sub Sector Privado). Asimismo, se recomienda su uso en la for-
macion académica de estudiantes de las profesiones de la salud en las
universidades publicas y privadas.




CONTENIDO

ANESTESICOS

1.1, Anestésicos generales y oxigeno.

1.2, Anestésicos locales.

1.3.  Coadyuvantes de la anestesia, medicacion preoperatorio, sedacién para
procedimientos breves y miorrelajantes de accién periférica.

ANALGESICOS, ANTIPIRETICOS, ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROI-
DEOS, ANTIGOTOSOS Y ANTIRREUMATICOS MODIFICADORES DE LA
ENFERMEDAD

2.1, Analgésicos no opioides y antiinflamatorios no esteroideos (AINE)
2.2, Analgésicos opioides.

2.3, Antigotosos.

2.4.  Antirreuméticos modificadores de la enfermedad.

ANTIALERGICOS Y MEDICAMENTOS EMPLEADOS EN ANAFILAXIA

ANTIDOTOS Y OTRAS SUSTANCIAS USADAS EN INTOXICACIONES

4.1, No especificos.
4.2. Especificos.

ANTIEPILEPTICOS / ANTICONVULSIVANTES

ANTIINFECCIOSOS

6.1.  Antihelminticos.
6.1.1. Antihelminticos Intestinales.
6.1.2. Agentes para infecciones por trematodos.
6.2. Antibacterianos.
6.2.1. Betalactdmicos.
6.2.2. No betalactdmicos.
6.2.3. Antileprosos.
6.2.4. Antituberculosos.
6.3.  Antimicoticos.
6.4. Antiprotozoarios.
6.4.1. Medicamentos contra la amebiasis, giardiasis y trichomoniasis.
6.4.2. Antileishmanidsicos.
6.4.3. Antimaldricos.
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6.4.4. Antitripanosomidsicos.

6.4.5. Antitoxoplasmosis.
6.5. Antivirales.

6.5.1. Antiherpéticos.

6.5.2. Antiretrovirales.

7. ANTIMIGRANOSOS

7.1. Parael tratamiento del ataque agudo.
7.2. Para profilaxis.

8. ANTINEOPLASICOS E INMUNOSUPRESORES Y MEDICAMENTOS USA-
DOS EN CUIDADOS PALIATIVOS

8.1.  Inmunosupresores.

8.2. Citotoxicos.

8.3.  Hormonas y antihormonas.
8.4. Misceldnea.

9. ANTIPARKINSONIANOS

10. MEDICAMENTOS QUE AFECTAN LA SANGRE

10.1. Antianémicos.
10.2. Modificadores de la coagulacion.

11. PRODUCTOS SANGUINEOS Y SUCEDANEOS DEL PLASMA

11.1. Sucedaneos de plasma.
11.2. Fracciones plasméticas para usos especificos.

12. MEDICAMENTOS CARDIOVASCULARES

12.1. Antianginosos.

12.2. Antiarrftmicos.

12.3. Antihipertensivos.

12.4. Glucésidos cardiacos.

12.5. Medicamentos empleados en caso de choque vascular.
12.6. Antitrombdticos.

12.7. Medicamentos reguladores de lipidos.

13. MEDICAMENTOS DERMATOLOGICOS

13.1. Antiftingicos.

13.2. Antiinfecciosos.

13.3. Antiinflamatorios y antipruriginosos.

13.4. Medicamentos que afectan a la diferenciacion y proliferacién de la piel.




14.

15.

16.

17.

18.

19.

CONTENDO |

13.5. Escabicidas y pediculicidas.
13.6. Agentes bloqueadores de los rayos ultravioleta.

AGENTES DE DIAGNOSTICO

14.1. Preparados oftdlmicos.
14.2. Sustancias de radiocontraste.

DESINFECTANTES Y ANTISEPTICOS

15.1. Antisépticos.
15.2. Desinfectantes.

DIURETICOS

MEDICAMENTOS PARA AFECCIONES GASTROINTESTINALES

17.1. Antidcidos y otros medicamentos antiulcerosos.
17.2.  Antieméticos.

17.3. Antiinflamatorios.

17.4. Antiespasmadicos.

17.5. Catdrticos.

17.6. Medicamentos usados en procesos diarreicos.
17.7. Otros medicamentos.

HORMONAS, OTROS AGENTES ENDOCRINOS Y ANTICONCEPTIVOS

18.1. Hormonas suprarrenales y sucedaneos sintéticos.
18.2. Andrégenos.
18.3. Contraceptivos.
18.3.1. Contraceptivos hormonales.
18.3.2. Dispositivos Intrauterinos.
18.3.3. Métodos de barrera.
18.4. Estrégenos.
18.5. Insulinay otros agentes antidiabéticos.
18.6. Inductores de la ovulacion.
18.7. Progestagenos.
18.8. Hormonas tiroideas y sustancias antitiroideas.
18.9. Inhibidores de la prolactina.
18.10. Gonadotropinas.
18.11. Modificadores del metabolismo del calcio.

INMUNOLOGICOS

19.1. Agentes de diagndstico.
19.2. Sueros e inmunoglobulinas.




Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

19.2.1. Sueros antivenenos.
19.2.2. Inmunoglobulinas y antitoxinas.
19.3. Vacunas.
19.3.1. Para inmunizacion general.
19.3.2. Para grupos especificos de individuos.

20. INHIBIDORES DE LA COLINESTERASA

21. PREPARACIONES OFTALMOLOGICAS

21.1. Agentes antiinfecciosos.

21.2. Agentes antiinflamatorios oftalmicos.

21.3. Agentes anestésicos locales oftalmoldgicos.
21.4. Midticos y antiglaucomatosos.

21.5. Midridticos.

21.6. Sustitutos lacrimales.

22. OXITOCICOS Y ANTIOXITOCICOS

22.1. Oxitocicos.
22.2. Antioxitocicos.

23. SOLUCIONES PARA DIALISIS

24. PSICOFARMACOS

24.1. Medicamentos usados en los trastornos psicéticos.

24.2. Medicamentos usados en trastornos afectivos.

24.3. Medicamentos usados en la ansiedad generalizada y los trastornos del
sueno.

24.4. Medicamentos usados en desérdenes obsesivo-compulsivos y ataques
de pénico.

25. MEDICAMENTOS QUE ACTUAN EN LAS VIAS RESPIRATORIAS

25.1. Antiasmaticos y medicamentos para el tratamiento de neumopatia
obstructiva crénica.
25.2. Otros medicamentos que actdian en las vias respiratorias.

26. SOLUCIONES CORRECTORAS DE TRASTORNOS HIDRICOS, ELECTROLI-
TICOS Y ACIDO BASICOS

26.1. Orales.
26.2. Parenterales.
26.3. Diversas.

27. VITAMINAS Y MINERALES




ABREVIATURAS

% Por ciento

°C Crado centigrado

ug Microgramo (mcg)

pg/mL Microgramo por mililitro

123, 131 Radio isétopo de yodo 123 y 131

5HT 5 hidroxi triptamina

AAS Acido acetilsalicilico

Ac Acido

A Alfa

ACV Accidente cerebro vascular

ACTH Hormona adrenocorticotropina

AINE Antiinflamatorio no esteroideo

AINEs Antiinflamatorios no esteroideos

ALT Alanina aminotransferasa

Aprox. Aproximadamente

AST Aspartato aminotransferasa

AV Arteriovenosa

AV Auricula ventricular (capitulo de farmacos en SCV)

BCG Bacilo de Calmette-Guérin

BHE Barrera Hematoencefalica

BUN Balance drico nitrogenado (Nitrégeno ureico en sangre)

B Beta

c/ Cada (Ej. ¢/6 h = cada 6 horas)

Cler Depuracién de creatinina

cm? Centimetros cuadrados

CMA Concentracién maxima alveolar

Cmax Concentracién maxima en la curva de concentraciones
plasmaticas vs. tiempo

CPK Creatina fosfokinasa

d Dia(s)

DNA Acido desoxirribonucleico
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DIU Dispositivo intra uterino

DPT Difteria, pertusis, tétanos

ECA Enzima convertidora de angiotensina
ECG Electrocardiograma

EPOC Enfermedad pulmonar obstructiva crénica
EV Vfa intravenosa

FA Fosfatasa alcalina

FDA Food and Drug Administration

g Gramo(s)

g/d Gramo por dia

G6PDH  CGlucosa-6-fosfato deshidrogenada
GABA Acido gamma aminobutitico

Gl Gastrointestinal

Gram(-) Bacterias gram negativas
Gram(+)  Bacterias gram positivas

h Hora(s)
HDL Lipoprotefna de alta densidad
Hma Hepatograma

HMG CoA Hidroximetil glutaril coenzima A
HMG-CoA Hidroxi-3-metilglutarilCoA

IA Via intra articular

ICC Insuficiencia cardiaca congestiva

IECA Inhibidor(es) de la enzima convertidora de angiotensina
IgA Inmunoglobulina A

IM Via intramuscular

IMA Infarto agudo de miocardio

IMAO Inhibidores de la enzima monoamina oxidasa
Inf Infecciones

inh Inhalador

INR Cociente normalizado internacional.

IR Insuficiencia respiratoria

ITU Infeccién del tracto urinario

v Via intravenosa

Kg Kilogramo(s)

L Litro

L/d Litro por dia
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LCR
LH
LDH
LDL
LES

m2
m?sc
MAO
Max
MEq
MEq/L
mg
mg/d
mg/h
mg/Kg
mg/Kg/d
mg/min
mg/mL
min
mL
mm?
mmol
umol/L
mmol/L
NaCl
ng
NTG
NPT
OMS
PAP

pc

PG
PSA
pH

PP
PPD

Liquido cefalorraquideo
Hormona luteinizante

Lactato deshidrogenasa
Lipoproteina de baja densidad
Lupus Eritematoso Sistémico
Metros cuadrados

Metros cuadrados de superficie corporal
Monoamina oxidasa

Méximo

Mili equivalente

Miliequivalente por litro
Miligramol(s)

Miligramo por dia

Miligramo por hora

Miligramo por kilogramo de peso
Miligramo por kilogramo de peso al dia
Miligramo por minuto

Miligramo por mililitro

Minuto(s)

Mililitro

Milimetro cdbico

Milimol

Micromol por litro

Milimol por litro

Cloruro de sodio

Nanogramo(s)

Nitroglicerina

Nutricién parenteral total
Organizacion Mundial de la Salud
Papanicolao

Peso corporal

Prostaglandina

Antigeno prostatico sanguineo
Potencial de hidrégeno

Protefnas plasmaticas

Derivado proteico purificado
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R Riesgo en el embarazo equivalente a la categorfa Food & Drug
Administration.

RDA Recomendacion diaria alimenticia

RN Recién nacido

SC Via subcutdnea

seg Segundo(s)

sem Semana(s)

SIDA Sindrome de inmunodeficiencia adquirida

SF Suero fisiologico

SIHAD Sindrome inhibitorio de la hormona antidiurética

SNC Sistema Nervioso Central

Sp Especies

Staph Estafilococos

Strep Estreptococos

t2 Tiempo de vida media

TBC Tuberculosis

TGl Tracto gastrointestinal

TGO Transaminasa glutamico-oxalacética

TGP Transaminasa glutdmico-pirtvica

TGU Tracto genitourinario

Tmax Tiempo al que se alcanza la concentracion plasmatica
méxima.

TP Tiempo de protrombina

TPT Tiempo parcial de tromboplastina

T° Temperatura

T4 Tiroxina 4

T3 Tiroxina 3

ul Unidades internacionales

UPP Unidn a proteinas plasmédticas

uv Ultravioleta

v/d Veces por dia (Ej. 3 v/d = 3 veces por dia)

vd Volumen de distribucién

VIG Velocidad de infusion de glucosa

VN Valores normales

VIH Virus de inmunodeficiencia humana.

VO Via oral
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ANESTESICOS

1.1. Anestésicos generales y

oxigeno.

Nota — Los farmacos de la
seccion anestesia general
deberian ser usados solo
por profesionales con expe-
riencia y donde esté dispo-
nible un adecuado equipo
de reanimacion.

Actualmente no existe un anes-
tésico ideal, es decir un anesté-
sico que conduzca a un estado
de hipnosis, buena analgesia,
relajacién, amnesia, que no
produzca polucién ambiental
que tenga antagonista y no
produzca depresion respirato-
ria, depresion o estimulacion
cardiovascular, emesis, altere la
presion intracraneana; que pue-
da ser usado en pacientes con
insuficiencia hepatica y/o renal
y se pueda titular facilmente y
con seguridad el plano anesté-
sico.

Es en este sentido actualmen-
te es practica comdn para los
anestesiélogos, utilizar varios
tipos de farmacos para producir
el estado de anestesia quirdrgi-
ca, para lograr esto se recurre
a diferentes farmacos de uso
anestésicos, conocidos por sus
efectos y repercusiones en los
diferentes o6rganos y sistemas
buscando el mejor efecto de
estos con el minimo riesgo para
el paciente.

Cirugia y medicacion crénica:
En la visita pre anestésica, es
necesario calificar y cuantificar
los riesgos que implica suspen-
der la medicacién de uso croéni-
co por el paciente antes de la
cirugia, generalmente el riesgo
de suspender la medicacion
crénica es mayor que cuando
la continla hasta horas antes
de la anestesia. Es vital que el
anestesiélogo conozca todos
los medicamentos que el pa-
ciente esta o estuvo tomando.

Los pacientes con atrofia renal
debido al uso de corticoides




por tiempo prolongado (sec-
cion terapia glucocorticoides),
pueden experimentar una caida
de la presién sanguinea, a me-
nos que se provea una terapia
con corticosteroides durante la
anestesia y en el post-operato-
rio inmediato.

Otros farmacos que debieran
ser suspendidos son los analgé-
sicos, antiepilépticos, broncodi-
latadores, farmacos cardiovas-
culares, medicamentos para el
glaucoma y farmacos tiroideos
y antitiroideos. En los diabéti-
cos (ver seccion insulina).
Pacientes con terapia anticoa-
gulante cuyo INR es alrededor
de 2,0 muchos cirujanos y anes-
tesidlogos prefieren suspender
los anticoagulantes orales. Cir-
cunstancias individuales deter-
minaran si es apropiado conti-
nuar la profilaxis en el periodo
pre-operatorio con cualquiera
de las heparinas de bajo peso
molecular hasta que los anti-
coagulantes orales puedan ser
restablecidos. Se deberia con-
sultar al hematélogo para ad-
vertencias adicionales.
Hormonas sexuales y anticon-
ceptivos: estas drogas deberian
ser suspendidas antes de la in-
tervencion quirtrgica (por lo
menos 4 semanas) incluyendo
combinaciones de anticoncep-
tivos orales.

Cirugia y antidepresivos: los
antidepresivos en general de-
berian suspenderse. En vista de
las interacciones peligrosas de
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los IMAO, se deben suspender
2 semanas antes de la cirugia.
Los antidepresivos triciclicos no
suelen suspenderse pero puede
haber un riesgo incrementado
de arritmias e hipotension (e in-
teracciones peligrosas con dro-
gas vasopresoras) por lo tanto
los anestesistas deberian ser
informados si estos farmacos
no fueron suspendidos. El litio
deberia ser retirado 2 dias antes
de una cirugia mayor pero la
dosis normal puede continuar
para una cirugia menor (con
monitorizacibn minuciosa de
fluidos y electrolitos).

Anestesia y conduccion de vehi-
culos: a los pacientes que se les
esta dando sedantes y analgé-
sicos durante los procedimien-
tos extrahospitalarios ambula-
torios, se les debe advertir del
riesgo al conducir automévil
luego de consumir estos medi-
camentos. Para las benzodia-
zepinas IV y un anestésico ge-
neral de vida corta, el riesgo se
prolonga maés de 24 h después
de la administracién. Las perso-
nas encargadas deben de llevar
al paciente a casa. También se
debe recomendar no tomar be-
bidas alcohdlicas.

Profilaxis de aspiracién acida: la
regurgitacion y la aspiracion del
contenido gastrico (sindrome
de Mendelson) es una compli-
cacién importante de la anes-
tesia general, particularmente
en obstetricia y cirugia de emer-

22



1. ANESTESICOS |

gencia. El dafio del pulmén es
influenciado tanto por el pH, el
volumen del contenido gastrico
aspirado, como la presencia de
restos alimenticios. Los antago-
nistas del receptor H, (seccion
antagonista del receptor H,) u
omeprazol (seccion inhibido-
res de la bomba de protones)
pueden ser usados antes de la
cirugia para incrementar el pH
y reducir el volumen del fluido
gastrico. Estos no afectan el pH
del fluido que esta al momento
de administrar el medicamento
en el estémago, lo que limita
su valor en procedimientos de
emergencia. Los antagonistas
orales del receptor H, pueden
darse 1-2 h antes del procedi-
miento, pero el omeprazol debe
darse minimo 12 h antes. Los
antiacidos son frecuentemente
usados para neutralizar la aci-
dez del fluido en el estdbmago;
son preferidos los antiacidos
“limpios” (sin particulas) tal
como el citrato de sodio.

OXIGENO
Gas p/Inh

R: No se reporta

Indicaciones

(1) Situaciones clinicas (enfermeda-
des pulmonares, cardiacas, enferme-
dad por alturay otras) que cursen con
hipoxia. (2) Diluyente de anestésicos
inhalados. (3) Vehiculo para medi-
cacion en nebulizaciones. (4) Intoxi-
caciones por mondxido de carbono,

cianuro, diclorometano (usualmente
hasta disponer de oxigeno hiperbari-
o), entre otras. (5) Tratamiento del
sindrome de apnea-suefio.

Dosis

La concentracion y duracién de la
terapia depende de la condicion a
tratar.

Debe ser administrado con catéter
nasal, mascara facial, tubo endotra-
queal o tienda. El uso de gasometria
arterial u oximetria de pulso son los
parametros para regular la dosis.
Hipoxemia mas retencion de diéxido
de carbono: Bajas concentraciones
de oxigeno (24-35 %). En los demas
casos de hipoxemia se utilizan
concentraciones de oxigeno entre
50-70 %.

Farmacocinética

En personas sanas la transferencia
a través de la membrana alveolar es
eficiente y la saturacién en la sangre
capilar pulmonar es cercana al 100
%, tanto durante el descanso como
en el ejercicio. La transferencia del
oxigeno a los tejidos depende de
la oxigenacion arterial, del gasto
cardiaco, la perfusion regional y la
utilizacion de oxigeno. El oxigeno
es metabolizado en todos los tejidos
a dioxido de carbono y excretado
como tal por los pulmones.

Precauciones

Debe humidificarse el oxigeno para
evitar irritacion de membranas mu-
cosas e interferencia en funcion ciliar
por el gas seco.




(1) Embarazo, lactancia, pedia-
tria, geriatria: no se han documen-
tado problemas. (2) Insuficiencia
hepatica, insuficiencia renal: no
se han documentado problemas.
(3) En pacientes con retencion de
CO, como EPOC: evitar inhalacion
de altas concentraciones de oxige-
no, pues puede agravar la ventila-
cion por pérdida del estimulo ven-
tilatorio.

Contraindicaciones

(1) Retencién aguda de didxido de
carbono. (2) Fumar mientras se re-
cibe oxigenoterapia. (3) Patologias
inducidas por dafo pulmonar por
radicales libres de oxigeno.

Reacciones adversas

Depende de presidn inspirada y du-
racion de exposicion.

Los neonatos pueden desarrollar: fi-
broplasia retrolental, displasia bron-
copulmonar y ruptura alveolar.

La inspiracion de altas concentra-
ciones de oxigeno (80 - 100 %) a
presion atmosférica por més de 12
horas puede provocar dafo progre-
sivo pulmonar que puede llegar a la
fibrosis y muerte.

Raras: nausea, mareo, tos, disnea,
edema agudo de pulmdn, atelecta-
sias, disminucion de capacidad vital,
agitacion, convulsiones.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Puede ocurrir toxicidad cerebral con
oxigeno hiperbarico, causando nau-
sea, mareos y convulsiones. Mejora
con la suspension del oxigeno.
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Interacciones

Medicamentos

Bleomicina: Puede empeorar el daio
pulmonar inducido por bleomicina.
Alcohol: Puede empeorar la depre-
sion ventilatoria causada por el oxi-
geno

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar como gas comprimido en
cilindros apropiados a temperatura
ambiente.

Informacion basica para el pa-
ciente

En presencia de altas concentracio-
nes de oxigeno, cualquier chispa o
fuego es peligroso; todo material
combustible humedecido en oxigeno
liquido es potencialmente explosivo,
por lo que se debe evitar fumar du-
rante la oxigenoterapia.

DE USO RESTRINGIDO:

HALOTANO
Solucion p/Inh 250 mL

R:C

Indicaciones

Induccién y mantenimiento de anes-
tesia general.

Dosis

Adultos: Induccion anestésica: la
dosis debe ser individualizada, la
concentracién usual es de 0,5 a 3
% en oxigeno u oOxido nitroso; para
mantenimiento se emplean concen-
traciones de 0,5a 1,5 %.
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Ninos: Induccion anestésica: la con-
centracion varia entre 1,5y 2 % en
oxigeno u oxido nitroso; para man-
tenimiento se emplean concentra-
ciones entre 0,5y 2 %.

Farmacocinética

Se absorbe via el sistema capilar pul-
monar teniendo una CMA de 0,75
% cuando se combina con oxigeno
y de 0,29 % cuando se combina con
oxido nitroso al 70 %. El coeficien-
te de particion gas-sangre es 2,3,y
el coeficiente gas-aceite es 224. La
anestesia se alcanza a los 3 minutos.
Se distribuye a varios compartimen-
tos como sangre, érganos altamen-
te irrigados, musculo esquelético y
tejido adiposo. El volumen de distri-
bucién es de 1L/Kg. EI 50 - 85 % del
halotano es excretado por los pul-
mones en la respiracion en forma
inalterada dentro de las 24 horas,
pudiendo eliminarse pequefas can-
tidades por la misma via en dias a
semanas. Entre el 15 - 50 % es me-
tabolizado en el higado a derivados
fluorados, principalmente acido tri-
fluoracético, el cual se excreta por
la orina. Se han determinado hasta
3 vidas medias: 2,5, 16,3 y 134 mi-
nutos.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, es un potente relajante
uterino. (2) Lactancia: se distribuye
en leche materna; no se han docu-
mentado problemas. (3) Pediatria:
los estudios realizados no han docu-
mentado problemas. Se puede usar
en neonatos con precaucion. (4)

Geriatria: la concentracion alveolar
minima disminuye, los gerontes son
mas susceptibles a hipotension y de-
presion circulatoria. (5) Insuficien-
cia Hepética: mayor riesgo de hepa-
totoxicidad. (6) Insuficiencia renal:
mayor riesgo de nefrotoxicidad. (7)
Anestesia obstétrica: incremento
de pérdidas sanguineas concentra-
ciones menores del 0,5 % con éxido
nitroso y oxigeno se han empleado
para ceséreas. (8) Enfermedad co-
ronaria o arritmias: sensibiliza al
miocardio a las catecolaminas. (9)
Procedimientos  Neuroquirurgi-
cos: por producir hipertensién en-
docraneana. (10) Miastenia grave,
feocromocitoma, susceptibilidad a
hipertermia maligna.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al halotano y a
otros anestésicos halogenados vola-
tiles, historia de hipertermia maligna
después de exposicion previa. No se
recomienda para el parto vaginal,
a menos que se requiera relajacion
uterina.

Reacciones adversas

La irritacion del halotano es minima al
tracto respiratorio, sin embargo pue-
de ocurrir salivacién, tos, laringoes-
pasmo y reacciones a intubacion.
Frecuentes: delirio y temblores
post-anestesia.

Raras: hepatotoxicidad (puede pre-
sentarse desde hepatitis moderada
hasta necrosis fatal hepatica, el ries-
go se incrementa con la exposicion
repetida en breve periodo de tiempo
e hipoxemia intra o postoperatoria),




depresion circulatoria y respiratoria,
hipotension, arritmias, ndusea y vo-
mito, nefrotoxicidad, hipertermia
maligna.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Para bradicardia
administrar atropina (0,5 a 1mg);
en arritmias, depresion respiratoria
o hipotension severa, ajustar el nivel
de la anestesia; y en casos de hiper-
termia maligna, interrumpir la dosi-
ficacion del anestésico, administrar
oxigeno, corregir los desequilibrios
hidroelectroliticos y acido-base, en-
friar al paciente vy, si es necesario,
administrar dantroleno.

Interacciones

Medicamentos

Aminoglucdsidos,  lincomicinas,
transfusiones masivas (citrato),
bloqueantes neuromusculares no
despolarizantes: efectos bloquean-
tes neuromusculares aditivos.
Simpaticomiméticos, teofilina:
riesgo de arritmias; halotano sensibi-
liza al miocardio.

Levodopa: incrementa la dopamina
enddgena, suspender 8 horas antes
de la anestesia.

Depresores del SNC: aumento de
los efectos depresores sobre SNC,
respiratorio y cardiovascular; mayor
riesgo de hipotension severa.
Antihipertensivos, amiodarona:
incrementan riesgo de severa hipo-
tension.

Ketamina: puede prolongarse el efec-
to de este anestésico intravenoso.
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Oxido nitroso: disminuye el requeri-
miento del 6xido nitroso.

Oxitocina: disminucion del efecto
oxitocico.

Fenitoina: incremento del riesgo de
hepatotoxicidad.

Succinilcolina: puede aumentar el
riesgo de hipertermia maligna.
Anticoagulantes: mayor riesgo para
incrementarse el efecto anticoagu-
lante.

Midazolam: reduce la concentracion
minima de halotano requerida, po-
tencia efecto anestésico.

Propofol: incremento en la concen-
tracion sérica de propofol, riesgo de
depresion respiratoria.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Medicién de presiones parciales de
oxigeno y nitrégeno por métodos
polarograficos y espectrometria de
masas.

Almacenamiento y estabilidad

Tiene como conservantes timol al
0,01 % y amonio al 0,00025 %. El ti-
mol no se volatiliza con el halotano,
y se acumula en el vaporizador, pu-
diendo colorear de amarillo el liqui-
do remanente. Cualquier alteracion
del liquido indicaria descartar el pro-
ducto. Debe mantenerse en botellas
bien cerradas, a 25 °C y protegidas
de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

No debe conducir vehiculos o realizar
otras labores que requieran atencién
y coordinacién, hasta por lo menos
24 horas, después de la anestesia.
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ISOFLURANO
Solucién p/inh 100 mL

R:C

Indicaciones

Induccién y mantenimiento de anes-
tesia general.

Dosis

Adultos:

Inducciéon anestésica: la dosis debe
ser individualizada, la concentracion
usual es de 1,5 a 3 % en oxigeno u
oxido nitroso; para mantenimiento
se emplean concentraciones de 1 a
3,5 %.

Ninos:

Induccion anestésica: debe ser indi-
vidualizada.

Farmacocinética

Se absorbe via el sistema capilar pul-
monar teniendo una CMA de 0,75
% cuando se combina con oxigeno
y de 0,29 % cuando se combina con
oxido nitroso al 70 %. El coeficien-
te de particién gas-sangre es 2,3,y
el coeficiente gas-aceite es 224. La
anestesia se alcanza a los 3 min. Se
distribuye a varios compartimentos
como sangre, 6rganos altamente irri-
gados, musculo esquelético y tejido
adiposo. El Vd es de 1 L/Kg. EI 50 - 85
% del Isoflurano es excretado por los
pulmones en la respiracion en forma
inalterada dentro de las 24h, pudien-
do eliminarse pequefas cantidades
por la misma via en dias a semanas.
Entre el 15 - 50 % es metabolizado
en el higado a derivados fluorados,
principalmente acido trifluoracético,
el cual se excreta por la orina. Se han

©

determinado hasta 3 vidas medias:
2,5, 16,3y 134 min.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, puede ser teratogénico,
es un potente relajante uterino. (2)
Lactancia: se desconoce su dis-
tribucion en leche materna; no se
han documentado problemas. (3)
Pediatria: los estudios realizados
no han documentado problemas.
Se puede usar en neonatos con pre-
caucion. (4) Geriatria: la concen-
traciéon alveolar minima disminuye,
los gerontes son mas susceptibles
a hipotension y depresion circulato-
ria. (5) Insuficiencia Hepatica: se
desconoce. (6) Insuficiencia renal:
no hay informacion suficiente. (7)
Anestesia obstétrica: incremento
de pérdidas sanguineas concentra-
ciones menores del 0,5 % con dxido
nitroso y oxigeno se han empleado
para cesareas. (8) Enfermedad co-
ronaria o arritmias: sensibiliza al
miocardio a las catecolaminas. (9)
Procedimientos  Neuroquirtrgi-
cos: por producir hipertension en-
docraneana. (10) Miastenia grave,
feocromocitoma, susceptibilidad
a hipertermia maligna.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al isoflurano y a
otros anestésicos halogenados vola-
tiles, historia de hipertermia maligna
después de exposicion previa. No se
recomienda para el parto vaginal,
a menos que se requiera relajacion
uterina.




Reacciones adversas

La irritacion del isoflurano es mini-
ma al tracto respiratorio; sin em-
bargo puede ocurrir salivacion, tos,
laringoespasmo y reacciones a intu-
bacion.
Frecuentes:
post-anestesia.
Raras: depresion circulatoria y respi-
ratoria, hipotension, arritmias, dolor
de cabeza, ndusea y vomito, hiper-
termia maligna.

delirio y temblores

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Para bradicardia
administrar atropina (0,5 a 1mg);
en arritmias, depresion respiratoria
o hipotension severa, ajustar el nivel
de la anestesia; y en casos de hiper-
termia maligna, interrumpir la dosi-
ficacién del anestésico, administrar
oxigeno, corregir los desequilibrios
hidroelectroliticos y acido-base, en-
friar al paciente vy, si es necesario,
administrar dantroleno.

Interacciones

Medicamentos

Aminoglucdsidos,  lincomicinas,
transfusiones masivas (citrato),
bloqueantes neuromusculares no
despolarizantes: efectos bloquean-
tes neuromusculares aditivos.
Simpaticomiméticos, teofilina:
riesgo de arritmias; isoflurano sensi-
biliza al miocardio.

Levodopa: incrementa la dopamina
enddgena, suspender 8h antes de la
anestesia.

Depresores del SNC: aumento de
los efectos depresores sobre SNC,
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respiratorio y cardiovascular; mayor
riesgo de hipotension severa.
Antihipertensivos, amiodarona:
incrementan riesgo de severa hipo-
tension.

Ketamina: puede prolongarse el efec-
to de este anestésico intravenoso.
Oxido nitroso: disminuye el requeri-
miento del 6xido nitroso.

Oxitocina: disminucion del efecto
oxitocico.

Succinilcolina: puede aumentar el
riesgo de hipertermia maligna.
Anticoagulantes: mayor riesgo para
incrementarse el efecto anticoagu-
lante.

Midazolam: reduce la concentracion
minima de isoflurano requerida, po-
tencia efecto anestésico.

Propofol: incremento en la concen-
tracion sérica de propofol, riesgo de
depresion respiratoria.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Medicién de presiones parciales de
oxigeno y nitrégeno por métodos
polarograficos y espectrometria de
masas, alteracion de los valores de
transaminasas y/o lactato deshidro-
genasa.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar preferentemente entre
15y 30 °C debe mantenerse en bote-
llas bien cerradas, y protegidas de la
luz. Tiene como conservantes timol
al 0,01 % y amonio al 0,00025 %. El
timol no se volatiliza con el isoflura-
no, y se acumula en el vaporizador,
pudiendo colorear de amarillo el
liquido remanente. Cualquier altera-
cion del liquido indicaria descartar el
producto.
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Informacion basica para el pa-
ciente

No debe conducir vehiculos o realizar
otras labores que requieran atencion
y coordinacién, hasta por lo menos
24h, después de la anestesia.

KETAMINA
Inyectable 50 mg/mL por 10 mL

R:D

Indicaciones

(1) Anestesia general (para procedi-
mientos diagndsticos y quirdrgicos
cortos, que no requieren relajacion
muscular); usar a dosis repetidas en
intervenciones mas largas. (2) Induc-
cion de anestesia general y suple-
mento anestésico (junto con dxido
nitroso).

Dosis

En general premedicar con atropina
(disminuye salivacion y secreciones
traqueo-bronquiales) y diazepam
(disminuye las manifestaciones psi-
coldgicas).

Adultos: Anestesia general: de 1 a
4,5 mg/kg IV (2 mg/kg provee 5a 10
min. de anestesia) 6 6,5 a 13 mg/kg
IM (10 mg/kg provee 12 a 25 min de
anestesia); maniobras y procedimien-
tos que no presentan dolor intenso:
4 mg/kg IM. Mantenimiento de la
anestesia: 0,1 a 0,5 mg/kg IV, a una
velocidad de 1 a 2 mg/min. Ajustar la
dosis, de acuerdo a la respuesta del
paciente.

Sedacion y analgesia: de 0,2 a 0,75
mg/kg. IV (administrados en 2 6 3
min) 6 2 a 4 mg/kg IM; seguidos de

infusién intravenosa continua a ra-
z6n de 0,005 a 0,02 mg/kg/min.
Ninos: Igual a adultos.

Farmacocinética

La absorcién es rapida luego de la
administraciéon IM. Se alcanza la
anestesia a los 30 segundos de la ad-
ministracion IV y a los 4 minutos de
la IM. Es rapidamente distribuido a
tejidos altamente prefundidos (cere-
bro, corazén y pulmones), para luego
ser redistribuido a musculos, tejidos
periféricos y adiposos. Se metaboliza
en el higado, a metabolitos activos
como norketamina. La mayoria de
metabolitos inactivos (hidroxilados
o conjugados) son eliminados por la
orina. Menos 4 % del farmaco o de
su metabolito activo son eliminados
por la orina. Se excreta también por
la leche. El t,, de la ketamina es de
2 a 3 horas.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; con altas dosis (mas de 2 mg/
kg), depresidon neonatal y bajo score
del Apgar. (2) Lactancia, pediatria y
geriatria: los estudios realizados no
han demostrado problemas. (3) In-
suficiencia hepatica: no se han rea-
lizado estudios que demuestren la se-
guridad de su uso. (4) Insuficiencia
renal: no se han realizado estudios
que demuestren la seguridad de su
uso. (5) Hipertension endocranea-
na: puede elevar la presién del LCR.
(6) Hipertension leve a moderada,
taquiarritmias, insuficiencia car-
diaca, hipertiroidismo o pacientes
que reciben hormonas tiroideas:




riesgo de hipertension y taquicardia.
(7) Intoxicacién alcohdlica o alco-
holismo crénico. (8) Enfermedad
psiquiatrica. (9) En procedimientos
quirurgicos de faringe, laringe y
traquea: incrementa secrecion sali-
val y traqueo-bronquial, y no asegura
la supresion de los reflejos faringeo
y laringeo. (10) Depresion respira-
toria y apnea: por administracion
rapida (<60 segundos).

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a ketamina. Hi-
pertension arterial no controlada,
aneurisma intracraneal, toracico o
abdominal; angina inestable o in-
farto reciente, insuficiencia cardiaca
descompensada. TEC, masa intrace-
rebral o hemorragia. Injuria del glo-
bo ocular o incremento de presion
intraocular, tirotoxicosis.

Reacciones adversas

Frecuentes: hipertension, taqui-
cardia (la premedicacion con ben-
zodiazepinas disminuye los efectos
estimulantes cardiovasculares); hi-
peractividad muscular, mioclonia,
fasciculaciones; suefos vividos, diso-
ciacion, experiencias extracorporales,
alucinaciones, delirio, confusion.
Poco frecuentes: bradicardia, hi-
potension, depresion respiratoria,
vomito.

Raras: laringoespasmo, nistagmus
y diplopia, lacrimacion, arritmia car-
diaca.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales; para reacciones
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disociativas y alucinatorias es util el
empleo de un barbitdrico de accién
ultra corta.

Interacciones

Medicamentos

Anestésicos halogenados: pueden
prolongar el efecto anestésico de la
ketamina.

Antihipertensivos y depresores del
SNC: pueden aumentar el riesgo de
hipotension y depresion respiratoria,
especialmente con dosis altas del
anestésico.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Hormonas tiroideas: se incrementa
la hipertension y taquicardia.

Almacenamiento y estabilidad

Deben almacenarse a temperatura
ambiente por debajo de 30 °C. Pro-
teger de la luz y el calor. No congelar.
Es compatible con suero fisiolégico
o dextrosa 5 %. Para infusion la con-
centracion deber ser de 1 mg/mL.
Una vez diluidas las soluciones para
infusién deben utilizarse dentro de
las 24 horas a temperatura ambien-
te. Son incompatibles con barbituri-
cos y diazepam, pueden dar lugar a
precipitacion.

Informacion basica para el pa-
ciente

No conducir vehiculos o realizar
otras labores que se requieran aten-
cién y coordinacion, ni consumir be-
bidas alcohélicas hasta por lo menos
24 h. Después de la anestesia.
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OXIDO NITROSO
Gas p/Inh

R:C

Indicaciones

(1) Inducciéon y mantenimiento de
anestesia general. Habitualmente
administrado junto con otros anes-
tésicos. (2) Analgesia y sedacion
durante procedimientos quirdrgicos,
obstétricos y dentales.

Dosis

Debe ser administrado con al menos
30 % de oxigeno.

Adultos: Induccion anestésica: a
una concentracion de 70 %; para
mantenimiento concentraciones en-
tre 30y 70 %.

Sedacion y analgesia: concentracio-
nes entre 25y 50 % con oxigeno.
Ninos: igual a adultos; individualizar
dosis.

Farmacocinética

Absorcién rapida. El coeficiente san-
gre/gas es 0,5. La mayor parte es eli-
minada en forma inalterada por los
pulmones y una pequefa proporcion
a través de la piel.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, utilizar con precaucion,
sobre todo cuando la exposicion es
mayor de 3 horas a la semana. (2)
Lactancia y pediatria: los estudios
realizados no han demostrado pro-
blemas. (3) Geriatria: la concen-
tracion alveolar minima disminuye;
los gerontes son mas susceptibles a

hipotension y depresion circulatoria.
(4) Insuficiencia hepatica y renal:
no se han realizado estudios que
demuestren la necesidad de ajuste
de dosis. (5) Hipovolemia, shock o
enfermedad cardiaca: puede pro-
ducir hipotension. (6) Hipertension
endocraneana: por vasodilatacion
cerebral se puede agravar. (7) Em-
bolismo gaseoso, neumotdrax,
quistes pulmonares aéreos u obs-
truccién intestinal aguda: (debido
a su mayor solubilidad en sangre que
el nitrégeno, difunde a los espacios
aéreos cerrados mas rapido; sila cavi-
dad es rigida incrementa su presion,
si es de paredes elasticas aumenta su
volumen); debe ser usado con cau-
tela en cirugias intestinales mayores
y evitar su empleo en pacientes con
ileo y cirugia del oido medio.

Contraindicaciones

No debe ser administrado sin oxi-
geno, ni por mas de 24 horas con-
tinuas.

Reacciones adversas

Su uso crénico puede producir su-
presion de la médula ésea por inacti-
vacién irreversible de la vitamina B,
y su coenzima metionina sintetasa,
esenciales para la sintesis de DNA;
mielopatia en casos de deficiencia
de vitamina B,

Frecuentes: nausea, vomito.

Poco frecuentes: delirio y temblores
post-operatorios.

Raras: depresion circulatoria, arrit-
mias, hipoxia y depresion respiratoria;
distension gaseosa intestinal con in-
cremento de la presion intraluminal.




Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. En bradicardia
administrar atropina, 0,5 a 1 mg;
para arritmias, depresion respirato-
ria o hipotension, disminuir la dosis
de oxido nitroso, establecer una via
aérea permeable, brindar respira-
cién asistida, corregir los desequili-
brios hidroelectroliticos y acido-base
y si es necesario administrar vaso-
presores.

Interacciones

Medicamentos

Depresores del SNC: se incremen-
tan los efectos depresores sobre el
SNC, respiratorio y cardiovascular; la
hipotension puede ser severa.
Opioides: bradicardia sobretodo en
pacientes con disfuncion ventricular
izquierda.

Antihipertensivos, amiodarona:
incrementan riesgo de hipotension
severa.

Alcohol: el consumo crénico incre-
menta los requerimientos.

Teofilina: puede aumentar el riesgo
de arritmias.

Anticoagulantes: incrementan el
riesgo de hemorragias.

Bloqueantes neuromusculares:
incrementan el riesgo de depresion
respiratoria.

Anestésicos generales por via in-
halatoria: incrementan el riesgo de
depresién cardio-respiratoria.

Almacenamiento y estabilidad

Cilindros que contienen 50 % de oxi-
do nitroso y 50 % de oxigeno deben
protegerse del frio para prevenir la
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separacion de los gases. Los cilindros
expuestos a temperaturas menores
a 7 °C deberian almacenarse en am-
bientes cuya temperatura asegure la
mezcla adecuada de los gases o al-
macenarse en forma horizontal a una
temperatura no menor de 10 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

No conducir vehiculos o realizar
otras labores que requieran atencion
y coordinacion; ni consumir bebidas
alcohdlicas hasta por lo menos 24 h.
después de la anestesia.

TIOPENTAL SODICO R:C
Inyectable 0,5y 1 g

Indicaciones

(1) Induccion de anestesia general.
(2) Crisis convulsivas durante o des-
pués de la anestesia inhalatoria, lo-
cal y otras causas. (3) Hipertension
endocraneana durante el uso de
anestésicos volatiles o asociados a
sindrome de Reye, edema cerebral o
traumatismo agudo de cabeza.

Dosis

En general premedicar con atropina
(para disminuir secreciones muco-
sas), bloqueantes neuromusculares.
Para determinar la tolerancia y sen-
sibilidad, administrar una dosis de
prueba de 25 a 75 mg IV, observar la
reaccion durante una minuto.
Soluciones con concentraciones en-
tre 2'y 2,5 % se usan para adminis-
tracién IV intermitente.
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Adultos:

Anestesia general: induccién, 50 a
100 mg IV 6 3 a 5 mg/kg IV; mante-
nimiento con 50 a 100 mg IV o infu-
sion continua IV de soluciones entre
0,2y 0,4 %, segun necesidad.

Crisis convulsivas: 50 a 125 mg IV.
Hipertension endocraneana: 1,5 a
3,5 mg/kg IV (intermitente), puede
repetirse seguin necesidad.

Ninos:

Anestesia general: induccién, 3 a 5
mg/kg IV; mantenimiento, 1 mg/kg
IV, seglin necesidad.

Farmacocinética

Se distribuye rapidamente al SNC y
a los 6rganos altamente perfundidos
(higado, rifiones y corazoén) y poste-
riormente al tejido adiposo. Cuando
se administra en infusion se acumula
en el tejido adiposo. Tiene un Vd de
1,7 - 2,5 L/kg que puede incremen-
tarse a 4,1 L/kg en obesos. Tiene una
unién a proteina plasmatica alta (72
- 86 %). La biotransformacion es
principalmente hepatica en peque-
fias cantidades en otros tejidos (ri-
fiones y cerebro). Se biotransforma a
metabolitos activos, pero el 3 -5 %
a pentobarbital. Su metabolismo he-
patico es saturable. Tiene un t': de
distribucion de 4,6 - 8,5 min y un t'2
de eliminacion de 10 - 12h (adultos)
que se incrementa con la edad. En
gestantes puede llegar a 26,1 horas y
en obesos hasta 27,8 horas. En nifios
es de 6,1h. Cuando se administran
dosis altas (300 - 600 mg/kg) hay un
aumento del t'; de eliminacion. El
tiempo de inicio de accion es de 30
- 60 seg para anestesia y 10-40 seg
para hipnosis, teniendo un t de dura-

cion de la accion de 10 - 30 min. La
eliminacion es renal, siendo el clea-
rance 1,6 - 4,3 mL/kg/min que puede
incrementarse durante la gestacion.
El despertar luego de una dosis mo-
derada de tiopental es rapido debido
a la redistribucion de la droga en el
tejido corporal total, sin embargo,
algunos efectos sedantes pueden
persistir por 24 h. Las dosis repeti-
das tienen un efecto acumulativo. La
absorcion es impredecible cuando se
administra por via rectal.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; su depuracién es mayor en
gestantes por incremento de la acti-
vidad del sistema enzimatico hepati-
co inducido por la gestacion, puede
causar depresion sobre SNC del feto
a dosis repetidas. (2) Lactancia: se
distribuye en leche materna; no se
han descrito problemas. (3) Pedia-
tria: no se han demostrado pro-
blemas. (4) Geriatria: efectos mas
prolongados se puede requerir una
disminucion de dosis de hasta 50 %.
(5) Insuficiencia hepatica: los efec-
tos pueden prolongarse, se puede
requerir disminucién de dosis. (6)
Insuficiencia renal: puede reque-
rirse disminuir dosis hasta en 75 %
de dosis usual con insuficiencia re-
nal severa (dep.creat:<10 mL/min.).
Depuraciones mayores no requieren
ajuste. (7) Insuficiencia cardiaca se-
vera, hipotensién o shock: puede
producirse depresion cardiovascular
severa. (8) Insuficiencia respirato-
ria y asma severa: puede producir
depresion respiratoria prolongada.
(9) Enfermedad de Addison, ane-




mia severa, mixedema: los efec-
tos se potencian y prolongan. (70)
Desérdenes neuromusculares,
miastenia grave: existe mayor ries-
go para producir depresion respira-
toria. (11) Los reflejos laringeos se
deprimen con estados profundos
de anestesia.

Contraindicaciones

(1) Hipersensibilidad al tiopental. (2)
Porfiria intermitente aguda o ante-
cedentes de ésta. (3) Enfermedad
cardiovascular severa. (4) Status as-
matico.

Reacciones adversas

Frecuentes: temblores y escalofrios
post-anestesia.

Poco frecuentes: somnolencia pro-
longada, cefalea, nausea y vomito.
Raras: depresion respiratoria, la-
ringoespasmo; arritmias cardiacas,
hipotension; anafilaxia, reacciones
alérgicas, anemia hemolitica, parali-
sis del nervio radial; tromboflebitis
o dolor en el sitio del inyeccioén, la
extravasacion puede producir dolor,
Ulcera y necrosis de piel; inyeccion
intraarterial puede producir arteri-
tis, trombosis y gangrena de la ex-
tremidad.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. En depresion
respiratoria o depresion cardiaca,
interrumpir la administracion del tio-
pental, instaurar y mantener una via
aérea vy, si es necesario, administrar
oxigeno al 100 % con ventilacion
asistida; en laringoespasmo, prime-
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ro se administra oxigeno y luego un
miorrelajante.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol y depresores del SNC: pue-
den aumentar efectos depresores so-
bre SNC, respiracion e hipotension;
se puede requerir ajuste de dosis.
Metabolizados por citocromos:
Disminuye los efectos de warfarina,
fenitoina, antidepresivos triciclicos y
corticoides.

Antihipertensivos: incrementan el
riesgo de severa hipotension.
Sulfato de Magnesio: aumenta los
efectos depresores sobre el SNC.
Clorpromazina: prolonga el efecto.
Fenotiazinas: puede incrementar el
efecto excitatorio.

Aspirina, Meprobramato, Probe-
necid, Sulfisoxazole: pueden des-
plazarlo de su unién a proteinas.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede disminuir captacion tiroidea
de iodo radioactivo.

Almacenamiento y estabilidad

El tiopental sodico es estable a tem-
peratura ambiente indefinidamente.
Una vez reconstituido es estable por
varios dias en refrigeracion y deberia
usarse dentro de las 24 horas de su
reconstitucion. Las soluciones son
mas estables a pH alcalino, siendo
incompatibles con succinilcolina, tu-
bocurarina, soluciones acidas, agen-
tes oxidantes y algunos antibioticos
y analgésicos. En dextrosa 5 %, SFy
agua es estable por 48 horas. Debe
almacenarse protegida de la luz. En
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presencia de precipitados o cristales
descartar. No mezclar con medica-
mentos de pH acido porque preci-
pita (antibidticos, tranquilizantes,
analgésicos y relajantes musculares,
entre otros).

Informacion basica para el pa-
ciente

No conducir vehiculos o realizar
otras labores que requieran atencién
y coordinacion; ni consumir bebidas
alcohdlicas hasta por lo menos 24 h.
después de la anestesia.

1.2. Anestésicos locales

Los anestésicos locales produ-
cen bloqueo reversible de la
conducciéon de las fibras ner-
viosas, actuan disminuyendo la
permeabilidad de la membrana
celular nerviosa al sodio.
Pueden ser utilizados por varias
rutas como anestesia de su-
perficie (topica), infiltracion de
piel y tejidos blandos: bloqueo
de nervio periférico, plexos
nerviosos, bloqueo epidural
(extradural o peridural) o blo-
queo espinal (subaracnoideo o
intratecal).

La lidocaina tiene un rapido ini-
cio de accién y una duracién de
efecto intermedio, mientras que
la bupivacaina tiene un inicio
de accién mas lento y un efecto
mucho mas prolongado.

Los anestésicos locales pueden
producir vasodilatacion; la adi-
cion de epinefrina (simpatico

mimético) al anestésico se uti-
liza para prolongar la duracion
de su efecto disminuyendo su
absorcion sistémica; adicional-
mente aumenta la intensidad
del bloqueo y reduce el sangra-
do quirlrgico. Estd contrain-
dicado el uso de un vasocons-
trictor donde exista circulacién
terminal como en los dedos y
apéndices.

BUPIVACAINA
CLORHIDRATO R:C

Inyectable al 0,5 % con preser-
vantes

Indicaciones

Anestesia local: (1) Regional central
por bloqueo epidural, lumbar o cau-
dal; subaracnoideo (con dextrosa
para obtener una solucién hiperbari-
ca). (2) Bloqueo de nervio periférico.
(3) Bloqueo retrobulbar. (4) Bloqueo
simpatico. (5) Infiltracion local.

Dosis

Adultos: Anestesia regional central:
a) epidural: bloqueo motor parcial a
moderado, 25 a 50 mg; bloqueo mo-
tor moderado a completo, 50 a 100
mg; bloqueo motor completo, 75 a
150 mg. b) caudal: bloqueo motor
moderado, 37,5 a 75 mg; bloqueo
motor completo, 75 a 150 mg.
Bloqueo nervioso periférico: 25 a
175 mg.

Bloqueo retrobulbar: 15 a 30 mg.
Bloqueo simpatico: 50 a 125 mg.
Infiltracion: hasta 175 mg.




Las dosificaciones pueden repetirse
¢/3 h, segun necesidad.

Ninos:

Dosis no establecida para menores
de 12 afios.

Farmacocinética

Luego de la inyeccion para bloqueo
de nervios caudales, epidurales o pe-
riféricos, los niveles sanguineos pico
son alcanzados en 30 - 45 minutos.
El inicio de accién es rapido (1 - 10
minutos), y es mas prolongada que
la mayoria de anestésicos locales (3
- 9 horas). Se distribuye en todos lo
tejidos con gran concentracién so-
bretodo en drganos altamente per-
fundidos (higado, pulmoén, corazén
y cerebro). El 95 % del farmaco se
encuentra unido a proteinas, princi-
palmente la a1-glicoproteina acida.
Tiene un Vd aparente pequeno (73
L). Se metaboliza principalmente en
el higado por conjugacion. La excre-
cién es por via renal, siendo el 5 %
como droga inalterada. Casi no se
excreta a través de la leche. Su t': es
de 1-3 horas.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria. (2) Labor de parto: su
administracion epidural, subarac-
noidea o pudenda puede producir
cambios en la contractibilidad ute-
rina e hipotension materna. (3) Lac-
tancia: no se ha demostrado pro-
blema. (4) Pediatria: mayor riesgo
de toxicidad. (5) Geriatria: mayor
riesgo de toxicidad. (6) Insuficien-
cia hepatica: incrementa la toxici-
dad., puede requerir ajuste de dosi-
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ficacion. (7) Insuficiencia renal: no
requiere ajuste de dosificacion. (8)
Para bloqueo epidural o raquideo
(no emplear preparaciones con
preservantes): bloqueo cardiaco,
hemorragia severa, hipotension,
shock (riesgo de depresion cardia-
ca); sepsis, historia de hipertermia
maligna, inflamacion o infeccion en
el sitio de puncion (puede extender-
se la infeccion al espacio subarac-
noideo); deformaciones espinales
(dificulta técnica de administracion);
trastornos de coagulacion, cefalea o
historia de migrana.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a bupivacaina.
Anestesia paracervical en trabajo de
parto (puede producir bradicardia y
muerte fetal); anestesia regional in-
travenosa.

Reacciones adversas

Generalmente relacionadas a dosis
excesiva o administracion intravas-
cular inadvertida (impregnacién al
tejido cardiaco).

Poco frecuentes: depresion car-
diovascular (puede ser prolongada),
arritmias, vasodilatacion periférica;
estimulacion del SNC, convulsiones,
luego depresion neuroldgica; reac-
ciones alérgicas y anafilaxia. Con
anestesia epidural: pardlisis de pier-
nas, bradicardia, retencién o inconti-
nencia urinaria y fecal; dolor lumbar;
paralisis de nervios craneales, pérdi-
da de conciencia, cefalea; disfuncion
sexual, anestesia persistente, menin-
gitis séptica.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Depresores del SNC: pueden pre-
sentar efectos aditivos.
Antimiasténicos: pueden disminuir
los efectos antimiasténicos; ajustar
la dosis de este grupo de farmacos.
Opiaceos: pueden aumentar efectos
depresores respiratorios en anestesia
espinal alta.

Vasoconstrictores, incluida epine-
frina: puede producirse isquemia al
utilizarse junto al anestésico local en
zonas distales (dedos de pies, manos
0 pene).

Agentes bloqueantes neuromus-
culares: pueden prolongar el efecto
bloqueante neuromuscular.
Inhibidores de la MAO, furazolido-
na, procarbazina, selegilina: se in-
crementa el riesgo de hipotension.
Soluciones desinfectantes: pueden
causar liberacion de metales pesados
de estas soluciones y producir irrita-
cién cutanea.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Disminuye la actividad de la enzima
colinesterasa.

Almacenamiento y estabilidad

Se almacena entre 15- 30 °C. Las
soluciones que contienen epinefrina
deben estar protegidas de la luz. En
combinacion con SF es estable por
32 dias entre 3 - 23 °C.

©

LIDOCAINA
CLORHIDRATO R:B

Inyectable 2 % con epinefrina
1:200 000

Carpula al 2 % con epinefrina
1:100 000

Gel2a4 %

Carpula al 2 %

Ungtiento 5 %

Indicaciones

Inyectable:

(1) Anestesia local por infiltracion;
regional central por bloqueo epidu-
ral, lumbar o caudal; subaracnoideo
(con dextrosa para obtener una so-
lucion hiperbarica); bloqueo de ner-
vio periférico: paracervical, bloqueo
retrobulbar, bloqueo simpético. (2)
Anestesia transtraqueal. (3) Aneste-
sia regional intravenosa (con torni-
quete adecuado y sin epinefrina). (4)
Antiarritmico: arritmias ventriculares
en infarto agudo de miocardio, toxi-
cidad por digitalicos, cirugia cardia-
ca y cateterizacion cardiaca (presen-
tacion sin epinefrina).

Carpula:

Anestesia dental: infiltracion o blo-
queo nervioso.

Gel o unguiento:

(1) Anestesia local para membranas
mucosas como esoéfago, laringe,
boca, cavidad nasal, faringe, recto,
traquea, tracto urinario y vagina. (2)
Alivio del prurito, dolor e inflama-
cion en enfermedades menores de
la piel (quemaduras leves, picaduras
de insectos, dermatitis de contacto y
heridas pequefas).




Dosis

Debe individualizarse la dosis; las
presentaciones con epinefrina per-
miten aumentar en general la dosis
de lidocaina (disminuye su absorcion
y prolonga su efecto).

Las siguientes son dosis referenciales.
Adultos:

Formulacidn inyectable 2 % con y sin
epinefrina:

Infiltracion: de 5 a 300 mg.
Anestesia regional central: epidural y
caudal: 200 a 300 mg.

Bloqueo del nervio periférico: las
dosis varian y deben ser individua-
lizadas; bloqueo retrobulbar: 120
a 200 mg; bloqueo simpatico: 50 a

100 mg.

Anestesia transtraqueal: 80 a 120
mg.

Anestesia regional IV: no exceder de
4 mg/kg.

Arritmias ventriculares (formulacion
sin epinefrina): 1 mg/kg IV, entre 50
a 100 mg (dosis de carga), de 25 a
50 mg/min.; si es necesario, repetir
cada 5 min.; seguidos por infusiéon
continua, 1 a 4 mg/min.
Formulacién al 5 % sin preservantes:
Anestesia regional subaracnoidea:
obstétrica, parto normal 50 mg. ce-
sarea: 75 mg.

Anestesia quirtrgica abdominal: 75
a 10 mg.

Carpula: anestesia dental, 20 a 100
mg hasta 300 mg.

Formulacidn ungtento: 250 mg. li-
docaina (5 g ungtiento)/dosis.
Formulacidn gel: segun necesidad,
hasta 600 mg.

Nihos:

Formulacién inyectable 2 % con y sin
epinefrina:
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Infiltracion y bloqueo de nervio peri-
férico: hasta 4,5 mg/kg.

Anestesia regional IV: hasta 3mg/kg.
Arritmias ventriculares (formulacion
sin epinefrina): 1 mg/kg IV (dosis de
carga), si es necesario, repetir cada 5
min., no exceder de 3 mg/kg; segui-
do de infusién continua a razén de
0,03 mg/kg/min.

Cérpula: anestesia dental: 4 a 5 mg/
kg 6 20 a 30 mg, hasta 150 mg.
Formulacién ungiento y gel: indivi-
dualizar la dosis.

Farmacocinética

La absorcion VO es completa, pero el
metabolismo presistémico es del 65
- 70 %, por lo que esta ruta no es de
aplicacién clinica, sin embargo pue-
de absorberse rapidamente a partir
de las mucosas o el epitelio respira-
torio. Luego de la administracion IM
alcanza niveles pico dentro de los 30
minutos. La absorcion transdérmica
es del 2 - 3 % alcanzando el torrente
sanguineo una pequefa proporcion,
siendo el inicio del efecto entre los 3
- 5 minutos. Tiene una unién a pro-
teinas de 33 - 66 % y la distribucién
es predominantemente a tejidos al-
tamente perfundidos. Cruza la BHE
por difusion pasiva. Su Vd es de 1,7
L/Kg, la cual se reduce en pacientes
con insuficiencia cardiaca (1 L/Kg).
La t'> de eliminacién es 1,5 - 2h y
esta prolongada en pacientes con
enfermedad hepatica o insuficiencia
cardiaca. El metabolismo es hepético
principalmente (90 %) dependiendo
del flujo sanguineo en el higado.
Menos del 10 % del farmaco es ex-
cretado por la orina como farmaco
inalterado, siendo la excrecion incre-
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mentada por la presencia de orina
acida. Se excreta a través de la leche
materna.

Precauciones

Las presentaciones con epinefrina
deben emplearse con cuidado en
arritmias cardiacas, hipertension, hi-
pertiroidismo; ademas el preservante
metasulfito puede causar reacciones
anafilacticas.

(1) Embarazo: cruza la barrera
placentaria. (2) Labor de parto:
su administracion epidural, caudal,
paracervical o pudenda puede pro-
ducir cambios en la contractibilidad
uterina, toxicidad fetal y materna e
hipotension. (3) Lactancia: los estu-
dios realizados no han demostrado
problemas. (4) Pediatria y geria-
tria: son grupos de mayor riesgo
de toxicidad, disminuir la dosis. (5)
Insuficiencia hepatica: incrementa
la toxicidad, considerar un ajuste de
dosis. (6) Insuficiencia renal: acu-
mulacién de metabolitos y aumen-
to de toxicidad. (7) Para bloqueo
epidural o raquideo (no emplear
soluciones con preservantes): blo-
queo cardiaco, hemorragia severa,
hipotension, shock (riesgo de de-
presion cardiaca); sepsis, historia de
hipertermia maligna, inflamacién o
infeccion del sitio de puncion (pue-
de diseminar la infeccion al espacio
subaracnoideo); deformaciones es-
pinales (dificulta técnica de adminis-
tracion); trastornos de coagulacion,
cefalea o historia de migrafa.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a lidocaina. Las

presentaciones con epinefrina no
saben usarse en é4reas que posean
circulacion arterial terminal (dedos,
pene) o con compromiso del riego
arterial.

Reacciones adversas

Generalmente relacionadas a dosis
excesivas o a una administracion
intravascular inadvertida. Pequenas
dosis inyectadas en cabeza, cuello o
via trdqueo-bronquial, pueden pro-
ducir efectos similares a altas dosis
de inyeccion intravascular.

Poco frecuentes: depresion cardio-
vascular, arritmias, vasodilatacion
periférica; estimulacion del SNC,
convulsiones; reacciones alérgicas y
anafilaxia.

Con anestesia epidural o subaracnoi-
dea: pardlisis de piernas, pérdida de
conciencia, paralisis de nervios cra-
neales, cefalea; bradicardia, reten-
cion o incontinencia urinaria y fecal:
dolor lumbar, pérdida de funcién
sexual, anestesia persistente, menin-
gitis séptica.

La administracién subaracnoidea
inadvertida durante la anestesia cau-
dal o epidural puede producir blo-
queo espinal alto o total, con paralisis
respiratoria y a veces paro cardiaco.
Para las formulaciones que contie-
nen epinefrina: ver reacciones adver-
sas de epinefrina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales, en caso de con-
vulsiones: diazepam o un barbiturico
de accién ultracorta (cuidar depre-
sion circulatoria); un bloqueante




neuromuscular puede utilizarse para
convulsiones persistentes (siempre
con via aérea permeable).

Interacciones

Medicamentos

Depresores del SNC: pueden pre-
sentar efectos aditivos.
Antimiasténicos: pueden disminuir
los efectos antimiasténicos; ajustar
la dosis de este grupo de farmacos.
Opiaceos: pueden aumentar los
efectos depresores respiratorios en
anestesia espinal alta.
Vasoconstrictores, incluida epi-
nefrina: puede producirse isquemia
al utilizarse junto al anestésico local
en zonas distales (dedos de pies, ma-
nos o pene).

Agentes bloqueantes neuromus-
culares: pueden prolongar el efecto
bloqueante neuromuscular.

Beta bloqueadores y cimetidina:
disminuyen el metabolismo de lido-
caina, riesgo de toxicidad.
Inhibidores de la MAO, furazolido-
na, procarbazina, selegilina: se in-
crementa el riesgo de hipotension.
Soluciones desinfectantes: pueden
causar liberacion de metales pesados
de estas soluciones y producir irrita-
cién cutanea.

Para las formulaciones que contie-
nen epinefrina: ver epinefrina.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Ninguna conocida

Almacenamiento y estabilidad

Las soluciones deben almacenarse
entre 15 - 30 °C. Cuando se combina
con D5 % es estable por 24 horas.
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La presentacién topica es estable a
temperatura ambiente y en envases
bien cerrados.

DE USO RESTRINGIDO:

BUPIVACAINA
CLORHIDRATO

Inyectable al 0,5 % sin preser-
vantes

(Ver seccion 1.2 anestésicos loca-
les)

LIDOCAINA
CLORHIDRATO
Inyectable 2 % (c/s preservantes)
Inyectable 5 % sin preservantes
(Ver seccion 1.2 anestésicos locales)

1.3. Coadyuvantes de la
anestesia, medicacion
preoperatoria. sedacion
para  procedimientos
breves y miorrelajantes
de accion periférica.

La premedicacion con anti-
muscarinicos (atropina) se usa
para disminuir las secreciones
salivales y bronquiales incre-
mentadas con la intubacién y
algunos anestésicos inhalato-
rios; también se usa después o
conjuntamente con neostigmi-
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na para prevenir bradicardia,
hipersalivacion y otros efectos
muscarinicos de la neostigmina;
ademas para prevenir la bradi-
cardia e hipotension asociada a
halotano y suxametonio.

Los relajantes musculares usa-
dos en anestesia (bloqueantes
neuromusculares) actuan afec-
tando la transmisién neuro-
muscular, proveen relajacion
de los musculos del abdomen
y diafragma, requieren siempre
de respiracidn asistida o contro-
lada.

Los bloqueantes neuromus-
culares no despolarizantes
(vecuronio) compiten con la
acetilcolina por los receptores
en la unién neuromuscular y su
accion puede ser revertida con
agentes  anticolinesterasicos
como la neostigmina.

Los bloqueantes neuromuscu-
lares despolarizantes  (suxa-
metonio) actlan imitando a
la acetilcolina en la unién neu-
romuscular, y su hidrolisis es
mucho mas lenta, produciendo
despolarizacién prolongada y
bloqueo neuromuscular.

Sin embargo, si el bloqueo neu-
romuscular es prolongado (dosis
repetidas de suxametonio) pue-
de producirse un bloqueo do-
ble, producido por el desarrollo
de bloqueo neuromuscular no
despolarizante después de un
inicial bloqueo neuromuscular
despolarizante.

Los sedantes y analgésicos se
utilizan para reducir la apre-
hension del paciente en el pe-
riodo preoperatorio, para aliviar
el dolor si estuviera presente y
para aumentar la accion de los
agentes anestésicos.

Las benzodiazepinas como el
diazepam, analgésicos opiaceos
como el fentanilo y fenotiazinas
como la prometazina se usan
para tal fin.

ATROPINA SULFATO R:C
Inyectable 1 mg/mLy 0,5 mg/mL

Indicaciones

(1) Coadyuvante de la anestesia ge-
neral: reduce la secrecién gastrica,
salival y traqueo-bronquial; previene
la bradicardia refleja, para sinusal e
hipotension por reflejo vagal, anes-
tésicos y manipulacion quirdrgica.
(2) Antiespasmodico. (3) Envenena-
miento por inhibidores de la acetil-
colinesterasa (érganos fosforados
y carbamatos). (4) Coadyuvante de
neostigmina o piridostigmina, para
revertir bloqueo neuromuscular no
despolarizante  (previene efectos
muscarinicos de estos farmacos,
como bradicardia y aumento de se-
creciones). (5) Bradicardia: sinusal,
bloqueo auriculo-ventricular y en
asistolia.

Dosis

Adultos:
Coadyuvante de la anestesia: 0,2 a




0,6 mg IM, entre media y una hora
antes de la cirugfa.

Antidoto de inhibidores de la acetil-
colinesterasa: 2 a 4 mg IV inicialmen-
te; luego, 2 mg repetidos cada5a 10
min hasta completar atropinizacion.
Antiespasmodico: 0,4 a 0,6 mg IM,
IV6SCc/dabh.

Antiarritmico: 0,4 a 1 mg IV ¢/1 a
2 h, seguin necesidad méaximo hasta
2 mg.

Ninos:

La dosis en nifos generalmente varia
entre 0,01y 0,03 mg/kg.

Antidoto de inhibidores de la acetil-
colinesterasa: 0,05 mg/kg/dosis IV;
repetir cada 5 min hasta completar
atropinizacién y, para mantenimien-
to de este estado, repetir dosifica-
cion /1 a4 h.

Farmacocinética

Buena absorcién por via SC o IM.
La inhibicion de la salivacién ocurre
dentro delos30 min.oThyde162
h luego de la adm IM o VO respecti-
vamente, persistiendo por 4h. Tiene
buena distribucion tisular; cruza la
BHE y placentaria. Tiene una unién a
proteina plasmatica del 50 %y un Vd
de 1-6L/Kg. Tiene un t'2 plasmatico
de 2-3h y un t'4 de eliminacién de
12,5h o maés. Es biotransformada en
el higado a metabolitos y excretada
principalmente por la orina. Aproxi-
madamente el 77-94 % de la dosis
por via IM es excretada por la orina
dentro de las 24h. Del 30-50 % de
la dosis es excretada en forma inal-
terada y cerca del 33 % como me-
tabolitos.
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Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, puede producir taquicardia
fetal. (2) Lactancia: se distribuye en
leche materna; evitar el uso cronico,
puede inhibir secrecién lactea. (3)
Pediatria: mayor riesgo de toxici-
dad. (4) Geriatria: reducir dosis por
mayor riesgo a efectos cardiovascu-
lares, del SNC y anticolinérgicos (re-
tencion urinaria en hombres). (5) In-
suficiencia hepética: disminuye su
metabolismo y aumenta toxicidad.
(6) Insuficiencia renal: disminuye
su excrecion y puede incrementar
su toxicidad. (7) Hipertiroidismo,
enfermedad isquémica coronaria,
taquicardias, ICC. (8) Hipertrofia
prostatica. (9) Colitis ulcerativa,
esofagitis de reflujo y hernia hia-
tal. (10) Fiebre especialmente en
ninos: por supresion de la actividad
de las glandulas sudoriparas. (11)
Glaucoma de dngulo agudo, mias-
tenia grave.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a atropina. Obs-
truccion intestinal, ileo paralitico o
atonia intestinal, megacolon toéxico,
dolor abdominal en nifios.

Reacciones adversas

Frecuentes: estrefiimiento, disminu-
ciéon de sudoracion, sequedad de la
boca.

Poco frecuente: taquicardia, vision
borrosa, midriasis, fotosensibilidad.
Raras: reacciones alérgicas, aumen-
to de presion intraocular, hipoten-
sion ortostatica; dificultad para ori-
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nar, somnolencia, cefalea, pérdida
de la memoria, confusion, nausea,
vomito, debilidad y fiebre.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Para revertir sin-
tomas anticolinérgicos se puede ad-
ministrar neostigmina 0,5a 1 mg IM
6 0,5 a2 mg IV, segun necesidad e
intensidad de los sintomas.

Interacciones

Medicamentos

Anticolinérgicos: efectos aditivos.
Ciclopropano: pueden producirse
arritmias ventriculares

Cisaprida y metoclopramida: los
efectos de éstos son antagonizadas
por la atropina.

Halotano: disminuye la bradicardia
inducida por este anestésico.
Opiaceos: incrementan sus efectos
gastrointestinales como estreni-
miento.

Alcalinizadores de la orina: dismi-
nuye su excrecion urinaria.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar los dosajes de barbitu-
ricos en sangre.

Almacenamiento y estabilidad
Almacenar a temperatura ambiente.

Informacion basica para el pa-
ciente

Puede producir vision borrosa, foto-
fobia, somnolencia y mareo, seque-
dad de la boca.

DIAZEPAM

Tableta 5 mg
Inyectable 5 mg/mL x 2 mL

R:D

Indicaciones

(1) Ansiedad, insomnio (alivio de
sintomas por corto tiempo) (2) Me-
dicacion pre-anestésica (sedacion),
procedimientos endoscopios y car-
dioversion (sedacion y amnesia ante-
rograda). (3) Crisis convulsivas (tra-
tamiento y coadyuvante) y estado
epiléptico. (4) Espasmos musculares,
tétanos. (5) Abstinencia alcohdlica
(alivio de sintomas agudos).

Dosis

Ansiedad

Adultos: VO 2 a 10 mg ¢/6 a 12 h.
Alternativamente en casos modera-
dos 2 a 5 mg IM/IV y en severos 5 a
10 mg IM/IV de acuerdo a la grave-
dad de los sintomas, se puede repe-
tiren3a4h.

Ninos: > 6 meses: VO 0,04 a 0,2
mg/Kg ¢/6 a 8 h.

Medicacion pre-anestésica, procedi-
mientos endoscopicos

Adultos: IM/IV lenta 5 a 10 mg, se-
gun necesidad

Coadyuvante para los estados con-
vulsivos
Adultos: VO2a10mgc¢/6a12 h.

Estado epiléptico. Crisis convulsivas
severas y recurrentes.

Adultos: IV5a 10 mg repetidos ¢/10
a 15 min hasta alcanzar una dosis
maxima de 30 mg. Puede adminis-




trarse con extrema cautela otro ciclo
en2a4h.

Ninos: < 30d a4 afos: IV lenta 0,2
a 0,5 mg ¢/2 a 5 min hasta un maxi-
mo de 5 mg.

5 afios a mas afnos: IV lenta 1 mg ¢/ 2
a 5 min hasta un maximo de 10 mg.
Se puede repetir el cicloen2 a4 h de
ser necesario.

Coadyuvante para el alivio del espas-
mo musculo esquelético, tétanos
Adultos: VO2a10mgc/6a8h, al-
ternativamente 5 a 10 mg IM/IV ini-
ciales, seguidos de 5 a 10 mg IM/IV
en 3 a4 h. En caso de tétanos puede
requerirse dosis mayores.

Ninos: Para el tratamiento de téta-
nos en nifios de 30 d a 4 afos, admi-
nistrar lentamente 1 a 2 mg IM/IV ¢/
3 a4 h seguin sea necesario. En nifos
de 5 anos o mas, administrar 5 a 10
mgc/3a4dh.

Tratamiento del sindrome de absti-
nencia alcohélica agudo.

Adultos: VO 10 mg ¢/ 6a8hel Ter
d, después reducira 5 mg VO ¢/ 6 a
8 h segln sea necesario. Si se pre-
senta agitacion aguda, temblores o
para prevenir el delirium tremens y
las alucinaciones, 10 mg IM/IV ini-
cialmente, seguidos de 5a 10 mg en
3adh.

Farmacocinética

Absorcion completa en el TGI, el Dia-
zepam se encuentra entre las ben-
zodiazepinas que se absorben més
rapidamente. Su absorcion es lenta
y erratica después de la administra-
cion intramuscular. Se distribuye am-
pliamente en el organismo. Se une a
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proteinas plasmaticas en 98,5 a 98,9
%. Al administrar dosis repetidas de
benzodiazepinas de vida media larga
se produce acumulacion del com-
puesto inalterado o de metabolitos
activos. El estado de equilibrio se al-
canza en 5 a 14 dias. La eliminacion
del farmaco es lenta pudiendo durar
por semanas. Su t, , es de 30 a 56 ho-
ras. Metabolismo hepatico a meta-
bolitos activos. Excrecion renal sélo
una pequena parte en las heces.

Precauciones

(1) Embarazo: Atraviesa la barrera
placentaria, evitar su uso en el pri-
mer trimestre (riesgo de teratogeni-
cidad); el uso crénico puede producir
sindrome de abstinencia y, cerca del
parto, flacidez y depresion del neo-
nato. (2) Lactancia: Se distribuye en
leche materna, su uso en madres que
dan a lactar puede producir somno-
lencia, dificultades en la alimenta-
cién y pérdida de peso en el nifo.
(3) Pediatria y Geriatria: son mas
sensibles a sus efectos, especialmen-
te los neonatos (metabolismo lento
y riesgo de acumulacion); reducir la
dosis. (5) Insuficiencia renal: no se
necesita ajustar dosificacion. (6) In-
suficiencia hepatica: se prolongan
los efectos depresores (aumenta su
vida media). (7) Glaucoma de an-
gulo cerrado: puede tener efecto
colinérgico (8) Pacientes debilita-
dos, hipoalbuminemia: reducir las
dosis. (9) Insuficiencia respiratoria
y EPOC: puede agravarse la hipoven-
tilacién. (10) Intoxicacién alcohdli-
ca aguda, dependencia de drogas,
psicosis: por predisposicion a la de-
pendencia. (11) Historia de epilep-
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sia o crisis convulsivas: la iniciacién
o supresion brusca pude aumentar la
frecuencia y severidad de las crisis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al Diazepam; admi-
nistracion intra-arterial.

Reacciones adversas

Frecuentes: somnolencia, fatiga,
ataxia (al inicio del tratamiento), en-
rojecimiento, hinchazén o dolor en
el lugar de la inyeccion.

Poco frecuente: depresion neuro-
l6gica, cefalea, confusion, mareo,
dolor abdominal, estrefimiento o
diarrea, vision borrosa, cambios en la
libido, retencion urinaria, sequedad
de la boca, aumento de secreciones
bronquiales, depresion respiratoria,
bradicardia, alucinaciones, nervio-
sismo, insomnio, rash, disfuncién
hepética.

Por discontinuacién abrupta: (dosis
altas por periodos prolongados),
irritabilidad,  nerviosismo,  hasta
convulsiones, delirio y paranoia, su-
doracién, dolor abdominal, nausea
y vémito, hipersensibilidad, dolor,
fotofobia y taquicardia.

Su administracion IV puede producir
dolor en el sitio de inyeccién y, en al-
gunos casos tromboflebitis (debido a
su solvente el propilenglicol).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Administracion
del antagonista especifico: flumaze-
nil; y continuar con el tratamiento de
soporte y sintomatico (si existe agita-
cion, evitar barbituricos, que pueden

agravar la excitacién y/o prolongar la
depresion sobre el SNC.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol y depresores del SNC: se
incrementan los efectos depresores
del SNC.

Fentanilo: aumento del riesgo de
hipotensién y depresion respirato-
ria; reducir un tercio de la dosis del
Fentanilo.

Carbamazepina: disminucion de las
concentraciones séricas de ambos
farmacos.

Cimetidina, anticonceptivos, eri-
tromicina, isoniazida, omeprazol:
prolongan los efectos del diazepam.
Antihipertensivos: potencian los
efectos hipotensores.

Levodopa: disminucién del efecto
del antiparkinsoniano.

Rifampicina: disminuye concentra-
ciones plasmaticas del Diazepam,
ajustar la dosis.

Zidovudina: incremento de la toxici-
dad del antiviral.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede disminuir la respuesta a la
prueba de captacion tiroidea de
Yodo ('21y 3']).

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar preferiblemente entre 15
y 30 °C en ambiente seco protegido
de la luz solar. Mantener el farmaco
fuera del alcance de los nifos.
Informacion  basica
paciente

Evitar bebidas alcohdlicas y otros de-

para el




presores del SNC. Puede administrar-
se con o sin alimentos. Administrar
IV lento sin exceder los 5 mg/min
en adultos 6 0,25 mg/Kg durante 3
min en nifos. No se recomienda la
infusion IV continua. La via IM debe
aplicarse profundamente, aunque di-
cha via es errética e impredecible en
sus efectos. Verificar la presentacion
para que la via de administracion sea
la correcta.

Advertencia complementaria

El Diazepam interactta con el plasti-
co, no guardar en jeringas de platico
ni mezclar con otro farmaco para su
administracion. Si se presenta som-
nolencia no se debera conducir vehi-
culos, ni operar maquinaria pesada.
La administracion intraarterial puede
producir vasoespasmo y gangrena.

DE USO RESTRINGIDO:

MIDAZOLAM
Inyectable 5 mg/5 mL

R:D

Indicaciones

(1) Induccion de anestesia general.
(2) Medicacion preoperatoria. (3)
Hipnotico y ansiolitico. (4) Sedante e
hipnético para procedimientos den-
tales, endoscopias, broncoscopias,
intubaciones y cirugia con anestesia
regional.

Dosis

Adultos:
Induccién de anestesia general: < 55

O
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anos: Inicialmente 0,2 - 0,35 mg/kg
IV en 20 - 30 seg. La anestesia debe
inducirse en 2 min. Si fuese necesario
pueden administrarse dosis adiciona-
les de 20 % de la dosis original para
completar la induccion o mantener
la anestesia. Para pacientes pre-me-
dicados reducir la dosis inicial en
0,05 mg/kg. > 55 afios: Inicialmente
0,15 - 0,3 mg/kg IV en 30 seg. Se-
dacién en procedimientos: 0,05 - 0,1
mg/kg IV. Medicacién preoperatoria:
0,07 - 0,08 mg/kg (aprox. 5 mg) IM,
30 min antes de la intervencion.
Nihos:

Induccion de anestesia general: 0,05
- 0,2 mg/kg IV. También 0,75 mg/kg
V0. Sedacion en procedimientos: 0,1
- 0,25 mg/kg IV. También 0,5 mg/kg
VO. Medicacion preoperatoria: 0,4
mg/kg IV. También 0,25 - 0,5 mg/kg
VO (max.: 20 mg).

Farmacocinética

Luego de la administracion IM, la ab-
sorcion es rapida con una biodispo-
nibilidad mayor al 90 %. El inicio de
accion luego de la administracion IM
o IV se produce entre los 5 - 156 mi-
nutos y 1,5 - 5 minutos, respectiva-
mente. El efecto maximo se observa
entre los 20 - 60 minutos con una re-
cuperacion a las 2-6 horas. La absor-
cion oral llega al 100 % pero sufre un
metabolismo en el primer paso he-
patico, siendo su biodisponibilidad
por esta via del 36 %. Se distribuye
ampliamente en el organismo, cruza
la BHE y atraviesa la placenta. Su Vd
varia entre 1 - 2,5 L/kg. Si el paciente
tiene ICC el Vd aumenta. En obesos
hay un aumento significativo del Vd.
Tiene una unidn a proteina plasmati-
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ca del 94 - 97 %. Se metaboliza en el
higado por hidroxilacion. Los meta-
bolitos son biolégicamente activos,
de los cuales el a-hidroximidazolam
es equipotente a la droga madre. Los
metabolitos se excretan por la orina
y solo el 0,03 % como droga inal-
terada. Tiene t' de distribucion de
15 min y el t'~ de eliminacion es de
aprox. 2,5 horas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al midazolam u
otras benzodiazepinas. Glaucoma de
angulo estrecho.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; no hay informacion suficien-
te para asociarla a teratogenicidad.
Ademas su uso se asocia a depresion
respiratoria neonatal. (2) Lactancia:
la cantidad que se encuentra en la le-
che es muy pequena, pero no se co-
nocen el efecto de esto en el lactan-
te. Sin embargo se recomienda evitar
la lactancia hasta 24 h después de la
Ultima dosis. (3) Pediatria: los neo-
natos, especialmente los prematu-
ros, son mas sensibles a la depresion
respiratoria, sin embargo su uso esta
aprobado en ninos. (4) Geriatria:
los gerontes son mas sensibles a sus
efectos, por lo que se recomienda
disminuir la dosis. (5) Insuficiencia
hepatica: puede incrementarse la
vida media y prolongar su efecto; es-
tudiar la posibilidad de un ajuste de
dosis. (6) Insuficiencia renal: la IRC
leve y moderada no requieren ajuste,
pero cuando es severa (depuracion
de creatinina < 10mL/min) se debe
administrar el 50 % de la dosis. (7)

O

Insuficiencia respiratoria: puede
incrementar la depresion respirato-
ria. 8) Enfermedad cardiaca, shock
o hipovolemia: mayor riesgo de
hipotension. (9) Suspension brusca
luego de uso prolongado: puede
causar convulsiones y sindrome de
abstinencia.

Reacciones adversas

Frecuentes: somnolencia, disminu-
cion de la frecuencia respiratoria y el
volumen tidal, hipo.

Poco frecuentes: reacciones pa-
raddjicas (agitacion, movimientos
involuntarios, hiperactividad, sobre-
todo en nifos); pesadillas, sindrome
de abstinencia y tolerancia con trata-
mientos prolongados, hipotension,
dolor en el sitio de administracion y
tromboflebitis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Para depresion
respiratoria durante cirugia: intuba-
cion y respiracion asistida o contro-
lada, si es persistente ventilacion me-
canica. En bradicardia e hipotension:
atropina y fluidos IV y vasopresores
de ser necesario.

Medidas especificas: Administrar flu-
mazenil.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol y depresores del SNC: pue-
den incrementar efectos depresores
sobre SNC, aparato respiratorio y
cardiovascular.

Anestésicos peridurales o espina-
les: altos grados de bloqueo peri-




dural o espinal pueden aumentar
el riesgo de depresion respiratoria,
hipotension y bradicardia.
Antihipertensivos: puede potenciar
efecto hipotensor.

Beta bloqueadores: pueden incre-
mentar riesgo de bradicardia.
Flumazenil: antagoniza efectos del
midazolam.

Etamina: el midazolam disminuye la
taquicardia e incrementa la PA pro-
ducida por ketamina.

Oxido nitroso: puede incrementar
efectos depresores sobre SNC, apa-
rato respiratorio y cardiovascular.
Inhibidores de las enzimas hepati-
cas (3A4): ketoconazol, macrélidos,
cimetidina, ranitidina, inhibidores de
proteasa o fluoxetina pueden pro-
longar sus efectos.

Alimentos

EL zumo de toronja puede incremen-
tar los efectos de midazolam cuando
se administra por via oral. Los demas
alimentos no parecen afectar su ab-
sorcion, pero siempre se recomienda
administrarlo antes de los alimentos.
Ademas la melatonina, valeriana y
kava kava pueden incrementar los
efectos sedantes.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar entre 15-30 °C. Es com-
patible con Dextrosa 5 % y Suero
Fisioldgico. Las diluciones formadas
son estables por 24 horas a tempe-
ratura ambiente. No se adhiere a los
materiales de polietileno.

Informacion basica para el pa-
ciente

En las 24 horas siguientes no se de-
ben ingerir bebidas alcohdlicas ni
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otros depresores del SNC. Precau-
cién con actividades que requieran
estar alerta como conduccién de
vehiculos.

ETILEFRINA
Inyectable 10 mg/mL

R:C

Indicaciones

(1) Hipotension. (2) Desérdenes cir-
culatorios asociados a hipotension
ortostatica. (3) Desordenes geni-
tourinarios.

Dosis

Adultos:

Infusion IV: 0,2 - 0,6mg/min. Bolo
IV: 5 - 10mg. IM o SC: 10 mg/1-3h.
VO: 25 mg/24 h de liberacién prolon-
gada 0 5 - 10 mg/8 h en tabletas o
solucién oral.

Nihos:

> 6 ainos: IV y VO igual que adultos.
IM o SC: 7-10 mg/1-3 h. 2 - 6 afos:
VO: 2,5 -5 mg/8 h. Infusién IV: 0,1-
0,4mg/min. IM 0 SC4 - mg/1-3 h. <
2 afnos: VO: 1 - 2,5 mg/8 h. Infusion
IV: 0,05 - 0,2 mg/min. IMo SC2 -4
mg/1-3 h.

Farmacocinética

Tiene absorcion oral rapida y com-
pleta, alcanzando concentraciones
plasmaticas maximas a los 2 minu-
tos. Su biodisponibilidad es de 8, 12
y 17 % para la solucion oral, tabletas
y capsulas de efecto prolongado res-
pectivamente. Sufre extenso meta-
bolismo de primer paso hepatico. La
unién a proteinas plasmaticas es del
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23 %. Se metaboliza principalmente
por conjugacion en el higado, siendo
los metabolitos excretados principal-
mente por la orina (80 %). El tiempo
de duracién del efecto es de 30 - 60
minutos luego de la administracion
IV. Su t'> es de 3 h.

Precauciones

(1) Embarazo: Provoca teratogenici-
dad, sobre todo en el primer trimes-
tre. (2) Lactancia: No hay informa-
cién, sin embargo no se recomienda
la administracion durante este perio-
do. (3) Pediatria: Puede utilizarse
para las indicaciones mencionadas.
(4) Geriatria: los gerontes son mas
sensibles a efectos adversos. (5)
Insuficiencia hepética: No requie-
re ajuste. (6) Insuficiencia renal:
prescribir con cautela. (7) Diabetes
mellitus. (8) Cor pulmonale. (9)
Arritmia cardiaca. (10) Insuficien-
cia Renal Severa.

Contraindicaciones

Tirotoxicosis. Feocromocitoma. Glau-
coma de angulo cerrado. Hipertrofia
prostatica. Lactancia. Hipertension.
Taquicardia. Hipertension. Estenosis
de las valvulas cardiacas. Primer tri-
mestre de gestacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: palpitaciones, taquicar-
dia, cefalea, insomnio, nerviosismo y
piloereccion.

Poco frecuente: nausea.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los sintomas de la sobredosis inclu-

yen cefalea, arritmias e hipertension.
Tratamiento sintomatico y de sopor-
te, reducir o suspender la infusion IV.
Contrarrestar los efectos presores si
es necesario, con vasodilatadores de
accion rapida o bloqueadores alfa-
adrenérgicos. Controlar las arritmias
con bloqueadores beta-adrenérgi-
cos; en caso de asmaticos, usar un
beta bloqueador cardioselectivo. Es
hemodializable.

Interacciones

Medicamentos

Hipoglicemiantes: Antagonista del
efecto hipoglicemiante.
Antidepresivos triciclicos: Se incre-
menta el riesgo de arritmias.
Adrenérgicos: Los efectos se siner-
gizan pudiendo producir mayores
efectos adversos.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar tolerancia a glu-
cosa y alterar test urinario de emba-
razo. Ademas pude elevar las con-
centraciones de bilirrubina y AST.

Almacenamiento y estabilidad

Se almacena en envase bien cerra-
do, entre 15 a 25 °Cy protegido de
la luz.

FENTANILO
Inyectable 0,05 mg/mL x 2mL

R:C

Indicaciones

(1) Induccién y mantenimiento (aso-
ciado a otos anestésicos) de aneste-
sia general. (2) Analgésico en dolor




post-operatorio (se prefieren otros
analgésicos opidceos de mayor dura-
cién). (3) Coadyuvante de anestesia
local.

Dosis

Adultos:

Induccién y mantenimiento de anes-
tesia general (coadyuvante): en ciru-
gia menor, 0,002 mg/kg IV; en ciru-
gia mayor, dosis moderadas: 0,002 a
0,02 mg/kg 1V, y dosis altas, cuando
se requiere anestesia prolongada, y
disminucion de respuesta al estrés:
0,02 a 0,05 mg/kg IV. La dosis total
se puede administrar como dosis
Unica o dividida.

Induccién y mantenimiento de anes-
tesia general (agente primario): 0,05
a 0,1 mg/kg IV, administrado con
oxigeno al 100 % u oxigeno + 6xido
nitroso y bloqueante neuromuscular
(se pueden requerir hasta 0,15 mg/
kg IV).

Analgésico en dolor post-operatorio:
0,0007 a 0,0014 mg/kg IM, puede
repetirse en 1 a 2 h, segun necesi-
dad.

Ninos: De 2 a 12 afios: 0,002 a 0,003
mg/kg IV.

Farmacocinética

Su administracion es principalmente
IV, pero puede administrarse por via
tépica o transmucosa. La aplicacion
topica (parche) produce una absor-
cion de 25 ug/10 cm?, alcanzando
concentraciones  séricas  estables
dentro de las 24 h. El t' de la admi-
nistracion topica es de 17h. Tras ad-
ministracion transmucosa se alcanza
efecto pico a los 20 - 30 minutos.
Aproximadamente el 25 % de la do-
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sis administrada se absorbe. El resto
se deglute y llega al intestino donde
solo la 4ta parte logra evitar el pri-
mer paso hepdtico y llega a la circu-
lacion. Luego de la administracion
IV, se alcanza una analgesia maxima
a los minutos, durando el efecto
entre 30 - 60 minutos. Después de
la administraciéon IM la analgesia se
alcanza entre los 7 - 15 minutos al-
canzando una duracién entre 1 - 2
horas. En ambos casos la duracion se
relaciona directamente con la dosis
administrada. Los efectos depresores
sobre la respiracion duran mas que
los analgésicos. Luego de la admi-
nistracion epidural, la analgesia se
inicia dentro de los 10 - 15 minutos
y dura aproximadamente entre 2 - 3
horas. Su alta liposolubilidad explica
la répida depuracion del LCR. Se une
a proteinas entre un 80 - 85 %. Se
metaboliza en el higado por oxida-
cion a norfentanil, y por hidrdlisis a
4-N-anilinopiperidina y acido propio-
nico. Estos metabolitos y la droga in-
alterada se excretan por la orina, los
cual puede durar varios dias. El t'2 es
de 2 - 7 horas.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; no se han realizado estudios
que demuestren teratogenicidad. (2)
Lactancia: no se han demostrado
problemas. (3) Pediatria: los neo-
natos son mas sensibles a depresion
respiratoria, se recomienda cuidado,
si esta medicacion es utilizada en el
pre o post-operatorio. (4) Geriatria:
los gerontes son mas sensibles a sus
efectos, especialmente depresores
respiratorios; se recomienda dismi-
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nuir la dosis. (5) Insuficiencia he-
pética: puede incrementarse la vida
media y prolongar su efecto, estudiar
la posibilidad de un ajuste de dosis.
(6) Insuficiencia renal: se excreta
mas lentamente prolongando su
efecto. (7) Insuficiencia respirato-
ria: puede incrementar la depresion
respiratoria. 8) Hipotiroidismo: ma-
yor riesgo de depresion respiratoria y
prolonga los efectos depresores del
SNC, puede requerirse reducciéon de
dosis. (9) Bradicardia, insuficiencia
cardiaca, hipertension endocra-
neana.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al fentanilo.

Reacciones adversas

Frecuentes: somnolencia, nausea y
vomito.

Poco frecuente: rigidez de muscu-
los respiratorios, térax, abdomen,
mandibula y faringe (puede dificultar
intubacién y ventilacién), en algunas
ocasiones puede producir rigidez en
extremidades, depresion respirato-
ria, bradicardia, hipotension, espas-
mo de la via biliar y urinaria, estrefi-
miento, vision borrosa.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Para depresion
respiratoria durante cirugfa: intu-
bacién y respiracion asistida o con-
trolada, si es persistente ventilacion
mecanica. En bradicardia e hipoten-
sion: atropina y fluidos IV y vasopre-
sores de ser necesario.

Para rigidez muscular: bloqueante

neuromuscular y respiracion asistida.
Para manifestaciones severas se debe
usar naloxona.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol y depresores del SNC: pue-
den incrementar efectos depresores
sobre SNC, aparato respiratorio y
cardiovascular.

Benzodiazepinas: disminuyen los
requerimientos del fentanilo para in-
duccién anestésica, aumenta riesgo
de hipotension y depresion respira-
toria.

Anestésicos peridurales o espina-
les: altos grados de bloqueo peri-
dural o espinal pueden aumentar
el riesgo de depresion respiratoria,
hipotension y bradicardia.
Antihipertensivos: puede potenciar
efecto hipotensor.

Beta bloqueadores: pueden incre-
mentar riesgo de bradicardia.
Naloxona: antagoniza efectos del
fentanilo.

Bloqueantes neuromusculares:
puede prevenir o revertir la rigidez
inducida por fentanilo.

Oxido nitroso: puede incrementar
efectos depresores sobre SNC, apa-
rato respiratorio y cardiovascular.
Inhibidores de las enzimas hepati-
cas: pueden prolongar los efectos
del fentanilo.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden inducir contraccién del es-
finter de Oddi (incrementando la
presion del arbol biliar), interfiriendo
con la gammagrafia de vias biliares
y los niveles séricos de amilasas vy li-
pasas.




Almacenamiento y estabilidad

Almacenar entre 15 a 25 °C y prote-
gido de la luz.

Informaciéon basica para el pa-
ciente

En las 24 horas siguientes no se de-
ben ingerir bebidas alcohdlicas ni
otros depresores del SNC. Precau-
cién con actividades que requieran
estar alerta como conduccion de
vehiculos.

DANTROLENO
Inyectable 20 mg

R:C

Indicaciones

(1) Profilaxis y tratamiento de la hi-
pertermia maligna. (2) Control de la
espasticidad ocasionada por lesion
medular, enfermedad cerebro vas-
cular, pardlisis cerebral y esclerosis
multiple.

Dosis

Adultos:

Profilactico: 2,5 mg/kg IV administra-
do 1 h antes de la anestesia.
Tratamiento de la hipertermia ma-
ligna: 1Tmg/kg IV rapida, se puede
continuar hasta una dosis total de
10 mg/Kg. Espasticidad: 25 mg de 1
- 4 v/d VO, pudiendo alcanzar hasta
100 mg 4 v/d.

Ninos:

Espasticidad: 0.5 mg/kg/d VO 2 v/d
pudiendo llegar hasta 3 mg/kg/d, 4
v/d. La dosis pediatrica maxima es
400 mg/d.
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Farmacocinética

Aproximadamente el 35 % de la
dosis se absorbe por via oral. Los ni-
veles pico se alcanzan a las 5 h de
la administracion. El efecto puede
observarse luego de una semana de
administracion diaria. El tiempo de
vida media por via oral es de 8.7 h.
y por via IV es 4 - 8 h. Las concen-
traciones terapéuticas estan entre
100 - 600 ng/mL. Se une en forma
significativa a proteinas plasmaticas.
Se metaboliza en el higado a meta-
bolitos activos menos eficaces que
la molécula original. La excrecién es
principalmente renal (80 %).

Precauciones

(1) Embarazo: su seguridad no ha
sido establecida, por lo tanto debe
administrarse sdlo después de haber
evaluado los beneficios potenciales
contra los posibles riesgos para la
madre y el nifo (2) Lactancia: Lac-
tancia materna: se desconoce si se
excreta en la leche materna; no exis-
ten estudios suficientes que demues-
tren su seguridad en la lactancia, por
lo que se recomienda no usar (3)
Pediatria: estudios realizados a la
fecha no han demostrado problemas
especificos, sin embargo, falta mayo-
res estudios en niflos menores de 5
afos. (4) Geriatria: no existe infor-
macioén en poblacion geritrica. (5)
Insuficiencia Hepatica: no admi-
nistrar en pacientes con enfermedad
hepatica activa; realizar pruebas fun-
cionales hepaticas antes y durante el
tratamiento. (6) Insuficiencia renal:
mayor riesgo de nefrotoxicidad. (7)
Insuficiencia respiratoria o EPOC.
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(8) Alteracion de la funcidn cardia-
ca secundario a lesién miocardica.
(9) Mujeres mayores de 35 anos.
(10) Esclerosis lateral amiotrofica.

Contraindicaciones

Enfermedad hepética activa (hepati-
tis aguda o cirrosis activa). Hipersen-
sibilidad al farmaco.

Reacciones adversas

El riesgo de hepatotoxicidad parece
ser mayor en mujeres, personas ma-
yores de 35 afos, o en aquello que
consumen otros farmacos.
Frecuentes: diarrea severa, depre-
sion respiratoria, somnolencia, ma-
reos, sensacion general de disconfort
o enfermedad, debilidad muscular,
nausea y vomitos, fatiga inusual.
Raras: vision borrosa o doble, esca-
lofrios, fiebre, estrefimiento, dificul-
tad para deglutir, urgencia urinaria,
cefalea, pérdida del apetito, nervio-
sismo, problemas de suefio.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales: disminuir la ab-
sorcion por induccion de la emesis o
lavado géastrico. Monitorizar signos
vitales incluyendo EKG. Administrar
grandes cantidades de fluidos para
prevenir la cristaluria. Mantener la
permeabilidad de la via aérea. No se
ha determinado el valor de la dialisis.

Interacciones

Medicamentos

Calcio antagonistas (verapamilo,
diltiazem): mayor riesgo de arrit-
mias e hipokalemia con al adminis-
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tracion IV de dantroleno, sobretodo
en el tratamiento de la hipertermia
maligna.

Depresores del SNC: incremento del
efecto depresor del SNC.

Farmacos hepatotoxicos: incremen-
to del riesgo de hepatotoxicidad.
Memantine: se modifican los efec-
tos de dantroleno por memantine.
Litio: incremento de los efectos rela-
jantes musculares.

Procainamida: incremento de los
efectos relajantes musculares.
Propranolol: incremento de los efec-
tos relajantes musculares.
Quinidina: incremento de los efec-
tos relajantes musculares.
Inhibidores de la MAO, fenotiazi-
nas y clindamicina: bloqueo neuro-
muscular

Verapamilo: hipercalemia y depre-
sién cardiaca

Warfarina, clofibrato y tolbutami-
da: toxicidad incrementada.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incremento de los valores séricos de
AST (GOT), ALT (SGTP), fosfatasa al-
calina, LDH, nitrégeno ureico y bili-
rrubina total.

Almacenamiento y estabilidad

Las soluciones reconstituidas deben
almacenarse a temperatura ambien-
te (15-30° Q) y protegidas de la luz.
Los envases de vidrio deben evitar-
se durante la administracion ya que
pueden inducir la precipitacion. El
farmaco reconstituido debe trasla-
darse a un envase plastico. Solucio-
nes opacas indican precipitacion y
no deben utilizarse. La solucion re-
constituida se mantiene estable por




6 horas. Las preparaciones orales no
deben exponerse al calor excesivo (>
40 °C).

Informacion basica para el pa-
ciente

Evitar alcohol y otros depresores del
SNC. No debe conducir vehiculos o
realizar otras labores que requie-
ran atencion y coordinacion ya que
puede inducir somnolencia.Evitar la
exposicion al sol (usar bloqueador
solar o protegerse con ropa).

Advertencia complementaria

Dantroleno es incompatible con so-
luciones acidas, dextrosa 5 % y clo-
ruro de sodio 0,9 %.

SUXAMETONIO

CLORURO

(succinilcolina)
Inyectable 500 mg

R:C

Indicaciones

(1) Coadyuvante de la anestesia ge-
neral para inducir relajacion muscu-
lar. (2) Convulsiones inducidas far-
macoldgicas o eléctricamente.

Dosis:

Para reducir la salivacion y espasmos
musculares se puede premedicar con
atropina, y aplicar una dosis baja de
un relajante muscular no despolari-
zante.

Adultos:

Procedimientos quirdrgicos cortos:
inicialmente, 0,6 a 1,1 mg/kg IV, re-
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petir de acuerdo a respuesta, luego
3 a 4 mg/kg IM sin exceder los 150
mg.

Procedimientos quirdrgicos largos:
inicialmente, 0,6 a 1,1 mg/kg IV,
luego individualizar la dosis para
mantener un grado de relajacion
necesaria; en infusién intravenosa
se recomienda 0,5 a 10 mg/min., de-
pendiendo del paciente y el grado de
relajacion.

Nihos:

2,5 mg/kg IM (no exceder de 150
mg) 6 1 a 2 mg/kg IV; se puede re-
petir de acuerdo a la respuesta del
paciente.

Farmacocinética

Pobre absorcién gastrointestinal,
pero por via IV tiene una rapido ini-
cio de accién (0,5 - 1 minuto) y corto
tiempo de duracion (10 minutos).
Tras la administracién IM el efecto
se inicia a los 2 - 3 minutos, el cual
persiste por 10 - 30 minutos. Se dis-
tribuye en el liquido extracelular y
alcanza el sitio de accién. No cruza
la barrera placentaria. Hasta un 10 %
es excretado en forma inalterada por
la orina, el resto es rapidamente hi-
drolizado por la pseudocolinesterasa
plasmética a colina y succinilmono-
colina. Esta ultima tiene actividad
farmacoldgica siendo parcialmente
excretada por la orina, siendo el re-
manente hidrolizado a metabolitos
inactivos.

Precauciones

Causa depresion respiratoria, sélo
debe ser utilizado por personal capa-
citado y con equipo adecuado para
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ventilacion asistida. Su uso siempre
debe estar acompahado de una ade-
cuada anestesia o sedacion, pues no
tiene efecto sobre el estado de con-
ciencia, ni el umbral del dolor:

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; no se han realizado estu-
dios adecuados que demuestren te-
ratogenicidad. (2) Labor de parto:
puede ocasionar depresion respira-
toria o reduccion de la actividad del
musculo esquelético en el neonato,
cuando se usa en cesarea. (3) Lac-
tancia: estudios no han demostrado
problemas. (4) Pediatria: los nifos
son mas susceptibles a mioglobine-
mia, mioglobinuria, bradicardia, hi-
potension y arritmias cardiacas. (5)
Geriatria: ajustar dosis de acuerdo
a su funcién renal, hepatica y enfer-
medades concomitantes. (6) Insufi-
ciencia renal: puede producirse au-
mento del efecto relajante muscular,
riesgo de hipercalemia. (7) Insufi-
ciencia hepética: puede incremen-
tarse el efecto, por disminucion de la
actividad de la pseudocolinesterasa.
(8) Hipercalemia, hipoxia, hiper-
carbia, quemaduras severas, toxi-
cidad por digitélicos, trauma se-
vero, enfermedad neuromuscular,
paraplejia, trauma de columna:
pueden producirse arritmias y lle-
gar al paro cardiaco. (9) Carcinoma
broncogénico: puede incrementar
el efecto bloqueante neuromuscu-
lar. (10) Insuficiencia cardiaca y
estados edematosos: pueden re-
trasar su accion. (11) Estados con
liberacion de histamina peligrosa.
(12) Desdrdenes con niveles altos
de pseudocolinesterasa, como
anemia severa, deshidratacion,

insecticidas, enfermedad hepéti-
ca, malnutricién, embarazo: pue-
den producir depresidn respiratoria
prolongada. (13) Desequilibrios
hidroelectroliticos y acido-base.
(14) Hipertermia maligna, miaste-
nia grave. (15) Glaucoma, cirugia
intraocular.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al suxametonio.

Reacciones adversas

Frecuentes: dolor muscular y rigi-
dez post-operatoria (por fascicula-
ciones que ocurren inmediatamente
después de administrado el medica-
mento).

Poco frecuentes: mioglobinemia,
arritmias, hipertension o hipoten-
sion arterial, broncoespasmo, apnea,
hipercalemia, hipertermia salivacion.
Raras: aumento de presion intrao-
cular; puede ocasionar liberacion de
histamina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No es antagoni-
zada por un inhibidor de la colineste-
rasa como neostigmina o piridostig-
mina; sin embargo, si se ha utilizado
por un periodo prolongado de tiem-
po, puede intentarse administrar un
inhibidor de la colinesterasa (asocia-
do a atropina) para antagonizar la
accion relajante muscular.

Interacciones

Medicamentos
Aminoglucésidos,  clindamicina,
lincomicina, anticoagulante citra-




to (transfusiones masivas), anesté-
sicos locales (altas dosis): pueden
producir efectos aditivos de bloqueo
neuromuscular.

Digitalicos: pueden incrementar el
riesgo de arritmias cardiacas.

Sales de magnesio, procainamida,
piridostigmina: pueden potenciar el
bloqueo neuromuscular.
Anticolinesterasicos como neos-
tigmina, piridostigmina: pueden
reforzar el efecto bloqueante neuro-
muscular a altas dosis.

Opiaceos: pueden producir efectos
aditivos sobre la depresién respira-
toria, e incrementar la severidad de
bradicardia e hipotension; también
pueden incrementar la liberacién de
histamina (puede ser reducido em-
pleando antihistaminicos)
Anestésicos inhalatorios (halota-
no): pueden producir efectos adi-
tivos de bloqueo neuromuscular,
incrementa riesgo de hipertermia
maligna.

Antimiasténicos: pueden antagoni-
zar el efecto bloqueante neuromus-
cular.

Ciclofosfamida y tiotepa: refuerzan
el efecto bloqueante neuromuscular.
Litio (uso crénico): potencia o pro-
longa el efecto bloqueante neuro-
muscular.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar la concentracion
del potasio sérico.

Almacenamiento y estabilidad

Debe protegerse de la luz. Debe al-
macenarse entre 2 - 8 °C. Las dilucio-
nes para infusion deben ser usadas
dentro de las 24 horas. Es incompa-
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tible con soluciones alcalinas como
barbitdricos y no deben mezclarse
en la misma jeringa.

VECURONIO
BROMURO

Inyectable 4 mg/mL

R:C

Indicaciones

Coadyuvante de la anestesia general
para inducir relajacion muscular.

Dosis

Adultos:

De 80 a 100 ug/kg IV, pueden admi-
nistrarse dosis suplementarias de 10
a 15 ug/kg después de 25 a 45 min;
luego ¢/15 min, segun necesidad.
Ninos:

Menores de 1 afio: la dosis debe ser
individualizada.

De 1 a 10 anos: usualmente requie-
ren una dosis ligeramente mayor que
los adultos (mg/kg); luego, infusion
IV 0,001 mg/kg/min ajustando la do-
sis al requerimiento.

Farmacocinética

No se absorbe significativamente por
via oral, por lo que se administra por
via IV. El inicio de accién es dentro del
1er min, con efectos pico dentro de
los 3 -5 min. La duracién de la accion
es a los 25 - 40 min. Dosis repetidas
pueden incrementar la magnitud y la
duracion de la accién. Alcanza una
unién a proteina plasmatica del 60
- 90 %. El Vd puede estar disminuido
en nifios y adultos mayores. Meta-
bolismo hepatico por desacetilacion.
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La excrecidn es principalmente biliar
(50 %) y en segundo plano renal (33
- 35 %). Tiene una excrecion bifasica
con un t'% de distribucion de 3 - 9
minutos y un t'2 de eliminacion de
65 - 75 minutos.

Precauciones

Causa depresion respiratoria, sélo
debe ser utilizado por personal ca-
pacitado y con equipo adecuado
para ventilacién asistida. Su uso
siempre debe estar acompanado
de una adecuada anestesia o se-
dacién pues no tiene efecto sobre
el estado de conciencia ni sobre el
umbral del dolor.

Su uso prolongado (para facilitar
ventilacién mecanica) puede producir
paralisis o debilidad muscular severa,
favorecida por otros estados (des-
equilibrios electroliticos, atrofia mus-
cular) y medicacion concomitante.
(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria. (2) Labor de parto: puede
ocasionar depresion respiratoria o
reduccién de la actividad del muscu-
lo esquelético en el neonato, cuando
se usa en cesarea. (3) Lactancia: no
se han reportado problemas en hu-
manos. (4) Pediatria: menores de
1 afno son mas sensibles al efecto
y duracion del relajante muscular.
(5) Geriatria: de acuerdo a su fun-
cion renal, hepatica y enfermedades
concomitantes, puede ser necesario
ajustar la dosis. (6) Insuficiencia he-
patica: puede incrementarse el efec-
to. (7) Insuficiencia renal: puede
producirse aumento del efecto rela-
jante muscular. (8) Miastenia gra-
ve: pequenas dosis pueden tener un
profundo efecto. (9) Insuficiencia

©

cardiaca y estados edematosos:
pueden retrasar su accion. (10) De-
sequilibrios hidroelectroliticos y
acido-base. (11) Carcinoma bron-
cogénico: puede incrementarse el
efecto bloqueante neuromuscular.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al vecuronio y a
bromuros.

Reacciones adversas

Poco frecuente: reacciones de hi-
persensibilidad, bradicardia, hipo-
tension, arritmias cardiacas.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Administrar un
inhibidor de la colinesterasa como
neostigmina o piridostigmina (aso-
ciado a atropina), para antagonizar
la accion relajante muscular.

Interacciones

Medicamentos

Aminoglucédsidos,  clindamicina,
lincomicina, anticoagulante, citra-
to (transfusiones masivas), anesté-
sicos locales (altas dosis): pueden
producir efectos aditivos de bloqueo
neuromuscular.

Sales de magnesio, procainamida,
quinidina: pueden potenciar el blo-
queo neuromuscular.

Opiaceos: pueden producir efectos
aditivos sobre la depresion respira-
toria, e incrementar la severidad de
bradicardia e hipotension.
Anestésicos inhalatorios (halota-
no): pueden producir efectos aditi-
vos de bloqueo neuromuscular, se




debe disminuir la dosis de vecuronio
enun 15 %.

Antimiasténicos: pueden antagoni-
zar el efecto bloqueante neuromus-
cular.

Carbamazepina, fenitoina: antago-
nizan bloqueo neuromuscular.

Sales de calcio: pueden revertir el
bloqueo neuromuscular.
Medicamentos que produzcan hi-
pokalemia (corticoides, diuréticos,
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amfotericina B): pueden potenciar
el bloqueo neuromuscular.

Almacenamiento y estabilidad

El polvo liofilizado debe mantener-
se entre 15-30 °C. Las soluciones
reconstituidas o las diluciones son
estables por 24 horas a temperatu-
ra ambiente expuestas a la luz del
dia. Es incompatible con soluciones
alcalinas.




ANALGESICOS, ANTIPIRETICOS,
ANTIINFLAMATORIOS NO
ESTEROIDEOS, ANTIGOTOSOS
Y ANTIRREUMATICOS
MODIFICADORES DE LA

ENFERMEDAD

Son grupos de farmacos utilizados
en condiciones clinicas con presencia
de dolor, inflamacion y/o fiebre, en-
tre las que se incluyen la artritis reu-
matoide gota aguda o crénica.

2.1.Analgésicos no opioides
y antiinflamatorios no
esteroideos (AINE)

Los antiinflamatorios no este-
roideos (AINE) (acido acetilsa-
licilico, ibuprofeno, naproxe-
no, indometacina, diclofe-
naco), son farmacos diversos
que, en mayor o menor grado,
presentan acciones analgésicas,
antiinflamatorias, antipiréticas,
antirreumaticas y antiplaqueta-
rias, debido a la inhibicion de la
enzima ciclooxigenasa.

En la artritis reumatoide los AINE
son eminentemente sintoma-
ticos, pero no influyen sobre la

evolucién de la enfermedad; si lo
hacen las sales de oro (aurotio-
malato sédico) mediante una
accion que implica al sistema in-
munitario y especialmente a los
monocitos, donde la molécula
de oro se fija a compuestos de la
membrana monocitica ricos en
radicales sulfidrilo, penetrando
a la célula donde inhibe su ca-
pacidad funcional, bloqueando,
como consecuencia, diversos
componentes de la respuesta
inmunitaria, humoral y celular,
inicial y diferida: reduce la pro-
duccién de anticuerpos y el nd-
mero de linfocitos circulantes e
inhibe varias funciones de los
monocitos, como su movilidad,
la produccién de complemento,
su actividad fagocitaria, entre
otros; en la gola, los AINE tam-
bién actGan como antiinflama-
torios.

En la gola y estados hiperuricé-
micos el alopurinol interfiere




en la inhibicion de la sintesis y
la colchicina incrementa la ex-
crecion de acido urico que es el
causante de la reaccion inflama-
toria en los tejidos articulares.

El paracetamol es analgésico y
antipirético sin actividad anti-
inflamatoria; es mucho menos
irritante a la mucosa géastrica
que los antiinflamatorios no es-
teroideos y acido acetilsalicilico,
por lo que es preferible su uso
en situaciones febriles y doloro-
sas donde no predominen fenoé-
menos inflamatorios.

El metamizol sédico solo es re-
comendable para el tratamiento
de la fiebre resistente a parace-
tamol, debido a sus efectos ad-
versos que pueden ser fatales.

ACIDO
ACETILSALICILICO R:D

Tableta 500 mg

Indicaciones

(1) Dolor leve a moderado. (2) Pro-
filaxis de infarto de miocardio y
ataques isquémicos transitorios. (3)
Procesos inflamatorios no reumati-
cos. (4) Artritis reumatoidea, artritis
juvenil y osteoartritis. (5) Migraia u
otras cefaleas de origen vascular. (6)
Fiebre (incluyendo fiebre reumatica).
(7) Dismenorrea

Dosis

Adultos:
Analgésico y antipirético: VO 325 A
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1000 mg ¢/3 a 6 h seglin necesidad,
no exceder dosis maxima de 4 g/d.
Antirreumatico  (anti-inflamatorio):
VO 3,6 a 5,4 g/d dividido en 4 a 6
dosis.

Profilaxis de infarto de miocardio:
VO 80 A 325 mg/d.

Ataques isquémicos transitorios: VO
1 g/d (la dosis puede ser disminuida
a 325 mg/d si el paciente no tolera
altas dosis).

Nihos:

Analgésico y antipirético: VO 65 a
100 mg/kg/d dividido en 4 a 6 dosis.
Antirreumatico: 80 a 100 mg/kg/d en
dosis divididas.

Farmacocinética

Absorcion oral rapida a nivel del TGI
(estémago e intestino delgado). Los
alimentos disminuyen la velocidad
pero no el grado de absorcién. Dis-
tribucion rapida en la mayoria de
fluidos y tejidos del organismo. Se
une a proteina plasmatica en 80 a
90 % (salicilato).Es metabolizado por
esterasas a salicilato (activo) a nivel
de mucosa Gl (durante la absorcion),
higado (microsomas), plasma, he-
maties y liquido sinovial. Luego el
salicilato es metabolizado principal-
mente en el higado. Su't, , es 15a 20
min como AAS y como salicilato 2 a
3 h (dosis bajas), 5 a 6 h (dosis mayor
a1g) 610 a 12 h (dosis mayores).
Excrecién renal como acido salicilico
y metabolitos conjugados.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria. En el tercer trimestre, el
uso crénico con altas dosis prolon-
ga y complica el trabajo de parto e
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incrementa el riesgo de hemorragia
fetal o neonatal. Durante la fase final
del embarazo aumenta el riesgo de
parto con producto muerto o muer-
te del neonato, posiblemente debi-
do a hemorragia o cierre prematuro
del ductus arterioso fetal, y a menor
peso del recién nacido. (2) Lactan-
cia: No se han descrito problemas a
dosis analgésicas habituales. Sin em-
bargo, se excreta en leche maternay
con el uso crénico de dosis elevadas
el lactante puede ingerir cantidades
suficientes para producir efectos
adversos. (3) Pediatria: el uso de
acido acetilsalicilico puede estar
asociado al desarrollo del sindrome
de Reye en nifos y adolescentes con
enfermedades que cursan con cua-
dros febriles agudos, especialmente
influenza (gripe) y varicela. (4) Ge-
riatria: son mas susceptibles a los
efectos toxicos, debido posiblemen-
te a una disminucion de la funcién
renal. Se recomienda una reduccion
de la dosificacion inicial del paciente,
especialmente en el tratamiento pro-
longado, si la dosis reducida no fuera
eficaz, se puede aumentar gradual-
mente segun lo tolere el paciente.
(5) Insuficiencia renal: puede pro-
ducir retencion de sodio y agua, se
incrementa el tiempo de vid media,
puede ser necesario ajustar la dosi-
ficacion. (6) Insuficiencia hepatica:
aumenta el riesgo de hemorragia,
evitar si es severa. (7) Gastritis ero-
siva o Ulcera péptica: aumenta el
riesgo de sangrado gastrointestinal.
(8) Asma: mayor riesgo de reaccion
de hipersensibilidad broncoespasti-
ca. (9) Hipoprotrombinemia o de-
ficiencia de vitamina K: aumenta el
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riesgo de hemorragia. (10) Anemia:
puede exacerbarse por la pérdida de
sangre gastrointestinal durante el
tratamiento con AAS. (11) En ciru-
gia: se recomienda descontinuar el
farmaco una semana antes. (12) De-
ficiencia de G6DP: puede producir
anemia hemolitica

Contraindicaciones

Antecedentes de angioedema, ana-
filaxia u otra reaccion de hipersen-
sibilidad a salicilatos u otros AINEs,
polipos nasales asociados con asma
inducidos o exacerbados por AAS,
Ulceras sangrantes, estados hemo-
rragicos activos, hemofilia, trombo-
citopenia. Ninos menores de 12 afios
(excepto artritis juvenil) y lactancia
(asociacion con sindrome de Reye).
Asma. Varicela. Influenza

Reacciones adversas

Frecuentes: irritacion gastrointes-
tinal, ndusea, vémito, molestias di-
gestivas, anorexia, dispepsia, pirosis,
sangrado oculto.

Poco frecuentes: anemia, anemia
hemolitica (deficiencia de glucosa-
6-fosfato deshidrogenasa), trombo-
citopenia, prolongacién del tiempo
de sangria; reaccion alérgica bron-
coespastica; dermatitis alérgica; ul-
cera y/o hemorragia gastrointestinal;
tinnitus, vértigo, disminuciéon de la
audicion; hepatitis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Incrementar la
eliminacion urinaria del farmaco ad-
ministrando bicarbonato de sodio.




Mantener balance hidroelectrolitico
y acido-base. Si fuera necesario, ad-
ministrar sangre o vitamina K para
tratar la hemorragia. En sobredosis
severa se puede realizar transfusion
sanguinea, hemodialisis, dialisis peri-
toneal o hemoperfusion.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol u otros AINEs: incremento
del riesgo de Ulcera y hemorragia
gastrointestinal.

Alcalinizantes urinarios (inhibido-
res de anhidrasa carbonica, citra-
tos, bicarbonato de sodio, uso cro-
nico o altas dosis de antiacidos):
disminuye la efectividad del AAS (se
incrementa la excrecion de salicilatos
disminuyendo las concentraciones
plasmaticas). La acidosis metabdlica
producida por los inhibidores de an-
hidrasa carbénica puede dar lugar a
una mayor penetracion del salicilato
en el cerebro y aumentar el riesgo de
toxicidad en pacientes que reciben
altas dosis de salicilatos.
Anticoagulantes, antiplaquetarios
y agentes tromboliticos: incremen-
to del riego de hemorragia.
Corticosteroides: incremento del
riesgo de sangrado y ulceracion gas-
trointestinal.

Inhibidores ECA: disminuye la efec-
tividad de los inhibidores ECA.
Insulina o hipoglicemiantes orales:
incremento del efecto antidiabético
(por desplazamiento de proteinas
séricas), el ajuste de dosis puede ser
necesario.

Cefamandol, cefoperazona, cefo-
tetan o acido valproico: incremen-
to del riesgo de sangrado (causan

©

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

hipoprotrombinemia).
Metotrexato: incremento del riesgo
de toxicidad del metotrexato (por
disminuciéon de su depuracién re-
nal).

Vancomicina: incremento del riesgo
de ototoxicidad.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pruebas de glucosa en orina: con
el uso crénico de 2,4 g/d o mas de
AAS, los salicilatos pueden producir
un falso positivo con el método de
Benedict (sulfato de cobre) o falso
negativo con el método enzimatico
(tiras reactivas).

Prueba de Gerhardt para acido
acetilacético en orina: interferencia
con el dopaje.

Determinacion de acido urico en
suero: resultados falsamente au-
mentados con los métodos colori-
métricos.

Tiempo de protrombina: puede es-
tar aumentado con grandes dosis.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en ambientes secos. Man-
tener por debajo de 40 °C, preferi-
blemente entre 15 y 30 °C. Conservar
en envases herméticos (se produce
hidrdlisis en ambientes hiumedos)

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento con (o des-
pués de) los alimentos o con un
vaso lleno de agua para disminuir la
irritacion gastrointestinal.  Control
médico en ninos con enfermedad fe-
bril aguda, especialmente influenza
o varicela (asociacién con sindrome
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de Reye). En uso crénico o asociacion
con otras medicaciones es necesaria
la monitorizacion periddica de san-
grado gastrointestinal.

Advertencia complementaria

No usar en el tercer trimestre del em-
barazo.

Suspender su uso 7 dias antes de
cualquier procedimiento quirurgico.

IBUPROFENO

Suspension 100 mg/5 mL
Tableta 400 mg

R:B, D

Indicaciones

(1) Enfermedades inflamatorias no
reumaticas. (2) Alivio del dolor leve
a moderado. (3) Fiebre. (4) Disme-
norrea. (5) Enfermedades reumaticas
(incluyendo artritis reumatoide juve-
nil). (6) Artritis golosa, gola aguda y
depdsito de cristales de pirofosfato
de calcio (analgésico y antiinflamato-
rio). (7) Cefalea de origen vascular.

Dosis

Adultos: Enfermedades inflama-
torias (no reumatoides), analgesia,
antipiresis y dismenorrea: 200 a 400
mg. VO ¢/4 a 6 h, segln necesidad.
Enfermedades reumaticas 1 200 a 3
200 mg VO, divididos /6 a 8 h, hasta
respuesta satisfactoria, luego reducir
hasta la dosis de mantenimiento que
controle los sintomas.

Ninos (de 6 meses a 12 anos): En-
fermedades inflamatorias (no reu-
matoides), analgesia y antipiresis: 5
mg/kg 6 10 mg/kg (en fiebres altas)
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VO, c¢/4 a 6 h, seguin necesidad.
Enfermedades reuméticas: inicial-
mente 30 a 40 mg/kg VO, ¢/6 a 8 h.
Hasta respuesta satisfactoria, luego
reducir hasta la dosis de manteni-
miento que controle los sintomas.

Farmacocinética

Aproximadamente el 80 % de una
dosis oral es absorbido en el TGI.
Concentraciones pico en plasma en 1
a 2 h. Unién a proteinas plasmaticas
enun 90a99 %. Sut,, aproximado
es de 2 a 4 h. Se metaboliza en el
tejido hepético via oxidacion a me-
tabolitos inactivos. Se excreta rapi-
damente en orina como metabolitos
inactivos; también ocurre excrecién
biliar

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria; no se han realizado es-
tudios adecuados que demuestren
teratogenicidad. En el tercer trimes-
tre (Categoria D), puede prolongar el
trabajo de parto y producir el cierre
prematuro del ductus arterioso fetal.
Categoria de riesgo para el embara-
zo: B/D (Tery 3er trimestre, respecti-
vamente). (2) Lactancia: los estudios
no han demostrado la eliminacion
de ibuprofeno en leche materna nila
presentacion de problemas en el lac-
tante. (3) Pediatria: los estudios no
han demostrado problemas; su uso
debe limitarse a niflos mayores de 6
meses, debido a que la seguridad y
eficacia no han sido establecidas en
menores. (4) Geriatria: los gerentes
son mas sensibles a los efectos ad-
versos gastrointestinales; algunos




autores recomiendan iniciar con la
mitad de la dosis usual de adultos (5)
Insuficiencia renal severa: puede
incrementarse el riesgo de hipercale-
mia y nofrotoxicidad; debe ajustarse
la dosis de acuerdo a su depuracién
de creatinina para evitar su acumu-
lacion. (6) Insuficiencia hepatica:
Incrementa y prolonga los niveles
séricos causando mayor riesgo de
insuficiencia renal; la monitorizacion
y el ajuste de dosis pueden ser ne-
cesarios. (7) Enfermedad ulcerativa
o inflamatoria del tracto gastroin-
testinal: incluyendo enfermedad de
Crohn, diverticulitis, lcera péptica o
colitis ulcerativa, uso de tabaco; es
esencial instaurar simultdneamente
un régimen antiulceroso. (8) Hemo-
filia u otros desordenes hemorra-
gicos. (9) Estomatitis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a ibuprofeno, reac-
cién alérgica severa como anafilaxia
o0 angioedema, o broncoespasmo in-
ducido por aspirina u otros AINE.

Reacciones adversas

Frecuentes: dolor abdominal, dolor
y sensacion de quemazdn epigastri-
ca, nausea; rash cutaneo.

Poco frecuentes: vomito, diarrea,
constipacion, disminucion o pérdida
del apetito, indigestion; cefalea leve
0 moderada, vértigo, zumbidos, ner-
viosismo o irritabilidad, retencién de
liquidos.

Raras: estomatitis o ulceracion gin-
gival, sequedad de la boca; gastritis,
sangrado o hemorragia, perfora-
cion o ulceracion gastrointestinal,
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pancreatitis; confusion, depresion
mental, meningitis aséptica; flus-
hing, erupciones bulosas, eritema
multiforme, sindrome de Stevens-
Johnson, anafilaxia o reacciones
anafilactoides, reacciones alérgicas
broncoespasticas, rinitis alérgica; po-
liuria, hematuria, cistitis, insuficien-
cia renal; ICC, hipertension arterial,
agrunolocitosis,  trombocitopenia;
disminucion de la audicién, amblio-
pia toxica, diplopia o visién borrosa,
sequedad o irritacion de los ojos,
cambios de la vision.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Aspirina u otros AINE, anticoagu-
lantes, antiplaquetarios, trombo-
liticos, hipoprotrombinémicos,
(cefamandol, cefoperazona, cefo-
tetan, acido valproico), alcohol,
corticoides: incrementan el riesgo
de sangrado o hemorragia en el TGI
y otros lugares

Antihipertensivos y diuréticos: Se
antagoniza el efecto hipotensor.
Clclosporina, compuestos de oro
y otras medicaciones nefrotoxicas
(aminoglucésidos, amfotericina B,
cisplatino y otros): incrementan el
riesgo de nefrotoxicidad. Litio: se in-
crementan los niveles séricos de este
antimaniaco; se recomienda monito-
rizar sus concentraciones durante la
terapia simultanea.

Metotrexato: se ha reportado mu-
chos fatales con el uso simultaneo,
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incluso con dosis bajas 0 moderadas
en tratamiento de artritis reumatoi-
de o psoriasis; se recomienda ajustar
la dosis del metotrexato (disminuye
su depuracion renal). Insulina y an-
tidiabéticos orales: pueden incre-
mentar su efecto hipoglicemiante;
ajustar las dosis de estos farmacos
Alimentos

Los alimentos disminuyen la veloci-
dad de absorcién pero no la exten-
sion de la absorcion.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incremento del tiempo de sangrado
y de los niveles sanguineos de transa-
minasas, fosfatasa alcalina, LDH, po-
tasio, urea, y creatinina; disminucion
de los niveles séricos de glucosa.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15y 30 °C, en en-
vases fotoprotectores, a menos que
el fabricante lo especifique de otra
manera. Conservar en envases bien
cerrados

Informacién basica para el paciente
No ingerir alcohol durante el trata-
miento, pues puede incrementar el
riesgo de ulceracion. Administrar la
medicaciéon con o inmediatamente
después de los alimentos para dismi-
nuir la irritacion gastrointestinal.

Advertencia complementaria

Si hay irritacion gastrointestinal, el
ibuprofeno deberia administrarse
con los alimentos, leche, un vaso lle-
no de agua o reducir la dosis. Puede
producir somnolencia.

METAMIZOL
SODICO

Inyectable 1 g/2 mL

R:C, D

Indicaciones

Fiebre resistente a otros tratamien-
tos.

Dosis

Adultos: 0,5a 1 gIM.
Ninos: 10 a 12 mg/kg IM.

Farmacocinética

Absorcién rapida y completa. Es me-
tabolizado en el jugo gastrico a su
metabolito activo 4- metilaminoan-
tipirina (4-MAA), el cual luego es
metabolizado en tejido hepatico a
4-formilaminoantipirina y otros me-
tabolitos. Baja afinidad a proteinas
plasmaticas. Atraviesa barrera pla-
centaria y se excreta en leche mater-
na. Excrecion renal.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria; no se han realizado es-
tudios adecuados, sin embargo, se
reporta un incremento del tumor de
Wilms en nifios de madres que uti-
lizaron esta medicacion; en el tercer
trimestre, puede prolongar el trabajo
de parto y producir cierre prematuro
del ductus arterioso fetal. Categoria
de riesgo para el embarazo: C/D, (1er
y 3er trimestre, respectivamente).
(2) Lactancia: se excreta por leche
materna, pero no se han realizado
estudios adecuados que garanticen
su seguridad. (3) Pediatria: la efica-
cia y seguridad en nifios no han sido




establecidas. (4) Geriatria: son mas
sensibles a los efectos adversos, espe-
cialmente por acumulacién del 4-me-
tilaminoantipirina (4-MAA metabolito
activo del metamizol). Se recomienda
monitorizar la funcion renal en estos
pacientes si se usa en forma crénica.
(5) Insuficiencia renal: hay acumula-
cion del 4-MAA, siendo necesario re-
ducir la dosis para evitar el shock. (6)
insuficiencia hepética: incrementa y
prolonga los niveles séricos de los me-
tabolitos activos: la monitorizacion y
el ajuste de dosis pueden ser nece-
sarios. (7) Antecedentes de Ulcera,
sangrado o perforacién gastroin-
testinal. (8) Hipertension arterial,
ICC u otras condiciones agravadas
por retencion de liquidos o ede-
mas. (9) Porfiria. (10) Pacientes con
deficiencia de glucosa-6-fosfato
deshidrogénala que presentan
cambios visuales.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al metamizol. Su-
presion de la médula dsea u otras
discrasias sanguineas. Antecedentes
de reacciones alérgicas, rinitis, urti-
caria 0 asma inducidas por aspirina
u otros AINE.

Reacciones adversas

Frecuentes: nausea, vomito, irrita-
cién gastrica.

Poco frecuente: somnolencia, cefa-
lea, broncoespasmo, rash cuténeo,
urticaria, diaforesis.

Raras: anemia hemolitica, anemia
aplasica, agranulocitosis (la incidencia
varia geograficamente); hipotension
(administracion intravenosa); anafi-
laxia o reacciones anafilactoides.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Aspirina u otros AINE, anticoa-
gulantes, antiplaquetarios, trom-
boliticos, hipoprotrombinémicos
(cefamandol, cefoperazona, cefo-
tetan, acido valproico), alcohol,
corticoides: incrementan el riesgo
de sangrado o hemorragia en el TGl
y otros lugares.

Antihipertensivos y diuréticos: an-
tagoniza el efecto hipotensor.
Ciclosporina, compuestos de oro
y otras medicaciones nefrotdxicas
(aminoglucésidos, amfotericina B,
cisplatino y otros): incrementan el
riesgo de nefrotoxicidad.

Litio: se incrementan los niveles sé-
ricos y toxicidad de este antimania-
co; se recomienda monitorizar sus
concentraciones durante la terapia
simultanea.

Metotrexato: se han reportado he-
chos fatales con el uso simultaneo,
incluso con dosis bajas 0 moderadas
en tratamiento de artritis reumatoi-
de o psoriasis; se recomienda ajustar
la dosis del metotrexato (disminuye
su depuracion renal).

Insulina y antidiabéticos orales:
pueden incrementar su efecto hipo-
glicemiante; conviene ajustar la dosis
de estos farmacos.

Informacion basica para el pa-
ciente

Restringir su uso a periodos muy cor-
tos y cuando otros antipiréticos mas
seguros no responden.
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Advertencia complementaria

El metamizol a partir de los anos
1970 ha sido retirado y/o restringi-
do en muchos paises a nivel mundial
(Austria, Noruega, Estados Unidos, y
otros) debido a presencia de agranu-
locitosis con el uso de éste farmaco.
FDA y OMS: El metamizol es un de-
rivado de la pirazolona con actividad
analgésica, antipirética y anti-infla-
matoria. Su uso ha sido asociado con
serias y algunas veces fatales reaccio-
nes adversas como discrasias sangui-
neas, incluyendo agranulocitosis.
Debe emplearse solamente para
cuadros de fiebre severa o que com-
prometa la vida del paciente y que
no pueda ser controlada por otros
medios.

NAPROXENO

(como base)
Tableta 500 mg

R:B, D

Indicaciones

(1) Enfermedades inflamatorias no
reumaticas. (2) Alivio del dolor leve
a moderado. (3) Fiebre. (4) Disme-
norrea. (5) Enfermedades reumati-
cas (incluyendo artritis reumatoide
juvenil). (6) Artritis gotosa, gota
aguda y depdsito de cristales de pi-
rofosfato de calcio (analgésico y an-
tiinflamatorio). (7) Cefalea de origen
vascular.

Dosis

Adultos: Enfermedades inflamato-
rias (no reumatoides), analgesia, an-
tipiresis y dismenorrea: inicialmente,
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500 mg VO luego 250 mg/6 a 8 h,
segun necesidad.

Enfermedades reumaticas: 250 a 500
mg VO ¢/12 h (terapia prolongada
requiere ajustar la dosis de acuerdo
a la respuesta satisfactoria; en exa-
cerbaciones agudas, se puede incre-
mentar hasta 1,5 g/d por periodos
limitados).

Gota aguda: inicialmente 750 mg
VO, luego 250 mg ¢/8 h hasta la re-
version del ataque.

Ninos: Enfermedades reumaticas:
10 mg/kg VO ¢/12 h.

Farmacocinética

Se absorbe en TGI, inicio de accion
analgésica en 1 hora, tiempo de
efecto pico en gota de 1 a 2 dias,
concentraciones pico en 2 a 4 se-
manas (anti-inflamatorio). Elevada
afinidad a proteinas (> 90 %). Meta-
bolismo hepatico. Su t,, es de 13 h.
Aproximadamente el 95 % se excreta
en orina en forma inalterada.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria; no se han realizado es-
tudios que garanticen su seguridad.
En el tercer trimestre, puede prolon-
gar el trabajo de parto y producir un
cierre prematuro del ductus arterio-
so fetal. Categoria de riesgo para el
embarazo: B/D, (1er y 3er trimestre,
respectivamente). (2) Lactancia: se
excreta en leche materna (1 % de
concentraciones maternas); estudios
no han demostrado problemas. (3)
Pediatria: estudios en mayores de
2 afios con artritis juvenil han mos-
trado alta incidencia de rash cutaneo
e incremento del tiempo de sangria




comparado con adultos; en menores
de 2 afos, no se han realizado estu-
dios. (4) Geriatria: son mas sensibles
a los efectos adversos gastrointesti-
nales, la fraccion libre en el plasma
puede incrementarse significativa-
mente; algunos autores recomien-
dan iniciar con la mitad de la dosis
usual de adultos. (5) Insuficiencia
renal severa: puede incrementarse
el riesgo de hipercalemia y nefro-
toxicidad, debe ajustarse la dosis de
acuerdo a su depuracion de creati-
nina para evitar su acumulacion. (6)
Insuficiencia hepatica: incrementa
y prolonga los niveles séricos, cau-
sando mayor riesgo de insuficiencia
renal; monitorizacion y ajuste de
dosis puede ser necesario. (7) Enfer-
medad ulcerativa o inflamatoria
del TGI: incluyendo enfermedad de
Crohn, diverticulitis, lcera péptica o
colitis ulcerativa, uso de tabaco; es
esencial instaurar simultdneamente
régimen antiulceroso. (8) Hemofilia
u otros desérdenes hemorragicos.
(9) Estomatitis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al naproxeno, reac-
cién alérgica severa como anafilaxia
0 angioedema, o broncoespasmo in-
ducido por aspirina u otros AINE.

Reacciones adversas

Frecuentes: dolor abdominal, dolor
y sensacion de quemazdn epigastri-
ca, constipacion, nausea; vértigo,
zumbidos, somnolencia, cefalea leve
a moderada; rash cutaneo; edema;
dificultad respiratoria.

Poco frecuentes: indigestion, dia-
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rrea, estomatitis, aftas, sed continua;
equimosis; diplopia; vision borrosa;
disminucion auditiva; incremento de
sudoracion.

Raras: vomito, colitis o exacerba-
cion, hemorragia, perforacion o
ulceracion gastrointestinal; confu-
sion, depresion mental; dermatitis
exfoliativa, anafilaxia o reacciones
anafilactoides, fiebre con o sin es-
calofrios; hematuria, cistitis, nefritis
intersticial, sindrome nefrético, ne-
crosis tubular, insuficiencia renal; ICC
o exacerbacion, sangrado vaginal
inexplicable; agranulocitosis, eosi-
nofilia, leucopenia, trombocitopenia;
hepatitis o ictericia toxica, sindro-
me de Loeffler, calambres o dolores
musculares, debilidad inusual, foto-
sensibilidad y malestar general.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Aspirina u otros AINE, anticoa-
gulantes, antiplaquetarios, trom-
boliticos, hipoprotrombinémicos
(cefamandol, cefoperazona, cefo-
tetan, acido valproico), alcohol,
corticoides: incrementan el riesgo
de sangrado o hemorragia en el TGI
y otros lugares.

Antihipertensivos y diuréticos: an-
tagoniza el efecto hipotensor.
Ciclosporina, compuestos de oro
y otras medicaciones nefrotoxicas
(aminoglucésidos, amfotericina B,
cisplatino y otros): incrementan el
riesgo de nefrotoxicidad.
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Litio: se incrementan los niveles sé-
ricos de este antimaniaco; se reco-
mienda monitorizar sus concentra-
ciones durante la terapia simultanea.
Metotrexato: Se han reportado mu-
chos casos fatales con el uso simul-
taneo, incluso con dosis bajas 0 mo-
deradas en el tratamiento de artritis
reumatoide o psoriasis; se recomien-
da ajustar la dosis del metotrexato
(disminuye su depuracion renal)
Insulina y antidiabéticos orales:
pueden incrementar su efecto hi-
poglicemiante; conviene ajustar las
dosis de estos farmacos.

Alimentos

Disminuyen la velocidad pero no la
extension de la absorcién del na-
proxeno.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incremento del tiempo de sangrado
y de los niveles sanguineos de tran-
saminasas, fosfatasa alcalina, LDH,
potasio, urea, creatinina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 y 30° C. Conser-
var en envases bien cerrados
Informacion  basica
paciente

No ingerir alcohol durante el trata-
miento, pues puede incrementarse
el riesgo de ulceracién, administrar
la medicacion con o inmediatamente
de los alimentos, o con un vaso lleno
de agua para disminuir la irritacién
gastrointestinal.

para el

Advertencia complementaria
Puede causar vértigo, vision borrosa

y confusién. Usar con precaucion
cuando se ejecutan tareas que re-
quieren del estado de alerta.

PARACETAMOL

Supositorio 100 - 300 mg
Solucién 100 mg/mL
Jarabe 120 mg/5 mL
Tableta 500 mg

R:B

Indicaciones

(1) Dolor leve a moderado. (2) fie-
bre.

Dosis

Adultos: Analgesia y fiebre 0,5a 19
VO ¢/4 a 6 h; maximo 4 g/d.

Ninos: 10 a 15 mg/kg VO ¢/4 a6 h,
segun necesidad.

Farmacocinética:

Absorcion rapida y casi completa
luego de la administracion por via
oral. Se distribuye rapida y unifor-
memente en la mayoria de tejidos
del organismo. Unién a proteinas
plasmaticas en un 25 %. Se excreta
en leche materna y cruza barrera
placentaria. Metabolismo hepatico.
Sut,, esde 1 a4 h; tiempo hasta el
efecto maximo de 1 a 3 h. Excrecién
urinaria, principalmente como glu-
curénido de acetaminfen.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; los estudios realizados no
han demostrado problemas. Catego-
ria de riesgo para el embarazo: B. (2)
Lactancia: se excreta en leche mater-




na, los estudios no han demostrado
problemas (3) Pediatria y geriatria:
los estudios realizados no demues-
tran problemas (4) Insuficiencia re-
nal: puede incrementar el riesgo de
nefrotoxicidad 4) Insuficiencia he-
pética: puede incrementar el riesgo
de hepatotoxicidad y nefrotoxicidad
(6) Alcoholismo activo, hepatitis
viral: incrementan el riesgo de he-
patotoxicidad.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al paracetamol.

Reacciones adversas

Con sobredosis puede producirse
dano hepético y renal.

Raras: hepatitis; célico renal (con
dosis altas o uso prolongado en pa-
cientes con insuficiencia renal seve-
ra), insuficiencia renal (disminucion
stbita del volumen urinario); agranu-
locitosis, trombocitopenia, anemia,
dermatitis alérgica, piuria estéril.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Tratamiento
especifico: administrar el antidoto
acetilcisteina en solucion al 5 % con
jugo u otro liquido (efectivo de 8 a
16 h post-ingestion; a mayor tiempo
transcurrido, la eficacia se reduce);
dosis inicial, 140 mg/kg vo; dosis
de mantenimiento, 70 mg/kg vo c/4
h, hasta dosis total de 1330 mg/kg
Se recomienda determinar niveles
sanguineos del paracetamol, tran-
saminasas, bilirrubina, y tiempo de
protrombina.

Interacciones
Medicamentos
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Alcohol (abuso crénico), induc-
tores del metabolismo hepatico
(barbituricos, carbamazepina, ri-
fampicina y otros), farmacos hepa-
totodxicos (IECA, AINE eritromicina,
estrogenos y otros): incrementan el
riesgo de hepatotoxicidad.
Metoclopramida y domperido-
na: pueden aumentar el efecto del
paracetamol por incremento de su
absorcion.

Alimentos

La velocidad de la absorcion dismi-
nuye con la presencia de alimentos
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Los niveles séricos de transaminasas,
bilirrubina, deshidrogenasa lactica
y tiempo de protrombina pueden
incrementarse indicando hepatotoxi-
cidad.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15 y 30 °C. Con-
servar en envases bien cerrados.

Informacion basica para el pa-
ciente

No ingerir alcohol durante el trata-
miento, pues puede incrementarse
el riesgo de ulceracién, administrar
la medicacion con o inmediatamente
de los alimentos, o con un vaso lleno
de agua para disminuir la irritacion
gastrointestinal.

Advertencia complementaria

Los signos y sintomas de sobredosis
puede incluir molestias gastrointes-
tinales (diarrea, pérdida de apetito,
nauseas o vomitos, colico estoma-
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cal); aumento de la sudoracion; he-
patotoxicidad (dolor o hinchazdn en
el area abdominal superior.

DICLOFENACO
SODICO R:B,D
Inyectable 25 mg/mL x 3mL

Indicaciones

(1) Exacerbacion aguda de procesos
reumaticos. (2) dolor post-quirdrgi-
co y en aquellos pacientes con ad-
ministracion oral limitada (3) Colico
uretral y vesicular.

Dosis

Adultos: 75 mg 6 1 mg/kg IM, ¢/12
h. Dosis maxima 150 mg/d.
Ninos: dosis no establecida.

Farmacocinética

Se absorbe rapidamente por via in-
tramuscular. Distribucion en liquido
sinovial. Union a proteinas en 99,7
%. Metabolismo hepatico en casi 50
%. Su't,, es de 1 a2 h. Excrecion re-
nal (50 %) y biliar (30 - 35 %)

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barre-
ra placentaria; no se han realizado
estudios adecuados que garanticen
su seguridad. En el tercer trimestre,
puede prolongar el trabajo de parto
y producir cierre prematuro del duc-
tus arterioso fetal. Categoria de Ries-
go para el embarazo. B/D (1er y 3er
trimestre, respectivamente). (2) Lac-
tancia: se excreta en leche materna,
los estudios no han demostrado

problemas. (3) Pediatria: no se han
realizado estudios que demuestren
su sequridad y eficacia (4) Geriatria:
son mas sensibles a los efectos ad-
versos gastrointestinales, algunos
autores recomiendan iniciar con la
mitad de la dosis usual de los adul-
tos. (5) insuficiencia renal severa:
puede incrementarse el riesgo de
hipercalemia y nefrotoxicidad, debe
ajustarse a la dosis de acuerdo a su
depuracion de creatinina para evitar
su acumulacion. (6) Insuficiencia
Hepatica: incrementa y prolonga
los niveles séricos causando mayor
riesgo de insuficiencia renal; moni-
torizacion y ajuste de dosis puede
ser necesario. (7) enfermedad ul-
cerativa o inflamatoria del TGI:
incluyendo enfermedad de Crohn,
diverticulitis, ulcera péptica o colitis
ulcerativa, uso de tabaco; es esencial
dar simultdneamente un régimen
antiulceroso. (8) Hemofilia u otros
desdrdenes hemorragicos (9) Por-
firia hepatica. (10) Estomatitis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al diclofenaco, re-
accion alérgica severa como anafi-
laxia 0 angioedema, broncoespasmo
inducido por aspirina u otro AINE,
discrasias sanguineas, depresion de
médula dsea.

Reacciones adversas

Frecuentes: dolor abdominal, consti-
pacion, diarrea, indigestion, nauseas;
cefalea leve a moderada, edema.

Poco frecuentes: ulceracion gas-
trointestinal, distension abdominal,
flatulencia, angina pectoris o exa-




cerbacion, arritmias cardiacas; rash
cuténeo, zumbidos, vértigo.

Raras: colitis o exacerbacion, san-
grado o hemorragia gastrointestinal,
cambios del sabor, disminuciéon o
pérdida del apetito, vomito, irrita-
cién o sequedad bucal, estomatitis,
aftas, inflamacion de labios y lengua:
hepatitis o ictericia tdxica; pancrea-
titis: anafilaxia o reacciones anafi-
lactoides, angioedema, reacciones
alérgicas broncoespasticas, edema
laringeo, dermatitis bulosa alérgi-
ca, eritema multiforme, sindrome
de Stevens-Johnson; granulocitosis,
anemia, anemia aplasica o hemoli-
tica, leucopenia, trombocitopenia,
sangrado nasal inexplicable; ICC o
exacerbacion, hipertensién  arte-
rial; meningitis aséptica, depresion
mental; cistitis, proteinuria, nefritis
intersticial, sindrome nefrético, oli-
guria o anuria, insuficiencia renal;
diplopia, vision borrosa, escotoma,
disminucion auditiva, somnolencia,
debilidad inusual, fotosensibilidad,
malestar general.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Aspirina u otros AINE, anticoa-
gulantes, antiplaquetarios, trom-
boliticos, hipoprotrombinémicos
(cefamandol, cefoperazona, cefo-
tetan, acido valproico), alcohol,
corticoides: incrementan el riesgo
de sangrado o hemorragia en el TGI
y otros lugares.
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Antihipertensivos y diuréticos: se
antagoniza el efecto hipotensor.
Ciclosporina, compuestos de oro
y otras medicaciones nefrotoxicas
(aminoglucésidos, amfotericina B,
cisplatino y otros): incrementan el
riesgo de nefrotoxicidad.

Litio: se incrementan los niveles
séricos de este antimaniaco; se re-
comienda monitorizar sus concen-
traciones durante la terapia simul-
tanea.

Metotrexato: se han reportado he-
chos fatales con el uso simultaneo,
incluso con dosis bajas 0 moderadas
en tratamiento de artritis reumatoi-
de o psoriasis; se recomienda ajustar
la dosis del metotrexato (disminuye
su depuracion renal).

Insulina y antidiabéticos orales:
pueden incrementar su efecto hipo-
glicemiante; ajustar las dosis de es-
tos farmacos.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incremento del tiempo de sangrado
y de los niveles sanguineos de tran-
saminasas, fosfatasa alcalina, LDH,
potasio, urea, creatinina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15 a 30 °C. Man-
tener en envases bien cerrados. Pro-
teger de la humedad.

Informacion basica para el pa-
ciente

No ingerir alcohol durante el trata-
miento, puede incrementar el riesgo
de ulceracion.
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Advertencia complementaria

La terapia con diclofenaco se debe
interrumpir si se produce ulceracion
o hemorragia gastrointestinal.

DE USO RESTRINGIDO:

INDOMETACINA
Tableta 25 mg

R:D

Indicaciones

(1) Inflamacion moderada a severa
en enfermedades reumaticas (farma-
co de primera eleccion en espondili-
tis anquilosante). (2) Artritis gotosa,
gota aguda y depésitos de cristales
de pirofosfato de calcio (analgésico y
antiinflamatorio). (3) Fiebre debido a
neoplasias resistentes a paracetamol
y aspirina.

Dosis

Adultos: Enfermedades reumaéticas:
25a50mg VO ¢/6a12h.

Gota aguda: inicialmente 100 mg
VO, luego 50 mg ¢/8 h, hasta rever-
sion del dolor.

Enfermedades inflamatorias (no reu-
matoides), antipiresis (secundaria a
neoplasias): 25 a 50 mg VO ¢/6 a 8
h, segun necesidad.

Ninos: Enfermedades reumaticas:
1,5 a 2,5 mg/kg/d VO dividido en
cuatro dosis; maximo 4 mg/kg/d 6
150 a 200 mg/d.

Farmacocinética

Se absorbe rapida y casi completa-
mente a partir del TGl en adultos

sanos, biodisponibilidad de 100 %,
el 90 % de la dosis dentro de las 4
horas posterior a su ingestion. Union
a proteinas en 99 %, cruza la barrera
hematoencefélica en pequefias can-
tidades, cruza la placenta y aparece
en leche materna. Se metaboliza en
tejido hepatico, posee circulacion
enterohepatica. Su t,, es de 4,5 h,
siendo mayor en neonatos. Se ex-
creta en orina principalmente como
conjugado glucurénico

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria; no se han realizado es-
tudios adecuados que demuestren
teratogenicidad. En el tercer trimes-
tre, puede prolongar el trabajo de
parto y producir cierre prematuro
del ductus arterioso fetal. Categoria
de riesgo para el embarazo: B/D (1er
y 3er trimestre, respectivamente). (2)
Lactancia: se excreta en leche ma-
terna, se han reportado convulsiones
en nifnos de madres que recibieron
200 mg de indometacina; no se han
realizado estudios adecuados. (3) Pe-
diatria: no se han realizado estudios
adecuados, sin embargo, debido a
su toxicidad debe limitarse su uso a
pacientes que no responden & otros
antirreumaticos. (4) Geriatria: son
mas sensibles a los efectos adversos
gastrointestinales 'y neuroldgicos
(confusion). (5) Insuficiencia renal
severa: puede incrementarse el ries-
go de hipercalemia y nefrotoxicidad,
debe ajustarse la dosis da acuerdo
a su depuracion de creatinina para
evitar su acumulacién. (6) Insufi-
ciencia hepatica: incrementa y pro-
longa los niveles séricos, causando




mayor riesgo de insuficiencia renal;
monitorizacion y ajuste de dosis pue-
den ser necesarios. (7) Enfermedad
ulcerativa o Inflamatoria del TGl:
incluyendo enfermedad de Crohn,
diverticulitis, Ulcera péptica o colitis
ulcerativa, uso de tabaco; es esencial
instaurar simultdneamente un régi-
men antiulceroso. (8) Hemofilia u
otros desérdenes hemorragicos.
(9) Estomatitis. (10) Epilepsia, par-
kinsonismo, depresion mental u
otros desordenes psiquiatricos.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a indometacina,
reaccion alérgica severa como anafi-
laxia o angioedema inducido por as-
pirina u otros AINE, broncoespasmo
inducido por aspirina.

Reacciones adversas

Frecuentes: indigestion, ndusea,
dolor, calambres y molestias gastro-
intestinales; cefalea severa en la ma-
fiana, vértigo, edema.

Poco frecuentes: depresion mental,
zumbido, somnolencia; constipa-
cion, diarrea, vomito; incremento de
sudoracion, malestar general.
Raras: distension abdominal, colitis,
esofagitis, gastroenteritis, hemorra-
gia, Ulcera o perforacion gastrointes-
tinal, disminucion del apetito, irrita-
cién y sequedad bucal, estomatitis;
confusién, nerviosismo, irritabilidad,
convulsiones, disartria, alucinacio-
nes, reaccion psicotica, neuropatia
periférica; anemia, anemia aplasica,
depresion de médula 6sea, leuco-
penia, trombocitopenia, petequias,
sangrado nasal o sangrado vaginal
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inusual; reacciones de hipersensi-
bilidad que incluyen rash cuténeo,
dermatitis exfoliativa, eritema multi-
forme, eritema nodoso, sindrome de
Stevens-Johnson, fotosensibilidad,
necrolisis epidérmica toxica; arrit-
mias cardiacas, dolor toracico, ICC o
exacerbacion, hipertension arterial,
sincope; hematuria, nefritis, nefrosis,
sindrome nefrético, proteinuria; he-
patitis toxica; fiebre; disturbios ocu-
lares; disminucion de la audicion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Aspirina u otros AINE, anticoa-
gulantes, antiplaquetarios, trom-
boliticos, hipoprotrombinémicos
(cefamandol, cefoperazona, cefo-
tetan, acido Valproico), alcohol,
corticoides: incrementan el riesgo
de sangrado o hemorragia en el TGI
y otros lugares.

Antihipertensivos y diuréticos: se
antagoniza el efecto hipotensor.
Ciclosporina, compuestos de oro
y otras medicaciones nefrotoxicas
(aminoglucésidos, amfotericina B,
cisplatino y otros): incrementan el
riesgo de nefrotoxicidad.

Litio: se incrementan los niveles
séricos de este antimaniaco; se re-
comienda monitorizar sus concen-
traciones durante la terapia simul-
tnea.

Metotrexato: se ha reportado he-
chos fatales con el uso simultaneo,
incluso con dosis bajas 0 moderadas
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en tratamiento de artritis reumatoi-
de o psoriasis; se recomienda ajustar
la dosis del metotrexato (disminuye
su depuracion renal).

Insulina y antidiabéticos orales:
pueden incrementar su efecto hipo-
glicemiante; ajustar las dosis de es-
tos farmacos.

Zidovudina: disminuye la depura-
cion renal del antiviral, aumentando
su toxicidad.

Alimentos

Disminuyen la velocidad pero no la
extension de la absorcion.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incremento del tiempo de sangrado
y de los niveles sanguineos de tran-
saminasas, fosfatasa alcalina, LDH,
potasio, urea, creatinina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15 a 30 °C. Man-
tener en envases bien cerrados.

Informacion basica para el pa-
ciente

Ingerir alcohol durante el tratamien-
to, puede incrementar el riesgo de
ulceracion. Administrar la medica-
cién con o inmediatamente después
de los alimentos o con un antiacido
para disminuir la irritacion gastroin-
testinal.

Advertencia complementaria

El tratamiento e debe interrumpir
si se producen efectos secundario
graves.

2.2. Analgésicos opioides

Constituyen un grupo que se ca-
racteriza por poseer afinidad se-
lectiva por los receptores opioi-
des (mu, kappa, delta) y como
consecuencia inducen analgesia
de elevada intensidad, produci-
da sobre el SNC, por ello es de
gran utilidad para aliviar dolores
moderados a severos particular-
mente de origen visceral (como
en el cancer); su administracion
repetida ocasiona dependencia
y tolerancia. Durante su ad-
ministracion se debe evitar el
consumo de alcohol u otros de-
presores del SNC, en especial en
el tratamiento a pacientes con
depresion respiratoria. Algunos
de los problemas relacionados
al medicamento pueden ser
depresion, nauseas y vomitos,
ansiedad, alucinaciones y pesa-
dillas, miosis. El tratamiento re-
comendado para la sobredosis
es administrar Naloxona (dura-
cion 1-2 horas) IV 6 Naltrexona
(duracién 24-48 horas) VO. Es
necesario conocer que durante
el tratamiento se puede desa-
rrollar tolerancia a los efectos
de los opiodes, ademas puede
existir tolerancia cruzada con
diferentes agonistas opiodes.
La dependencia fisica se aprecia
en el retiro abrupto del farmaco
como sindrome de abstinencia
que comprende rinorrea, lagri-
meo, escalofrios, dolores mus-
culares, diarreas y ansiedad. La
dependencia psicolégica tam-
bién se da por abuso de farma-




cos de este grupo. La Metadona
es utilizada en el tratamiento
severo del dolor especialmente
en enfermedades terminales.
Las soluciones orales de Meta-
dona también se utilizan para
el tratamiento de detoxificacion
por estupefacientes.

DE USO RESTRINGIDO:

CODEINA FOSFATO R:C

Tableta 30 mg
Jarabe 15 mg/5 mL
Inyectable 30 mg/mL x 2 mL

Indicaciones

(1) Dolor moderado a severo. (2)
Tos.

Dosis

Analgésico, Dolor leve a modera-
do

Adultos:

VO 15 a 60 mg (usual 30 mg) ¢/4 h.

IM/1IV/ SC 15 a 60 mg ¢/4 a 6 h, ajus-
tar segun necesidad clinica.

Nihos:

Infantes y nifios: IM/SC 0,5 mg ¢/4 a
6 h, ajustar segun necesidad clinica.

Antitusivo

Adultos:

VO 10 a 20 mg ¢/4 a 6 h, segun ne-
cesidad

Ninos:

2 a 5 afos: 1 mg/Kg/d

2 afos 6 12 Kg: 12 mg/d.

3 afos 6 14 Kg: 14 mg/d.

4 afos 6 16 Kg: 16 mg/d.
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5 anos: 18 mg/d.
6al12afos:5a10mgcdabh. é
20 a 60 mg/d.

Dosis maxima adultos: 240 mg/d.
Dosis maxima nifos: 60 mg/d.

Farmacocinética

Biodisponibilidad 43 % a 57 %. Bue-
na absorcion en el TGL. Distribucion,
cruza la placenta, se excreta en leche
materna, union a proteinas plasmati-
cas 7 %. Su metabolismo es hepético
derivandose a morfina, Norcodeina
y otros metabolitos. Excrecién re-
nal, 10 % como Morfina inalterada
o conjugada.

Precauciones

(1) Embarazo: Atraviesa la barre-
ra placentaria, el uso regular en la
madre puede producir dependencia
fisica en el feto; no se ha demostra-
do teratogenicidad. (2) Lactancia:
se excreta en leche materna, sin
embargo no se han demostrado pro-
blemas. (3) Pediatria: los menores
de dos afios son mas susceptibles a
los efectos depresores respiratorios,
puede producir excitacion paraddji-
ca. (4) Geriatria: son mas suscepti-
bles a los efectos adversos, especial-
mente los depresores respiratorios
y la retencion urinaria; debido a la
disminucion de su depuracién renal
se recomienda ajustar la dosifica-
cion, se recomienda ajustar la do-
sificacion. (5) Insuficiencia renal:
incrementa el riesgo a los efectos de-
presores respiratorios y la retencion
urinaria (6) Insuficiencia hepatica:
no hay estudios que demuestren ne-
cesidad de ajustar la dosificacion. (7)
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Enfermedad pulmonar obstructiva
crénica incluyendo crisis asmética:
riesgo de exacerbaciones.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a Codeina, insufi-
ciencia respiratoria aguda y diarrea
toxigénica, sea tipo colitis pseudo-
membranosa inducida por antibid-
ticos o intoxicacion alimentaria (me-
nor capacidad de eliminar toxinas)

Reacciones adversas

Frecuentes: somnolencia, constipa-
cion.

Infrecuentes: depresion respira-
toria, estimulacién paraddjica del
SNC, nerviosismo confusién, mareo
cefalea, pérdida del apetito, nausea,
sequedad bucal, flushing (liberacién
de histamina), disminucion del volu-
men urinario, espasmo uretral, reac-
cion alérgica, hipotension.

Raras: convulsiones, alucinaciones,
depresion mental, rigidez muscular,
ileo paralitico o megacolon toxico,
espasmo biliar, irritacién gastrointes-
tinal, pesadillas, zumbidos, palpita-
ciones, hipertension arterial.

Tratamiento de sobredosis

Medidas generales. Tratamiento
sintomatico y de soporte, inducir la
emesis o realizar lavado gastrico; no
se recomienda inducir al vomito por
riesgo de aspiracion si se presenta
depresion del SNC y convulsiones.
Administra Naloxona, iniciar con 0,4
a 2 mg en dosis Unica IV, repetir o
infundir segin necesidad. Establecer
fluidoterapia y monitorizar estricta-
mente al paciente.

Interacciones

Alcohol y depresores del SNC:
pueden producir hipotension; efec-
tos depresores aditivos sobre el SNC
y respiratorio; es recomendable re-
ducir la dosis de uno o ambos far-
macos.

Anticolinérgico: incrementan el
riesgo de severa constipacion pu-
diendo ocasionar ileo paralitico y/o
retencion urinaria.

Antidiarreicos: aumentan el riesgo
de severa constipacion y depresion
del SNC.

Metoclopramida: antagonizan los
efectos sobre la motilidad gastroin-
testinal.

Inhibidores de la MAO, furazolido-
na, procarbazina, selegilina: ma-
yor riesgo de efectos severos.
Bloqueadores neuromusculares:
pueden incrementar los efectos de-
presores  respiratorios, pudiendo
ocasionar paralisis o apnea.
Diuréticos y otros antihiperten-
sivos: pueden potenciar el efecto
hipotensor.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar los resultados de ami-
lasa, lipasa, AST, ALT, LDH, fosfatasa
alcalina, bilirrubina, presion del li-
quido cefalorraquideo, estudios de
vacio gastrico o visualizacion hepa-
tobiliar.

Almacenamiento y estabilidad
Almacenar preferiblemente entre 15
y 30°C en ambiente seco protegido
de la luz solar.




Informacidon basica para el pa-
ciente

Administrar IM profundo y IV con
cautela. Verificar la presentacion
para que la via de administracién sea
la correcta. Después de su uso pro-
longado, se debe discontinuar la me-
dicacion gradualmente para evitar el
sindrome de abstinencia. Esta medi-
cacion puede producir somnolencia'y
dificultar la percepcion, por lo que se
debe tener prudencia cuando realice
actividades que requieran de buenos
reflejos o lucidez, como por ejemplo
conducir automoviles.

Advertencia complementaria

En enfermedades como el asma,
bronquitis  crénica, bronquiecta-
sias o fibrosis quistica, no debiera
suprimirse la tos a nivel central, en
esos casos se recomienda el uso de
broncodilatadores y antiinflamato-
rios. La administracion prolongada y
continua puede crear habito, evitar
la ingesta de bebidas alcohdlicas. Por
el riesgo de severos efectos adversos
en la interacciéon con IMAO, se debe
realizar una prueba con 25% de la
dosis usual de IMAO para detectar
interacciones.

FENTANILO

Inyectable 0,05 mg/mL x 2 mL

(ver seccion 1.3. Coadyuvantes de
la anestesia, medicacion preopera-
toria, sedacion para procedimien-
tos breves y miorrelajantes de
accion periférica)
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METADONA
Tableta 10 mg y 5 mg

R:C

Indicaciones

(1) Dolor severo. (2) Detoxificacion
y mantenimiento en la dependencia
de opio.

Dosis

Dolor severo

Adultos:

VO 2,5-10 mg cada 3 a 4 h como
sea necesario. Para el dolor crénico
VO 5a20 mg c/6a8h. Ladosis debe
ajustarse de acuerdo a la severidad
del dolor asi como a la respuesta y
tolerancia del paciente.

Detoxificacion y mantenimiento
en la dependencia de opio
Adultos:

Detoxificaciéon: VO 15 a 20 mg en
presencia de los sintomas por abs-
tinencia opioide. La dosis diaria de
40 mg puede administrarse en una
sola toma o dividida en varias tomas
segun los niveles de dosificacion que
requiera el paciente durante 30 6
180 dias segun el caso.
Mantenimiento: VO 30 mg inicial-
mente luego 10 mg en 4 a 8 h si
fuese necesario. Puede disminuirse
la dosificacion o evaluar los niveles
de dosificacion si se utiliza conjunta-
mente algUn otro agonista opioide.

Farmacocinética

Su absorcion es rapida en el TGI. Su
accion y duracion se incrementan
con la administracién repetida y es
de 22 a 48 horas para la adminis-
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tracion oral. La Metadona se liga
ampliamente a las proteinas tisula-
res lo cual puede explicar su efecto
acumulativo y eliminacién lenta. Su
vida media es de 13 a 47 horas. La
Metadona se metaboliza en el higa-
do pasando por una N-demetilacion
hasta conjugacion. Se excreta por
filtracion glomerular y experimenta
reabsorcion renal. La reabsorcion re-
nal de Metadona decrece segun la
disminucion del pH urinario. La ex-
crecion urinaria de Metadona y sus
productos finales del metabolismo
comprometen la via renal Unicamen-
te si se exceden los 55 mg diarios.
Los metabolitos de la Metadona
también son excretados en las heces
fecales por la bilis.

Precauciones

(1) Embarazo: el uso regular de Me-
tadona durante el embarazo puede
producir dependencia fisica en el
feto; estudios no han demostra-
do teratogenicidad. (2) Lactancia:
posiblemente se excrete en leche
materna, por lo que debe seguir
evaludndose. (3) Pediatria: no debe
utilizarse en ninos por sus posibles
efectos depresores respiratorios. (4)
Geriatria: son mas susceptibles a los
efectos adversos, debido a la dismi-
nucién de su depuracién y reabsor-
cion renal se recomienda ajustar la
dosificacion. (5) Insuficiencia renal:
se recomienda ajustar la dosis. (6)
Insuficiencia hepatica: se prolonga
la accion de la Metadona, por lo que
se recomienda ajustar la dosis o el
intervalo de dosificacion.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la Metadona.

Reacciones adversas

Frecuentes: somnolencia, constipa-
cion, mareo, aumento de la sudora-
cion y flushing facial (liberacion de
histamina), nausea, vomito.

Poco frecuentes: depresion respira-
toria, nerviosismo, confusion, mareo,
cefalea, pérdida del apetito, seque-
dad bucal, irritacién gastrointestinal,
disminucion del volumen urinario,
espasmo uretral, reacciéon alérgica,
hipotensioén palpitaciones, diplopia
0 vision borrosa, convulsiones, alu-
cinaciones, depresion mental, ileo
paralitico o megacolon toéxico, es-
pasmo biliar, pesadillas, zumbidos,
hipertension arterial, urticaria, pruri-
to, rash cutaneo.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas  generales.  Tratamiento
sintomatico y de soporte, inducir
la emesis o realizar lavado gastrico.
Mantener una via aérea adecuada
con respiracion controlada o asistida.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol y depresores del SNC:
pueden producir hipotension. Efec-
tos depresores aditivos sobre el SNC
y respiratorio; es recomendable re-
ducir la dosis de uno o ambos far-
macos.

Medicacion con accion anticolinér-
gica: incrementa el riesgo de severa
constipacion, pudiendo ocasionar
ileo paralitico y/o retencién urinaria.
Inhibidores de la MAO, furazolido-
na, procarbazina, selegilina, anti-
depresivos triciclicos: contraindica-




do, puede producir efectos severos
graves, excitacion inmediata, diafo-
resis, rigidez, hipertension, hipoten-
sién, hiperpirexia, colapso cardiovas-
cular, depresion respiratoria grave,
coma, convulsiones. Se recomienda
reducir la dosis a 'a de la usual.
Metoclopramida: se antagonizan
los efectos sobre la motilidad gastro-
intestinal.

Bloqueadores neuromusculares:
pueden incrementar los efectos de-
presores respiratorios, pudiendo
ocasionar paralisis o apnea.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar los resultados de ami-
lasa, lipasa, AST, ALT, LDH, fosfatasa
alcalina, bilirrubina y presion del li-
quido cefalorraquideo

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar preferiblemente entre 15
y 30 °C en ambiente seco protegido
de la luz solar.

Informacion basica para el pa-
ciente

Las tabletas disolubles deben colo-
carse en 90 6 120 mL liquido (por
ejemplo, agua o jugos citricos) antes
de usar, y esperar hasta que se disuel-
van completamente por 1 minuto. La
solucién concentrada de Metadona
debe ser mezclada con 100 6 150
mL de liquido (por ejemplo, agua o
jugos citricos).

Advertencia complementaria

Este fdrmaco solo debe emplearse
como analgésico en el dolor severo
causado por enfermedades termina-
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les como cancer. Este farmaco debe-
ra ser utilizado sélo por profesionales
experimentados y en ambientes que
posean equipos asi como farmacos
para procedimientos de reanima-
cion. Se debe evaluar siempre la rela-
cién riesgo-beneficio en enfermedad
respiratoria, arritmias cardiacas o
convulsiones, la inestabilidad emo-
cional o ideas suicidas, colelitiasis,
insuficiencia hepatica e insuficiencia
renal. Evitar la ingesta de bebidas
alcohdlicas durante el tratamiento
con Metadona. En pacientes que
desarrollaron dependencia fisica, la
suspension de la dosis fue gradual.

MORFINA
CLORHIDRATO/
SULFATO

Tableta 10 mg, 30 mg, 60 mg y
100 mg

Inyectable 10 mg/1 mL,

20 mg/1 mL

Solucion 10 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) Dolor severo. (2) Infarto agudo de
miocardio (farmaco de eleccion para
el dolor por IMA). (3) Edema pulmo-
nar agudo secundario e insuficiencia
ventricular izquierda (coadyuvante
del tratamiento).

Dosis

Dolor por infarto agudo de mio-
cardio

Adultos:

IV 4 a 10 mg, alternativamente 5 a
20 mg IM (paciente de 70 Kg).
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Medicacion preoperatorio
Adultos:

IM/IV 8 a 10 mg.

Analgésico

Adultos:

VO 10 a 30 mg ¢/4 h pudiendo incre-
mentarse hasta 75 mg segun necesi-
dad y tolerancia. Alternativamente 4
a 15 mg IM/IV lento. Con la formula-
cion de liberacién prolongada iniciar
con 30 mg VO ¢/12 hy ajustar segun
necesidad y tolerancia.
VO10a30mgé5amgiMoSCded
a 10 mg diluido en 4 a 5 mL de agua
estéril para inyeccion IV lenta; repetir
¢/4 h, segun necesidad.

Nihos:

IM/SC 100 a 200 ug/Kg 6 IV 50 a 100
1g/Kg en forma lenta; repetir ¢/4, se-
gun necesidad

Farmacocinética

Biodisponibilidad 12 % a 36 %. Ab-
sorcion rapida en el TGl y via paren-
teral. La velocidad varia de acuerdo
a la formulacion. Su distribucion es
amplia en rifiones, higado, pulmones
y bazo, pobre en musculos y cerebro,
cruza la BHE, se encuentra en el LCR
como metabolitos, cruza la placenta,
se excreta en leche materna. Se une
a proteinas plasmaticas en 33 a 37%.
Metabolismo hepatico y en mucosa
intestinal a morfina 6-glucorénido
con efecto analgésico y morfina 3-
glucorénido responsable del dolor
paraddjico. Importante efecto de
primer paso. Su t, , es de 84 minutos
a 144 minutos. Excrecion renal 85 %,
inalterado 9 a 12 %, biliar 7 a 10 %.

Precauciones
(1) Embarazo: atraviesa la barrera
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placentaria, el uso regular materno
puede producir dependencia fisica en
el feto; estudios no han demostrado
teratogenicidad. (2) Lactancia: se
excreta en leche materna, los estu-
dios realizados no han demostrado
problemas. (3) Pediatria: los meno-
res de 2 afios son mas susceptibles a
los efectos depresores respiratorios;
puede producir excitacion paraddjica.
(4) Geriatria: son mas susceptibles a
los efectos adversos, especialmente
depresores respiratorios y retencion
urinaria; debido a la disminucion de
su depuracion renal se recomienda
ajustar la dosificacion. (5) Insufi-
ciencia renal: incrementa el riesgo
a los efectos depresores respiratorios
y retencién urinaria, se recomienda
ajustar la dosis. (6) Insuficiencia he-
patica: se prolonga la accion de la
morfina; algunos estudios recomien-
dan prolongar el intervalo de dosifi-
cacion de 1,5 a 2 veces la normal. (7)
Enfermedad pulmonar obstructiva
crénica incluyendo crisis asmatica:
riesgo de exacerbaciones. (8) Enfer-
medad inflamatoria severa: puede
incrementar el riesgo, especialmente
con dosis multiple; puede oscurecer-
se el diagndstico en casos de abdo-
men agudo.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la Morfina, insu-
ficiencia respiratoria aguda y diarrea
aguda toxigénica, sea tipo colitis
pseudomebranosa inducida por an-
tibidticos o intoxicacion alimentaria
(menor capacidad de eliminacion de
toxinas), estado epiléptico, hiperten-
sion endocraneana, tratamiento si-
multaneo con IMAO o hasta 14 dias
después de su suspension.




Reacciones adversas

Frecuentes: somnolencia, constipa-
cién, mareo, aumento de la sudora-
cion y flushing facial (liberacion de
histamina), ndusea, vomito.

Poco frecuentes: depresion res-
piratoria, nerviosismo, confusion,
mareo, cefalea, pérdida del apetito,
sequedad bucal, irritacion gastro-
intestinal, disminucion del volumen
urinario, espasmo uretral, reaccion
alérgica, hipotension palpitaciones,
diplopia o vision borrosa.

Raras: convulsiones, alucinaciones,
depresion mental, estimulacion para-
dojica del SNC (especialmente en ni-
fos), rigidez muscular, ileo paralitico
0 megacolon toéxico, espasmo biliar,
pesadillas, zumbidos, hipertension ar-
terial, urticaria, prurito, rash cutaneo.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Tratamiento
sintomatico y de soporte, inducir
la emesis o realizar lavado géstrico.
Mantener una via aérea adecuada
con respiracion controlada o asisti-
da; administrar Naloxona 0,4 a 2 mg
en dosis Unica IV o seguir con infu-
sién IV continua seguin sea el caso.
En pacientes que hayan desarrolla-
do dependencia fisicas, la Naloxona
debera emplearse con cautela por el
riesgo de precipitar un sindrome de
abstinencia agudo. Administrar flui-
doterapia, vasopresores y monitori-
zar en forma estricta al paciente.

Interacciones

Alcohol y depresores del SNC:
pueden producir hipotension. Efec-
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tos depresores aditivos sobre el SNC
y respiratorio; es recomendable re-
ducir la dosis de uno o ambos far-
macos.

Medicacion con accién anticolinér-
gica: incrementa el riesgo de severa
constipacion, pudiendo ocasionar
ileo paralitico y/o retencién urinaria.
Inhibidores de la MAO, furazolido-
na, procarbazina, selegilina, anti-
depresivos triciclicos: contraindica-
do, puede producir efectos severos
graves, excitacion inmediata, diafo-
resis, rigidez, hipertension, hipoten-
sion, hiperpirexia, colapso cardiovas-
cular, depresion respiratoria grave,
coma, convulsiones. Se recomienda
reducir la dosis a /2 de la usual.
Metoclopramida: se antagonizan
los efectos sobre la motilidad gastro-
intestinal.

Bloqueadores neuromusculares:
pueden incrementar los efectos de-
presores respiratorios, pudiendo
ocasionar paralisis o apnea.
Zidovudina: disminuye el metabo-
lismo de zidovudina.

Warfarina: posible riesgo de mayor
efecto anticoagulante.

Rifampicina, Fenitoina, Digoxina:
riesgo de acumulacion de morfina.
Anfetaminas: pueden potenciar el
efecto analgésico y toxico de la mor-
fina.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar los resultados de ami-
lasa, lipasa, AST, ALT, LDH, fosfatasa
alcalina, bilirrubina, presién del li-
quido cefalorraquideo, estudios de
vacio gastrico o visualizacion hepa-
tobiliar con disofenina marcada con
tecnecio.
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Almacenamiento y estabilidad

Almacenar preferiblemente entre 15
y 30°C en ambiente seco protegido
de la luz solar.

Informacion basica para el pa-
ciente

Debe ser administrada sélo por per-
sonal capacitado. La inyeccién inad-
vertida muy cerca de un tronco ner-
vioso puede provocar pardlisis moto-
ra-sensorial. Verificar la presentacion
para que la via de administracién sea
la correcta. La administracion IV ra-
pida aumenta el riesgo de depresion
respiratoria.

Advertencia complementaria

Este farmaco solo debe emplearse
como analgésico en dolor por IMA
o cronico severo y el cual, ademas,
no remita con otros farmacos me-
nos toxicos. Este farmaco debera
ser utilizado soélo por profesionales
experimentados y en ambientes que
posean equipos asi como farmacos
para procedimientos de reanima-
cion. Evaluar la relacion riesgo be-
neficio en las siguientes condiciones:
crisis asmaticas o enfermedad res-
piratoria, arritmias cardiacas o con-
vulsiones, la inestabilidad emocional
o ideas suicidas, colelitiasis, cirugia
gastrointestinal o sospecha de cua-
dros quirtrgicos abdominales, insu-
ficiencia hepatica, hipotiroidismo,
enfermedad intestinal inflamatoria
severa, estenosis uretral, hipertrofia
u obstruccion prostatica, insuficien-
cia renal. Puede crear habito, evitar
la ingesta de bebidas alcohdlicas.
Puede producir dependencia fisica y
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sintomas de abstinencia. En pacien-
tes que desarrollaron dependencia
fisica, la suspension de la dosis debe
ser gradual. La suspension brusca
puede desencadenar sindrome de
abstinencia agudo el cual se resuel-
ve en 5 a 14 dias. Puede presentarse
sindrome de abstinencia crénico que
dura de 2 a 6 meses. Si se presenta
somnolencia no se debera conducir
vehiculos ni operar maquinaria pe-
sada.

PETIDINA
CLORHIDRATO R:B, D

Inyectable 50 mg/mL x 2 mL

Indicaciones

(1) Alivio del dolor moderado a seve-
ro. (2) Coadyuvante de la anestesia
general y local. (3) Analgesia obs-
tétrica.

Dosis

Adultos: Analgésico: 50 a 150 mg
IMoSCc¢3adhd15a35mgh
infusion IV, seguin necesidad.
Coadyuvante de la anestesia: 50 a
100 mg IM o sc, 30 a 90 min previo
a la anestesia o fracciones repetidas
de dosis de una soluciéon 10 mg/mL
IV lenta o infusion IV de una solucién
de 1 mg/mL.

Analgésica obstétrica: 50 a 100 mg
IM o SC, en el periodo periparto
(contracciones regulares) que pue-
den repetirse 1 a 3 h después.
Ninos: Analgésico: 1,1 a 1,76 mg/kg
IM o SC, ¢/3 a 4 h, segun necesidad.
No exceder de 100 mg.




Coadyuvantes de la anestesia: 1a 2,2
mg/kg IM o sc, 30 a 90 min previos a
la anestesia. No exceder de 100 mg.

Farmacocinética

Aproximadamente el 80 a 85 % de
dosis administrada por via intramus-
cular se absorbe dentro de las 6 h
siguientes a su administracién, con
una duraciéon de 2 a 4 h de anal-
gesia. Cruza la barrera placentaria
y aparece en leche materna. Se re-
porta unién a proteinas en 60 a 80
% aproximadamente. Se metaboliza
principalmente en tejido hepatico
via hidrolisis y posterior conjugacion
con acido glucurénico (via princi-
pal); también ocurre demetilacion a
normeperidina (metabolito activo)
seguido de hidrolisis y posterior con-
jugacion con acido glucurénico. El
t,, de petidina es 23 h en neonatos,
25a4d4henadultosy7a 1l hen
adultos con enfermedad hepética. El
t,, de normeperidina es de 15 a 30
h. Excrecion renal.

Precauciones

(1) Embarazo: evitar su uso prolon-
gado en el tercer trimestre por riesgo
de depresion respiratoria neonatal,
estasis gastrica y riesgo de neumonia
aspirativa durante la labor de parto.
Categoria de riesgo para el emba-
razo: B o D (si se usa en periodos
prolongados o en altas dosis a tér-
mino). (2) Lactancia: se excreta en
leche materna, los estudios realiza-
dos no han demostrado problemas.
(3) Pediatria: menores de 2 afos
son mas susceptibles a los efectos,
especialmente a la depresion respi-
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ratoria; puede producir excitacion
paraddjica. (4) Geriatria: son mas
susceptibles a los efectos adversos,
especialmente depresion respirato-
ria. Es necesario disminuir las dosis
o prolongar los intervalos, debido a
que son mas propensos a la obstruc-
cion o hipertrofia prostatica e insufi-
ciencia renal. (5) Insuficiencia renal
severa: se incrementa el riesgo a las
convulsiones u otros efectos adver-
sos; se recomienda reducir las dosis.
(6) Insuficiencia hepatica: puede
precipitar coma; puede ser necesario
un ajuste de dosis. (7) Insuficiencia
respiratoria aguda o crisis asma-
tica. (8) Enfermedad inflamatoria
Intestinal severa. (9) Arritmias car-
diacas o historia de convulsiones.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a petidina, insufi-
ciencia respiratoria aguda y diarrea
aguda toxigénica, sea tipo colitis
pseudomembranosa inducida por
antibidticos o intoxicacion alimenta-
ria (menor capacidad de eliminacién
de toxinas).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales, no se recomien-
da inducir al vomito por riesgo de
aspiracion, si se presenta depresion
del SNC y convulsiones. Tratamiento
especifico con administracion de na-
loxona; adultos y nifos: inicial, 0,4 a
2 mg 1V, repetir la dosis cada 2 a 3
minutos, segin necesidad, hasta 10
mg; neonatos: 10 a 30 ug/kg IV.

Reacciones adversas
Frecuentes: nausea, vomito, cons-
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tipacién; somnolencia, vértigo, de-
presién respiratoria, hipotension,
induce la liberacion de histamina
(disminucion de la presion arterial,
sudoracion); debilidad inusual.

Poco frecuentes: atelectasia, reac-
cién alérgica broncoespastica, ede-
ma laringeo; convulsiones, cefalea,
nerviosismo, movimientos muscula-
res incontrolados, espasmo biliar o
ureteral; diplopia o vision borrosa;
sequedad de mucosas, irritacion
gastrointestinal, anorexia; efecto an-
tidiurético.

Raras: estimulacion  paraddjica
del SNC, alucinaciones, depresion
mental; ileo paralitico o megacolon
toxico.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol u otros depresores del
SNC, incluyendo otros opiaceos,
anestésicos generales, tranquili-
zantes, sedantes, hipnéticos, an-
tidepresivos triciclicos: incrementan
la depresion del SNC, respiratorio y
cardiovascular (hipotension); incre-
menta el riesgo de habituacion.
IMAO: puede producir reacciones
impredecibles, severas y algunas
veces fatales, que incluyen: excita-
cion, sudoracion, rigidez y severa hi-
pertension; o en algunos pacientes,
hipotensién, depresiéon respiratoria
severa, coma, convulsiones, hiper-
pirexia y colapso cardiovascular; no
usar simultaneamente hasta 14 a 21
dias después de haber discontinuado
el uso de IMAO.

Fenitoina o rifampicina en uso
crénico: pueden precipitar sindro-

me de abstinencia, por probable
induccién del metabolismo micro-
somal hepatico.

Bloqueadores  neuromusculares:
efectos aditivos sobre la depresion
respiratoria, pudiendo producir ap-
nea o paralisis.

Alimentos

Glucosa puede causar hiperglicemia.
Monitorear la concentracion de glu-
cosa sanguinea.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede aumentar la actividad de ami-
lasa y lipasa plasmaticas, debido a la
contraccion del esfinter de oddi. La
utilidad diagnostica de la determi-
nacion de estas enzimas puede estar
comprometida hasta 24 h después
de administrado el medicamento.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15 a 30 °C, a me-
nos que el fabricante especifique de
otra manera. Mantener en envases
bien cerrados. Evitar la congelacion.
Proteger de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Evitar el consumo de bebidas alco-
holicas u otros depresores del SNC.

Advertencia complementaria

Es incompatible fisica/quimicamente
con soluciones que contienen barbi-
taricos, aminofilina, heparina sédica,
bicarbonato de sodio, morfina, tetra-
ciclina, hidrocortisona, metilpredni-
solona, metilcilina y nitrofurantoina.




2.3. Antigotosos

ALOPURINOL
Tableta 100 mg

R:C

Indicaciones

(1) Artritis gotosa cronica primaria
o secundaria. (2) Profilaxis y trata-
miento de hiperuricemia (secundaria
a discrasias sanguineas o lisis de tu-
mores provocados por quimiotera-
pia) y nefropatia inducida por acido
urico. (3) Profilaxis de litiasis renal
por écido Urico y oxalato de calcio.

Dosis

Discontinuar el tratamiento durante
las crisis agudas de gota y reiniciarlo
progresivamente al ceder el cuadro
agudo. Si bien el rango terapéutico
es entre 100 y 800 mg, la mayoria
de pacientes responden adecuada-
mente con dosis de 300 mg/d como
dosis Unica, Después de 48 h pue-
de ser necesario ajustar la dosis, de
acuerdo a la respuesta del paciente.

Adultos: Artritis gotosa: inicialmen-
te, 100 mg VO, 1 v/d, incrementando
100 mg semanal, hasta un maximo
de 800 mg/d. Mantenimiento, 200 a
300 mg (gota leve) 6 400 a 600 mg
VO (gota moderadamente severa),
1 v/d.

Profilaxis de hiperuricemia por tera-
pia antineoplasica: inicialmente, 600
a 800 mg/d VO, comenzar 2 a 3 d
antes de iniciar la quimioterapia o
radioterapia.

Mantenimiento, de acuerdo a deter-
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minaciones séricas de acido Urico.
Litiasis por acido drico: 100 a 200
mg ¢/6 a 24 h 6 300 mg/d.

Litiasis por oxalato célcico: 200 a 300
mg/d VO, en una o varias tomas.

En insuficiencia renal: de acuerdo a
la depuracion de creatinina.

Depuracion de
creatinina Dosis
(mL/min)
10-20 200 mg/d
3-10 100 mg/d
<3 100 mg a intervalos
superiores a 24 h

Ninos: menores de 6 afos: 50 mg
VO ¢/8 h.

De 6 a 10 afios: 100 mg VO ¢/8 h 6
300 mg VO 1 v/d.

Farmacocinética

Luego de la administraciéon por via
oral, alrededor de un 80 a 90 % se
absorbe a nivel del TGI. Distribucion
amplia en la mayoria de fluidos y
tejidos del organismo; se excreta en
la leche materna. El alopurinol y su
metabolito (oxipurinol) no se unen
a Proteinas plasméticas. Es metabo-
lizado por la xantina oxidasa princi-
palmente en el higado a su metabo-
lito activo oxipurinol. Su t, , es de 1
a 3 h como Alopurinol y de 12 a 30
h como oxipurinol. Excrecién princi-
palmente renal, un 10 % de la dosis
se excreta como alopurinol y aproxi-
madamente el 70 % se excreta como
oxipurinol; el resto se puede excretar
en las heces. El alopurinol y oxipuri-
nol son dializables
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Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados que demues-
tren problemas. Categoria de riesgo
para el embarazo: C. (2) Lactancia:
se excreta en la leche materia, sin
embargo, no se han determinado
efectos adversos en el lactante. (3)
Pediatria: estudios realizados no
han demostrado problemas, su uso
debe limitarse a ninos con desérde-
nes congénitos del metabolismo de
las purinas o hiperuricemia secun-
daria a neoplasias o quimioterapia
de cancer. (4) Geriatria: no se han
demostrado problemas, este grupo
es mas sensible a los efectos de este
farmaco; se recomienda ajustar la
dosis en casos de insuficiencia renal.
(5) Insuficiencia renal: corregir las
dosis, segun la depuracién de crea-
tinina. (6) Insuficiencia hepatica:
no se han realizado estudios que
demuestren la necesidad de ajustar
la dosis. (7) Insuficiencia cardia-
ca, congestiva, diabetes mellitus
e hipertension arterial: producen
acumulacion del metabolismo oxi-
purinol, incrementando el riesgo
para ocasionar severas reacciones
alérgicas, otros efectos adversos e
insuficiencia renal.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al alopurinol

Reacciones adversas

Frecuentes:  dermatitis
(rash, ictiosis).

Poco frecuentes: diarrea, indiges-
tion, nausea o vomito, dolor abdo-
minal, somnolencia, cefalea.

Raras: nausea, vomito, escalofrios,

alérgica
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dolores musculares y fiebre; neuri-
tis periférica; necrélisis epidérmica
téxica (enrojecimiento, sensibilidad,
prurito, escozor, piel escamosa o
irritacion ocular), dermatitis exfolia-
tiva, eritema multiforme, sindrome
de Stevens-Johnson; discrasias san-
guineas, incluyendo agranulocitosis,
anemia, anemia aplasica, leucopenia,
pancitopenia o trombocitopenia: li-
tiasis renal por xantina, insuficiencia
renal aguda.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones
Medicamentos

Inhibidores de la ECA: incremento
del riesgo de toxicidad de los IECA,
especialmente en insuficiencia renal.
Ampicilina y amoxicilina: el uso
simultdneo con alopurinol puede
aumentar significativamente la inci-
dencia de rash cutaneo.
Anticoagulantes: aumento del ries-
go de hemorragias.

Ciclosporina: riesgo de nefrotoxici-
dad al elevarse los niveles plasmati-
cos de este inmunosupresor.
Azatioprina, mercaptopurina y ci-
clofosfamida: se incrementa la toxi-
cidad de estos citotoxicos, especial-
mente, sobre la médula 6sea.
Clorpropamida: incremento  del
riesgo de hipoglicemia.

Alimentos

La absorcion disminuye con los ali-
mentos. Se recomienda administrar
después de las comidas para evitar la
irritacion gastrointestinal.




Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Actividad sérica de fosfatasa al-
calina, concentraciones séricas de
bilirrubina y actividad sérica de
transaminasa: pueden aumentar los
valores fisiolégicos/analiticos.
Concentraciones de nitrogeno
ureico en sangre y concentracio-
nes séricas de creatinina: pueden
aumentar los valores fisioldgicos/
analiticos.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15y 30 °C. Con-
servar en envases herméticos.

Informaciéon basica para el pa-
ciente

Al primer signo de rash, sangre en la
orina, irritacion ocular, hinchazén de
labios o boca, discontinuar la medi-
cacion y consultar inmediatamente
a su médico. Mantener una ingesta
adecuada de liquidos (minimo 2 L/d)
durante la terapia para prevenir la
litiasis renal. Puede ocasionar som-
nolencia, en este caso no realizar ac-
tividades que requieran un estado de
alerta, como manejar vehiculos.

COLCHICINA
Tableta 0,5 mg

R:D

Indicaciones
Artritis gotosa aguda o crénica

Dosis
Adultos: Artritis gotosa aguda: ini-
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cialmente, 0,5a 1 mg VO ¢/1 a2 h,
hasta que ocurra uno de los siguien-
tes efectos: alivio el dolor, reacciones
adversas (vomito o diarrea) o se lle-
gue a una dosis total de 5 a 6 mg.
Profilaxis (periodo intercritico o gota
tofacea): 0,5a 1,5 mg/d.

Farmacocinética

Luego de la administracion oral se
absorbe a nivel del TGI. Presenta
circulacion enterohepatica. La col-
chicina es rapidamente removida del
plasma en diversos tejidos: leucoci-
tos, rifidn, bazo e higado; no e distri-
buye en corazén, musculo esqueléti-
co y cerebro. Baja union a proteinas
plasmaticas (30 %). Es parcialmente
metabolizado en el higado por des-
acetilacion. Su t, , es de 12 a 30 min.
Excrecion biliar principalmente, el 10
a 20 % se excreta por via renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados, sin embargo,
se han reportado varios casos de
aborto. Categoria de riesgo para el
embarazo: D. (2) Lactancia: se ex-
creta en la leche materna, no se han
observado efectos adversos en lac-
tantes durante los primeros 6 meses.
(3) Pediatria: no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
problemas: la seguridad y eficacia no
han sido establecidas. (4) Geriatria:
son mas susceptibles a los efectos
toxicos (5) Insuficiencia renal: in-
crementa el riesgo de toxicidad acu-
mulativa, puede requerir ajuste de
dosificacion. (6) Insuficiencia hepa-
tica: se incrementa la toxicidad, es
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necesario ajustar la dosificacion. (7)
Alcoholismo activo, desdrdenes
gastrointestinales: incrementa el
riesgo de hemorragia gastrointes-
tinal. (8) Discrasias sanguineas e
insuficiencia cardiaca: pueden in-
crementarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a colchicina, concu-
rrente insuficiencia renal y hepética.

Reacciones adversas

Frecuentes: diarrea, niusea, vomi-
to, dolor abdominal.

Poco frecuentes: pérdida del ape-
tito, caida del cabello (por uso pro-
longado).

Raras: reacciones de hipersensibili-
dad (incluyendo dermatosis y angio-
edema); con el uso prolongado, dis-
crasias sanguineas (agranulocitosis,
trombocitopenia o anemia aplasica);
miopatia en pacientes con falla he-
patica o renal.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales

Interacciones

Medicamentos

Vitamina B12: disminuye la absor-
cion de esta vitamina.
Medicamentos que producen dis-
crasias sanguineas, depresores de la
médula 6sea y radioterapia: incre-
mentan los efectos depresores de la
médula dsea, es necesario reducir la
dosificacion.

Fenilbutazona: aumenta el riesgo de
leucopenia, trombocitopenia y de-
presion médula dsea.

AINEs, alcohol: aumenta el riesgo de
ulceracion o hemorragia gastrointes-
tinal.

Alimentos

Induce Malabsorcion reversible de
vitamina B12.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Aumento de los valores de pruebas
Hepaticas (fosfatasa alcalina y tran-
saminasas séricas) y disminucion del
recuento plaquetario.

Andlisis de orina para detectar glo-
bulos rojos o hemoglobina: la colchi-
cina puede producir falsos positivos

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15 a 30 °C. Con-
servar en envases fotoprotectores.
Mantener en envases bien cerrados.

Informacion basica para el pa-
ciente

Evitar el alcohol. Es posible que el
consumo de alcohol en grandes can-
tidades aumente el riesgo de toxici-
dad gastrointestinal; también puede
aumentar las concentraciones de 4ci-
do urico disminuyendo la eficacia del
medicamento.

Advertencia complementaria

Se recomienda una disminucién de
la dosificacion si aparece debilidad,
pérdida del apetito, nauseas, vomi-
tos o diarrea.




2.4. Antirreumaticos modi-
ficadores de la enferme-
dad.

DE USO RESTRINGIDO:

AUROTIOMALATO
SODICO

Inyectable 50 mg/mL

R:C

Indicaciones

Artritis reumatoide, incluyendo la
juvenil.

Dosis:

Adultos: Inicialmente, 10 mg IM la
primera semana; 25 mg IM la segun-
da semanay después 25 a 50 mg IM,
¢/sem hasta obtener respuesta tera-
péutica deseada o presente toxicidad
0 una dosis acumulada de 1 g IM.
Mantenimiento: 25 a 50 mg ¢/2 sem
por 2 a 20 sem, luego 25 a 50 mg IM
¢/3 a4 sem indefinidamente.
Nifos: Inicialmente, 10 mg IM la
primera semana: después 1 mg/kg
semanal hasta obtener la respuesta
terapéutica deseada o presente toxi-
cidad, no exceder de 50 mg/dosis.
Mantenimiento: 1 mg/kg IM ¢/2 sem
por 2 a 20 sem, luego ¢/3 a 4 sem.

Farmacocinética

Se absorbe rapidamente después
de la inyeccion intramuscular. Ele-
vada union a proteinas plasmaticas,
aproximadamente 85 a 95 %. Su t,,
depende de la dosis y duracion del
tratamiento (después de 1 dosis de
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50 mg: 3 a 27 dias, 3 dosis: 14 a
40 dias, mas de 11 dosis: mayor a
168 dias). Se desconoce su destino
metabolico, pero se cree que estos
compuestos no se descomponen a
oro elemental. Excrecion renal prin-
cipalmente (60 a 90 %), muy lenta-
mente, del 10 al 40 % fecal, mayori-
tariamente por secrecion biliar.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados en humanos.
Categoria de riesgo para el embara-
zo: C. (2) Lactancia: se excreta en
la leche materna, no se recomienda
por riesgo potencial a severos efec-
tos adversos. (3) Pediatria: los estu-
dios no han demostrado problemas,
se recomienda limitar su uso en esta
indicacion (4) Geriatria: estudios no
han demostrado problemas que in-
diquen limitar su uso, es recomenda-
ble monitorizar la funcién renal (5)
Insuficiencia renal: reducir la dosi-
ficacion para pacientes con filtracion
glomerular (FG) menor a 50 mL/min.
No requiere reduccion en casos de FG
mayor a 50 mL/min. (6) Insuficiencia
hepatica: no se recomienda ajustar
dosificacion (7) Discrasias sangui-
neas o antecedentes de agranulo-
citosis o diatesis hemorragica. (8)
Pacientes inmunosuprimidos (9)
Sindrome de Sjogren en artritis
reumatoide. (10) Evitar exposicion
al sol o la luz ultravioleta por ries-
go de rash cutaneo.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al aurotiomalato
sodico, pacientes con aplasia medular
u otras enfermedades hematoldgicas




2. ANALGESICOS, ANT\PIRETICOS, ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS,
ANTIGOTOSOS Y ANTIRREUMATICOS MODIFICADORES DE LA ENFERMEDAD

severas, dermatitis exfoliativa, ente-
rocolitis necrotizante, lupus eritema-
toso sistémico, fibrosis pulmonar.

Reacciones adversas

Puede ocurrir en cualquier momento
del tratamiento o meses después de
suspendido éste.

Frecuentes: prurito, rash dérmico
(severo con exposicion solar), gingi-
vitis, sabor metalico, estomatitis.
Poco frecuentes: proteinuria, dolor
articular.

Raras: dolor abdominal, disminucién
del apetito, diarrea, nausea, entero-
colitis ulcerativa, hepatotoxicidad;
shock anafilactico , reaccion alérgica,
dermatitis, convulsiones, sindrome
de Guillain Barré, alucinaciones, neu-
ropatia periférica; agranulocitosis,
anemia aplasica, eosinofilia, bron-
quitis, fibrosis pulmonar, pneumoni-
tis intersticial; glomerulitis, hematu-
ria, sindrome nefrético, conjuntivitis,
Ulcera corneal.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Tratamiento
especifico, administrar antidoto, di-
mercaprol 3 a 5 mg/kg/dosis IM, c/4
h los 2 primeros dias, luego 2,5 a
3 mg/kg/dosis IM c/6 h. por 2 dias;
continuar después ¢/12 h por una se-
mana; otra alternativa: Penicilamina:
adultos 15 a 40 mg/kg/d VO, maximo
hasta 250 a 500 mq ¢/6 h y en ni-
fios 20 a 30 mg/kg/d VO ¢/12 a 24 h,
antes de las comidas. Acetilcisteina
se usa para remover y redistribuir el
oro, y reducir las reacciones hemato-
|6gicas; dosis 3 a 6 g/d IV por 7 dias.
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Interacciones

Medicamentos

Penicilamina: se incrementa el ries-
go de efectos adversos hematologi-
cos y/o renales severos.
Medicamentos hepatotdxicos, ne-
frotoxicos, depresores de la médu-
la 6sea: efectos toxicos aditivos.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Hematocrito, concentracion de he-
moglobina, recuento de plaquetas,
recuento de leucocitos: pueden dis-
minuir los valores fisioldgicos/anali-
ticos

Pruebas de funcién hepatica: pueden
producirse anomalias de los fisiol6gi-
cos/analiticos

Concentraciones de proteinas en ori-
na: pueden aumentar

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15 a 30 °C. Prote-
ger de la luz. Evitar la congelacion.
No usar la solucion si el color es mas
oscuro que amarillo pélido.

Informacion basica para el pa-
ciente

Comunicar a su médico, si previa-
mente estuvo con medicaciéon an-
tiartritica, especialmente con penici-
lamina. La administracion es sélo por
via intramuscular.

Advertencia complementaria

Solo se debe administrar mediante
inyeccion intramuscular, preferible-
mente en el gluteo. Puede producir
dolor de las articulaciones después de
una inyeccion (durante 1 6 2 dias).




ANTIALERGICOS Y
MEDICAMENTOS EMPLEADOS
EN ANAFILAXIA

En el tratamiento de las alergias,
incluida la anafilaxis es necesario
la utilizacion de diferentes grupos
de farmacos que puedan controlar
los sintomas de estos procesos cli-
nicos, dependiendo del grado de
severidad, entre éstos se encuen-
tran, la Epinefrina (Adrenalina),
glucocorticoides  (Dexametasona,
Hidrocortisona), o antihistaminicos
antagonistas de los receptores H1
(Clorfenamina).

La Epinefrina es un farmaco adre-
nérgico de primera eleccion en el
shock anafilactico; en reacciones
anafilacticas agudas afines, actua
sobre los receptores alfa-2, beta-1
y beta-2, principalmente a nivel vas-
cular, cardiaco y bronco pulmonar,
respectivamente.

Los glucocorticoides (Dexametaso-
na, Hidrocortisona) son farmacos
antiinflamatorios, inmunosupresores
y antialérgicos que actlan favora-
blemente en el shock anafilactico al
inhibir la sintesis y liberacion de me-
diadores quimicos de la inflamacion
(prostaglandinas, tromboxanos, leu-
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cotrienos, citoquinas, entre otros),
asi como la inhibicion de la fagocito-
sis y liberacion de enzimas lisosoma-
les, contribuyendo significativamen-
te a revertir la sintomatologia de los
procesos alérgicos.

Los antihistaminicos H1 son un gru-
po variado de farmacos que previe-
nen o controlan en variados grados
la mayoria de los efectos de la hista-
mina, incluyendo urticaria y prurito,
al antagonizar competitivamente los
receptores H1. Estos agentes se pue-
den clasificar teniendo en conside-
racion su grupo quimico (derivados
de la etanolamina, etilendiamina,
piperidina, piperazina o propilami-
na, a este ultimo grupo pertenece la
Clorfenamina o Clorfeniramina), o
si atraviesan o no la barrera hemato-
encefélica (sedantes —Clorfenamina-
y no sedantes).

La Clorfenamina se caracteriza por
presentar una vida media corta y un
inicio de accidon rapida, lo cual es
aprovechado para su uso en proce-
sos alérgicos agudos.
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CLORFENAMINA
MALEATO
Inyectable 10 mg/mL

Jarabe 2 mg/5mL
Tableta 4 mg

R:B

Indicaciones

(1) Reacciones alérgicas cutaneas,
urticaria, dermografismo, urticaria
asociada a reacciones tranfusionales,
picaduras de insectos. Reacciones
anafilacticas y angioedema (coadyu-
vante de adrenalina). (2) Rinorrea y
estornudos asociados a resfrio co-
mun. (3) Rinitis alérgica (perenne o
estacional) o vasomotora, conjunti-
vitis alérgica.

Dosis

Adultos: VO 4 mg ¢/ 4 a 6 h segun
necesidad, no exceder dosis maxima
de 24 mg/d

IV'5a 20 mgIM o SC en dosis Unica
segun necesidad, no exceder de do-
sis maxima 40 mg/d

Ninos: 1 a2 anos VO 0,0875 mg/Kg.
c/6 h

2 a5anos VO 1 mg ¢/12 h, 1 mg
¢/4 a 6 h, no exceder dosis maxima
de 6 mg/d.

6 a 12 afios VO 2 mg ¢/4 a 6 h no
exceder dosis maxima de 12 mg/d.

Farmacocinética

Absorcion en el TGI, los alimentos
retardan la absorcién pero no la
disminuyen. Distribucion amplia, se
excreta en leche materna, cruza la
barrera hematoencefalica, se une a
proteinas plasmaticas en un 72 %.
Metabolismo hepatico y en el TGI,

O

presenta efecto de primer paso, su
t,, es 20 h = 5 h. Excrecion renal,
principalmente como metabolitos.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios que demuestren proble-
mas. (2) Lactancia: se desconoce
si se excreta en leche materna. (3)
Pediatria: en recién nacidos y pre-
maturos, pueden producir excitacion
del SNC y convulsiones, en nifios
reacciones paraddjicas con hiperex-
citabilidad. (4) Geriatria: son mas
sensibles a efectos adversos como
sedacion, confusion e hipotension,
sequedad de boca y retencién uri-
naria. (5) Insuficiencia renal: no
requiere ajuste de dosificacion, tam-
poco en hemodialisis o dialisis peri-
toneal. (6) Insuficiencia hepatica:
no se han realizado estudios adecua-
dos. (7) Retencion urinaria: puede
agravarse. (8) Glaucoma de angulo
estrecho: puede precipitarse glau-
coma agudo.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a clorfenamina,
usos simultaneos de inhibidores de
la MAQ, pacientes con crisis asmati-
ca, recién nacidos.

Reacciones adversas

Frecuentes: somnolencia, espesa-
miento o sequedad de las mucosas
bronquiales.

Poco frecuentes: excitacion, nervio-
sismo, inquietud o irritabilidad (reac-
cién paraddjica); retencion urinaria,
sequedad de boca, vision borrosa y
dolor abdominal (efectos antimus-




carinicos); rash cuténeo, discrasias
sanguineas, arritmias cardiacas.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Tratamiento sintomético y de so-
porte. Medidas generales. Inducir la
emesis con jarabe de ipecacuana o
realizar lavado géstrico, utilizar ca-
tarticos salinos, administrar vasopre-
sores para controlar la hipotension.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol, depresores del SNC: in-
crementa efectos depresores sobre
el SNC.

Anticolinérgicos: efectos aditivos.
Inhibidores de la MAO, furazolido-
na, procarbazina: pude prolongar e
intensificar los efectos anticolinérgi-
cos y depresores del SNC.
Aminoglucdsidos, AINEs, vanco-
micina, cloroquina, quinidina,
hidroxicloroquina, carboplatino,
cisplatino, Furosemida: puede
enmascarar los efectos adversos tal
como ototoxicidad

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar las pruebas de sensibi-
lidad cutanea.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar preferiblemente entre 15
y 30 °C en ambiente seco protegido
de la luz solar. Mantener el farmaco
fuera del alcance de los nifos.

Informaciéon basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento con alimen-
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tos, agua o leche para minimizar la
irritacion gastrica. Evitar la ingestion
de alcohol u otro depresor del SNC.
Esta medicacion puede producir
somnolencia y dificultar la percep-
cién, por lo que se debe tener pru-
dencia cuando realice actividades
que requieran de buenos reflejos o
lucidez, como por ejemplo conducir
automoviles.

Advertencia complementaria

No se recomienda el uso simulta-
neo con inhibidores MAO. Evaluar
la relacion riesgo-beneficio en las
siguientes condiciones: obstruccién
del cuello vesical, hipertrofia pros-
tética, retencion urinaria, glaucoma
de angulo agudo y de &ngulo abier-
to, insuficiencia renal, enfermedad
cardiovascular, asma, ulcera péptica
estenosante, hipertiroidismo, hiper-
tension. Puede causar excitacion, es-
pecialmente en pacientes con asma,
glaucoma o dificultades para orinar
por hipertrofia prostatica. Si la for-
mulacién contiene tartrazina puede
causar reacciones alérgicas en pa-
cientes sensibles.

DEXAMETASONA
Tableta 0,5mg
Inyectable 4mg/mL (como fosfato)

(ver seccion 18.1 Hormonas supra-
rrenales y sucedaneos sintéticos)
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EPINEFRINA

Inyectable 1 mg/ mL
(como clorhidrato o tartrato)

R:C

Indicaciones

(1) Anafilaxia aguda. (2) Angioede-
ma y broncoespasmo severo. (3)
Paro cardio-respiratorio.

Dosis

Shock anafilactico

Adultos: SC/IM 0,5 mg inicialmente
repetidos cada 5 min si es necesario;
después puede administrarse 0,025
a 0,05 mg IV, a intervalos de 5 a 15
min. Alternativamente 0,1 a 0,25 mg
IV lento repetidos a intervalos de 5 a
15 min., o por infusién IV a una velo-
cidad de 0,001 hasta 0,004 mg/min.
Ninos: SC/IM 0,01 mg/ Kg., hasta un
maximo de 0,3 mg, repetidos cada 5
min si es necesario. Alternativamen-
te si fracasa la administracion SC/IM,
administrar IV 0,01 mg/Kg repetidos
a intervalos de 5 a 15 min si es ne-
cesario.

Reacciones anafilacticas, angioede-
ma y broncoespasmo severo
Adultos: IM 6 SC 200 a 500 ug ¢/5 a
15 min de acuerdo a la necesidad, se
puede aumentar la dosis hasta 1 mg.
Ninos: SC 10 ug/Kg ¢/15 min por do-
sis y luego ¢/4 h, segun necesidad.
Paro cardio-respiratorio

Adultos: IV en bolos ¢ intracardiaca
1 mg, repetir ¢/3 a 5 min, segin ne-
cesidad. Alternativamente se puede
administrar 1 mg por via endotra-
queal si se requiere.

Ninos: IV 6 intracardiaca 5 a 10 ug/
Kg ¢/ 3 a 5 min, si es necesario, o se-

guidos de una infusién intravenosa a
una velocidad inicial de 0,1 ug/g/mi-
nuto, si es necesario se incrementara
0,1 ug/Kg/minuto.

Dosis maxima adultos: 1 mg/dosis.
Dosis maxima ninos: 500 ug/dosis,
1,5 ug/Kg/min.

Farmacocinética

Absorcion buena después de la ad-
ministracion IM o SCy pobre con las
dosis habituales, pero aumenta con
dosis mayores. Su distribucién es
amplia en todo el organismo, cru-
za la placenta. Se excreta en leche
materna. Se metabolismo via hepa-
tica, en las terminaciones nerviosas
simpaticas y otros tejidos. Excrecion
renal (muy pequena cantidad). Sut, ,
es de 1 a 3 minutos.

Precauciones

(1) Embarazo: la Epinefrina atravie-
sa la barrera placentaria. (2) Lactan-
cia: se excreta en leche materna, su
uso puede producir efectos adversos
importantes en nifios que reciben
lactancia materna. (3) Pediatria: se
reporta la produccién de sincope en
ninos asmaticos, quienes recibieron
epinefrina. (4) Geriatria: pueden
ser mas sensibles a la accion de este
farmaco. (5) Insuficiencia renal e
Insuficiencia hepética: no se han
realizado estudios adecuados. (6)
Lesién cerebral organica, enfer-
medad cardiovascular, diabetes
mellitus, shock cardiogénico, trau-
matico o hemorrégico.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a Epinefrina.




Reacciones adversas

Frecuentes: taquicardia, cefalea,
nauseas, vomitos, palpitaciones, an-
siedad, nerviosismo, vision borrosa,
palidez y frio en la piel, debilidad.
Poco frecuente: dolor de pecho,
cefalea, hipertension arterial, sensa-
cion de falta de aire, temblores.
Raras: convulsiones, escalofrios, fie-
bre, mareos,

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Principalmente de mantenimiento,
puesto que la epinefrina se inactiva
rapidamente en el organismo. Para
la ansiedad administrar sedantes,
para neutralizar los efectos presores
administrar vasodilatadores de ac-
cién respiratoria rapida o bloquean-
tes beta adrenérgicos.

Interacciones

Anestésicos organicos locales:
sensibilizan al miocardio a la accion
de la epinefrina.

Anestésicos locales parenterales:
puede ocasionar isquemia y dar lu-
gar a gangrena al usarse simultanea-
mente en zonas distales, como pene,
dedos de la mano y pies.

Beta bloqueadores adrenérgicos,
incluyendo los oftalmicos: pueden
ocasionar inhibicién mutua de los
efectos terapéuticos y ademads, ries-
go de la hipertension arterial y bra-
dicardia severa con posible bloqueo
cardiaco.

Antidepresivos triciclicos: pueden
aumentar los efectos cardiovascula-
res y ocasionar arritmias, taquicar-
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dia, hipertension arterial o hiperpi-
rexia severa.

Vasodilatadores de accion répida,
como nitritos: pueden producir hi-
potension severa y taquicardia.
Digitalicos: incrementa el riesgo de
arritmias.

Ergoloid mesilato, ergometrina,
ergotamina y oxitocina: pueden
potenciar el riesgo para producir
vasoconstriccion, isquemia vascular
periférica e hipertension arterial.
Sustancias de contraste yodado:
aumenta el riesgo de toxicidad neu-
ronal.

Hormonas tiroideas: aumentan el
riesgo de insuficiencia coronaria.
Xantinas y Opiéceos: pueden pro-
ducir efectos toxicos aditivos.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Las concentraciones sanguineas de
glucosa y las concentraciones séricas
de 4cido lactico pueden elevarse.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar y almacenar lejos del calor
y de la luz solar directa en ambiente
adecuado.

Informacion basica para el pa-
ciente

La presentacion al 1:1000 (1 mg/mL)
debe diluirse para su administracién
IV o intracardiaca. La administracion
intracardiaca debe ser realizada sélo
por personal capacitado. La adminis-
tracion sucesiva en el mismo lugar
de aplicacion puede originar necro-
sis, por lo que debe rotarse el sitio
de aplicacion. Debe evitarse la admi-
nistracion en la zona de los gluteos
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(nalgas) por el riesgo de gangrena
gaseosa. No utilizar si se presenta
color rosaceo o pardo en el farmaco
a utilizar.

Advertencia complementaria

No hay contraindicaciones para el
uso de adrenalina en situaciones
que comprometan la vida. No debe
administrarse junto a anestésicos lo-
cales, en dedos, orejas, nariz o geni-
tales, por el riesgo de necrosis tisular.
Los nifos hasta 6 afios deben recibir
dosis individualizada por el médico.
La administracién de adrenalina du-
rante el embarazo puede producir
anoxia en el feto. Los vasodilatado-
res de accion rapida como los nitritos
pueden bloquear los efectos o adre-
nérgicos de la epinefrina. Los gluco-
corticoides e ipratropio en aerosol
para inhalacion pueden aumentar
el riesgo de toxicidad por fluorocar-
bonatos. Cloroformo, ciclopropano,
halotano o tricloroetileno pueden in-
crementar el riesgo de arritmias ven-
triculares severas. Hipoglicemiantes
orales o insulina pueden disminuir
sus efectos. Antidepresivos triciclicos
pueden potenciar los efectos cardio-
vasculares de la epinefrina.

HIDROCORTISONA
Inyectable 100 mg y 250 mg (como
succinato sodico)

(ver seccion 18.1. Hormonas supra-
rrenales y sucedaneos sintéticos
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PREDNISONA
Tableta 5 mg

R:C

(ver seccion 18.1. Hormonas supra-
rrenales y sucedaneos sintéticos

LORATADINA

Tableta 10 mg
Jarabe 5 mg/ 5mL

R:B

Indicaciones

(1) Alergia vy rinitis. (2) Urticaria
idiopatica cronica. (3) Conjuntivitis
alérgica.

Dosis

Rinitis, rinorrea, prurito, urticaria
idiopatica cronica y conjuntivitis

alérgica.

Adultos: VO 10 mg/d 1 v/d.

Ninos:

2 a 12 anos con peso < 30 Kg: VO
5mg 1v/d

2 a 12 anos con peso = 30 Kg: VO
10 mg 1 v/d

Farmacocinética

Posee una buena absorcion a nivel
del TGI, la ingesta de alimentos re-
trasa la velocidad de absorcion. No
cruza la BHE, se excreta en la leche
materna, se une a proteinas plasma-
ticas hasta un 97 %. Se metaboliza
a nivel hepético por el citocromo P-
450 (CYP) sistema enzimatico micro-
somal principalmente por hidrdlisis
del moeti carbamato a su metabolito
activo desloratadina. La deslorata-
dina es farmacolégicamente activa




y su unién a proteinas plasmaticas
es entre un 73 a 77 %; ademas este
metabolito se distribuye en la leche
materna y se metaboliza por hidroxi-
lacion y conjugacion. La excrecién de
la loratadina es renal en un 40 % y
fecal en un 40 %, la excrecién de sus
metabolitos se da por ambas vias es-
pecialmente a los diez dias.

Precauciones

(1) Embarazo: .estudios en animales
no han demostrado efectos adver-
sos sobre el feto. No se dispone de
estudios adecuados y bien contro-
lados en seres humanos. No se ha
establecido la seguridad de su uso
durante la gestacion por lo que el
médico lo indicara sélo en caso de
evidente necesidad. (2) Lactancia:
la loratadina se excreta en la leche
materna moderadamente por lo
que deberia suspenderese la admi-
nistracion del farmaco durante este
periodo. (3) Pediatria: no se ha es-
tablecido la seguridad en menores
de 2 anos de edad. (4) Geriatria:
los niveles plasmaticos pueden in-
crementarse. (5) Insuficiencia re-
nal: con depuracion de creatinina
< 30 mL, administrar 5 mg/d 6 10
mg en dias alternos. (6) Insuficien-
cia hepatica: administrar 5 mg/d 6
10 mg alternando dias durante el
tratamiento.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la loratadina

Reacciones adversas

Frecuentes: palpitaciones, fotosen-
sibilidad, xerostomia, diarrea, dis-
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pepsia, somnolencia, cefalea, fatiga,
agitacion.

Poco frecuentes: hipotension, hi-
pertensién, dermatitis, urticaria,
disgeusia, anorexia, prurito, rash,
malestar abdominal, estrefimien-
to, gastritis, dismenorrea, artralgia,
mialgia, broncoespasmo, tos, angio-
edema, alopecia, trombocitopenia.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los signos incluyen depresion o es-
timulacion del SNC, ataxia, atetosis,
sintomas extrapiramidales y antico-
linérgicos. El tratamiento debe ser
sintomético y de soporte, realizar la-
vado gastrico, administrar catarticos
salinos, controlar la hipotensién con
vasopresores; pero no administrar
adrenalina. Controlar las reacciones
extrapiramidales con antiparkinso-
nianos. No prescribir analépticos por
el riesgo de convulsiones.

Interacciones

Medicamentos

Eritromicina, Ketoconazol, cimeti-
dina: pueden inhibir el metabolismo
de la Loratadina.

Aminoglucésidos, AINEs, carbo-
platino, cisplatino, cloroquina,
furosemida,  hidroxicloroquina,
quinidina, Vancomicina: loratadina
puede enmascarar la ototoxicidad.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Loratadina puede alterar los resul-
tados de las pruebas de sensibilidad
cutanea. Debe suspenderse la admi-
nistracion de Loratadina 2 ¢ 4 dias
antes de las pruebas de sensibilidad.
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Almacenamiento y estabilidad

Conservar y almacenar lejos del calor
y de la luz solar directa en ambiente
adecuado entre 15 a 30 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Administrar junto con los alimentos
para aumentar su absorcion.

Advertencia complementaria

Evaluar la relacion riesgo-beneficio
en las siguientes condiciones: insufi-
ciencia hepatica o renal. Administrar
con cautela junto a fdrmacos inhibi-
dores del metabolismo hepatico.




n ANTIDOTOS Y OTRAS
SusTANCIAS USADAS EN
INTOXICACIONES

En el tratamiento y control de las
intoxicaciones o envenenamientos
se pueden emplear dos tipos de sus-
tancias; las llamadas de accion espe-
cifica, antidotos y antagonistas, que
actdan directamente sobre el toxico
o sobre los receptores donde se unen
éstos respectivamente; bloqueando
su accion danina (comprende la re-
lacion senalada en el item 4.2.); y los
agentes de accion inespecifica, lla-
mados asi, porque pueden bloquear
o disminuir la accion de la mayoria
de toxicos, ya sea, disminuyendo la
absorcién (carbon activado), de-
bido a que ejerce su actividad por
adsorcion; o favoreciendo su elimi-
nacion (ipecacuana) debido a que
provoca induccion del vomito.

4.1. No especificos

CARBON ACTIVADO R:C
Polvo 509

Indicaciones
Tratamiento de emergencia en In-
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toxicaciones no especificas (anti-
doto, adsorbente de la mayoria de
farmacos y sustancias quimicas,
excepto: acidos y élcalis causticos,
etanol, metanol, sulfato ferroso, de-
rivados del petréleo, cianuro, litio y
metotrexato).

Dosis

Se recomienda su uso dentro de las
4 h posteriores a la ingestion del
toxico.

Adultos: 25 a 100 g VO diluido en
240 mL de agua.

Ninos: 1 g/kg 6 25 a 50 g VO diluido
en 120 mL de agua.

Farmacocinética

No se absorbe en TG, no es metabo-
lizado y se elimina en las heces.

Precauciones

(1) Embarazo, lactancia y geria-
tria: no sufre absorcion a través del
TGI, ni se han demostrado proble-
mas. (2) Pediatria: no se recomien-
da emplearlo asociado con sorbitol
en menores de 1 aio, por incremen-
to del riesgo de excesiva catarsis. En
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mayores de 1 afo, se debe conside-
rar el peso para determinar la segu-
ridad de este catértico, no debiendo
exceder de 3 g/kg de peso. (3) Ge-
riatria: administrado con sorbitol,
puede incrementar el riesgo de seve-
ra catarsis con pérdida de liquidos y
electrolitos. (4) Insuficiencia renal
0 hepatica: en general no requie-
re ajustar dosis. (5) Ausencia de
sonidos intestinales: incrementa
el riesgo de complicaciones gastro-
intestinales, como obstruccién. (6)
Intoxicaciones por productos que
retrasan el vaciamiento géstrico y
disminuyen el nivel de conciencia:
peligro de broncoaspiracion mante-
ner vigilancia especial.

Contraindicaciones

Anormalidades de la integridad ana-
témica del TGI.

Reacciones adversas

Frecuentes: heces negras, constipa-
cién y/u obstruccion intestinal.
Poco frecuente: dolor abdominal.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No inducir al vo-
mito.

Interacciones

Medicamentos

Acetilcisteina oral: disminuye su
efectividad como antidoto del parace-
tamol por reduccién de su absorcion.
Otros medicamentos orales: dismi-
nuyen su efectividad debido a la ab-
sorcion que sufren, e incrementan su
eliminacién con el carbén activado.
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Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Man-
tener en envase hermético. Evitar la
refrigeracion.

Informacion basica para el pa-
ciente

El carbén activado puede oscurecer
las heces.

Advertencia complementaria

Previo a su empleo se recomien-
da practicar vaciamiento gastrico.
Debe ser administrado por personal
médico.

IPECACUANA

Jarabe 0,14 %

(alcaloide de ipecacuana como
emetina)

R:C

Indicaciones

Intoxicaciones no especificas (para
inducir emesis).

Dosis

Adultos: De 15 a 30 mL VO, luego
administrar 240 mL de agua.

Nifnos: Menores de 1 afo: de 5a 10
mL VO, luego administrar 120 mL de
agua.

Administrar sélo con supervisién mé-
dica.

De 1 a 12 afos: 15 mL VO, luego ad-
ministrar de 120 a 240 mL de agua.
Repetir la dosis, si después de 30 min
no se induce el vémito.




Farmacocinética

Inicio de accion entre 15 a 30 min.
Duracion de accion de 25 a 30 min,
en algunos casos puede ser mayor
(60 min). Absorcion en TGl en can-
tidad significativa cuando no se pro-
duce emesis. Excrecién por via renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
problemas. (2) Lactancia: se desco-
noce si se distribuye en leche mater-
na, los estudios no han demostrado
problemas. (3) Pediatria: en nifos
menores de 1 afio se incrementa el
riesgo de aspiracion; su uso requiere
supervision médica. (4) Geriatria:
estudios adecuados no han demos-
trado problemas, que limiten su uso.
(5) Insuficiencia renal o hepética:
no se han realizado estudios que
demuestren problemas adicionales
o necesidad de ajustar dosificacion.
(6) Ingestion de hidrocarburos
(kerosene, gasolina, petréleo,
tinner, entre otros): incrementa el
riesgo de neumonitis por aspiracion.
(7) Enfermedad cardiaca: incre-
menta el riesgo de taquicardia, hi-
potension dolor toracico precordial,
disnea y anormalidades del electro-
cardiograma.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la ipecacuana.
Condiciones que incrementan el ries-
go de aspiracion: depresion del SNC,
supresion del reflejo del vomito, ries-
go o presentacion de convulsiones,
shock o inconciencia. Ingestion de
sustancias corrosivas (acidos y alca-
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lis fuertes), derivados de petréleo y
cianuros.

Reacciones adversas

Raras: miopatia tdxica, toxicidad
cardiaca y muerte como resultado
de uso croénico, entre mujeres jove-
nes con anorexia nerviosa, bulimia
y otras enfermedades relacionadas
con éstas.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No administrar
catarticos.

Interacciones

Medicamentos

Antieméticos: ingestion previa de
estos medicamentos disminuye la
respuesta hepatica.

Bebidas carbonatadas: no se re-
comienda su uso concomitante por
riesgo de distension abdominal.
Carbon activado: sélo se recomien-
da emplearlo después de inducir el
vomito.

Alimentos

Leche o productos lacteos: dismi-
nuyen efectividad de ipecacuana.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener preferiblemente por deba-
jo de 25 °C. Mantener en envase bien
cerrado.

Informacion basica para el pa-
ciente

El uso del medicamento en nifos
menores de 1 ano incrementa el
riesgo de aspiracion. Evitar ingestion
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concurrente de leche, gaseosas. No
administrar a pacientes deprimidos
0 comatosos.

4.2. Especificos

ATROPINA SULFATO

Inyectable 1 mg/mL

(ver seccion 1.3. Coadyuvantes de
la anestesia, medicacion preopera-
torio, sedacion para procedimien-
tos breves y miorrelajantes de ac-
cion periférica).

HIDROXOCOBALAMINA

Inyectable 1 mg/mL

(ver grupo 27. Vitaminas y Mine-
rales

FITOMENADIONA

Inyectable 10 mg/mL

(ver grupo 27. Vitaminas y mine-
rales

DE USO RESTRINGIDO:

ACETILCISTEINA
Inyectable 200 mg/mL x 10mL

R:B

Indicaciones

Intoxicacion por paracetamol y tetra-
cloruro de carbono.
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Dosis

Se recomienda iniciar la administra-
ciéon rdpidamente (antesde 10a 12 h
después de la sobredosis), debido a
que su efectividad disminuye con re-
lacion al tiempo transcurrido (sélo es
eficaz hasta las 16 a 24 h después de
la ingesta). Es aconsejable controlar
los niveles plasmaticos del toxico du-
rante la administracion del antidoto.
Adultos y nifos:

Oral

Inicialmente 140 mg/kg; luego ad-
ministrar 70 mg/kg VO, ¢/4 h por 17
dosis adicionales (si en alguna ad-
ministracion se produce el vomito,
repetir la dosis).

Farmacocinética

Se une a proteinas plasmaticas en 50
%. Metabolismo hepatico. Tiene un
t,, aproximado de 5,5 h.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
problemas; se reporta uso efectivo y
seguro, previniendo la hepatotoxici-
dad, tanto en la madre como en el
feto. (2) Lactancia: se desconoce
si se excreta en leche materna; los
estudios realizados no han demos-
trado problemas. (3) Pediatria y
geriatria: no se han realizado es-
tudios que demuestren problemas.
(4) Insuficiencia renal: no se han
realizado estudios que demuestren
la necesidad de ajustar dosificacion.
(5) Insuficiencia hepatica: no se
han realizado estudios que sefia-
len ajustar dosificacion. (6) Asma:
incrementa el riesgo de reacciones




broncoespasticas (administracion in-
travenosa). (7) Enfermedades que
predisponen a hemorragia gastro-
intestinal (varices esofégicas, ulce-
ra péptica): incrementa el riesgo de
hemorragia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la acetilcisteina.

Reacciones adversas

Raras: nuseas, vomito, somnolencia,
fiebre, reacciones alérgicas broncoes-
pasticas, dermatitis, edema facial.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales

Interacciones

Medicamentos

Carbon activado: disminuye la efec-
tividad de la acetilcisteina oral por
absorcién incrementando su elimi-
nacion.

Carbamazepina: mayor riesgo de
niveles sub-terapéuticos del anti-
convulsivante por incremento de su
depuracion.

Nitroglicerina: se incrementa la hi-
potension y cefalea inducida por ni-
troglicerina.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar bajo 40 °C, preferente-
mente entre 15 a 30 °C.

Informacidon basica para el pa-
ciente

Administrar la dosis oral diluida en
jugo o agua.
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Advertencia complementaria

La acetilcisteina es incompatible con
metales, especialmente hierro, ni-
quel y cobre.

CALCIO EDETATO
SODICO R:C

Inyectable 200 mg/mL x 5 mL

Indicaciones

Antidoto en intoxicaciones aguda
o cronica por plomo, cromo, otros
metales pesados y metales radioac-
tivos.

Dosis

A pacientes (adultos o nifos) con
niveles sanguineos de plomo entre
45-69 ug/dL administrar sélo el ede-
tato, segun las dosis senaladas para
cada caso.

Para administracion intravenosa, la
dilucion debe ser inyectada lenta-
mente en un periodo de 2 h en pa-
cientes sintomaticos y 1 hora en asin-
tomaticos o menos de 15 mg/minuto
para evitar tetania hipocalcémica.
Adultos: De 30 a 50 mg/kg/d IV 6 IM
(asociado a dimercaprol) dividido en
2 dosis por 3 a 5 d; después de un
intervalo de 2 d, puede administrar-
se un segundo curso de tratamiento
hasta por 5 d adicionales. La dosis
maxima es de 2 g/d. En niveles séri-
cos de creatinina menores a 2mg/dL,
administrar 1g/d por 5 d; si los nive-
les estan entre 2 a 3 mg/mL la dosis
es de 500 mg/d.

Ninos: Para niveles sanguineos
mayor 70 ug/ dL severos sintomas,
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administrar 1,5 g/m?sc IV en 4 h du-
rante 5 d. Algunos prefieren la admi-
nistracion por infusién intravenosa
continua. Si es empleada la via intra-
muscular, utilizar una zona diferente
para la aplicacion de dimercaprol.

Farmacocinética

Buena absorcion IM y VSC. Se dis-
tribuye en el liquido extracelular,
penetracion minima en el fluido ce-
rebroespinal. Su t,, es de 1,5 h por
via IM y 20 min por via IV. Se excreta
rapidamente en la orina.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
problemas, debe evaluarse su uso en
el primer trimestre de embarazo. (2)
Lactancia: se desconoce si se distri-
buye en leche materna; no se han re-
portado problemas. (3) Pediatria: la
via intramuscular es dolorosa, se re-
comienda la via intravenosa en este
grupo. En casos de encefalopatia
plimbica, que requiere restriccion
de liquidos, puede utilizarse la via
intramuscular y se prefiere asociar
la terapia con dimercaprol. (4) Ge-
riatria: no se han realizado estudios
que demuestren problemas. (5) In-
suficiencia renal: se reduce la filtra-
cion glomerular del quelato y retrasa
la excrecion, incrementando el ries-
go de nefrotoxicidad. (6) Insuficien-
cia hepatica: en general no requiere
ajuste de dosis. (7) Deshidrata-
cién: en pacientes con enfermedad
aguda, que incluyen deshidratacién
por vomito y/o diarrea, previamen-
te restablecer el flujo urinario antes
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de administrar la primera dosis de
edetato, luego restringir los liquidos
intravenosos, segln requerimientos
basales de agua y electrolitos. (8) Hi-
percalcemia: puede exacerbarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al calcio edetato
sédico. Anuria u oliguria severa.

Reacciones adversas

Frecuentes: reaccion febril sisté-
mica, reaccion tipo liberacion de
histamina con estornudos, lagrimeo
(ocurre de 4 a 8 horas después de
la infusién IV), hipotensién, nausea,
vomito, dano renal o necrosis tubu-
lar renal, tromboflebitis (en el lugar
de la inyeccion).

Poco frecuente: depresion de mé-
dula dsea, anemia transitoria, der-
matitis, hipercalcemia.

Raras: formacion subita de urato,
gota secundaria.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. De producirse
una reduccion del flujo urinario, sus-
pender la administracion del edetato
para evitar excesiva concentracion
del quelato en los tejidos. Las ulcera-
ciones en boca o labios indican la ne-
cesidad de suspender la medicacion
o instaurar terapia de reemplazo con
zinc.

Interacciones

Medicamentos

Insulina: disminuye la efectividad de
la insulina por quelacion del zinc.
Suplementos de zinc: concurrente




uso puede disminuir la efectividad
del calcio edetato sodico.

Almacenamiento y estabilidad

Es estable en soluciones de cloruro
de sodio al 0,9 % y dextrosa al 5
%. Fisicamente es incompatible con
dextrosa al 10 % y solucion ringer.
Informacion Farmacéutica rele-
vante

Para administracion intravenosa, di-
luir 1 g del calcio edetato sédico en
250 6 500 mL de cloruro de sodio 0,9
% o de dextrosa 5 %. El edetato es in-
compatible fisicamente con dextrosa
al 10 %, lactato de Ringer, lactato de
sodio 0,6 M, amfotericina B e hidra-
lazina. Cada gramo de calcio edetato
sddico contiene 5,3 mEq de sodio.

Advertencia complementaria

Es importante medir la diuresis pues
el edetato de plomo es nefrotoxico.

CLORURO DE
METILTIONINIO
(Azul de Metileno)

Inyectable al 1 %

R:C

Indicaciones

Metahemoglobinemia inducida por
farmacos.

Dosis

Adultos y ninos:

De 1 a2 mgkg 6 0,1a0,2mLde
una solucion al 1 % IV, administrados
lentamente.
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Farmacocinética

Se absorbe bien en el TGI. Su biodis-
ponibilidad es de 53 a 97 %. En los
tejidos, el azul de metileno es rapida-
mente reducido a azul de leucome-
tileno Se elimina por via biliar, fecal
y renal.

Precauciones

(1) Embarazo: puede incrementar
la incidencia de la muerte fetal. (2)
Lactancia: se desconoce si se distri-
buye en la leche materna; no se han
reportado problemas. (3) Pediatria
y geriatria: no se han realizado es-
tudios que demuestren problemas.
(4) Insuficiencia renal: requiere
ajustar dosificacion. (5) Insuficien-
cia hepética: en general no requiere
ajuste de dosis. (6) Anemia: puede
exacerbarse severamente, en casos
de administraciones repetidas, por
destruccion acelerada de hematies.
(7) Deficiencia de glucosa-6-fosta-
to deshidrogenasa: puede producir
anemia hemolitica y no mejorar la
metahemoglobinemia. (8) Répida
administracion IV o altas dosis
pueden ocasionar metahemoglo-
binemia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al azul de metile-
no. Administracién subcutanea o in-
traespinal. Metahemoglobinemia in-
ducida en intoxicacion por cianuro.

Reacciones adversas

Frecuentes: coloracion azul verdosa
de la orina y las heces.

Poco frecuente: altas dosis pueden
causar cefalea, mareo, confusién
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mental, diaforesis profusa, hiperten-
sion, hipotension, arritmias, nausea
y vomito.

Tratamiento se sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. En casos de
excesiva metahemoglobinemia, se
recomienda realizar transfusion san-
guinea.

Interacciones

Dapsona: Anemia hemolitica secun-
daria.

Almacenamiento y estabilidad

El azul de metileno es incompatible
con sustancias causticas alcalinas,
yodo, dicromatos y sustancias oxi-
dantes o reductoras.

Advertencia complementaria

Evitar administracion subcutanea,
puede ocasionar absceso necrotico.

DEFEROXAMINA
MESILATO

Inyectable 500 mg

R:C

Indicaciones

Antidoto en intoxicacion por: (1) hie-
rro (aguda y crénica). (2) Aluminio
(tratamiento y diagnostico).

Dosis

Adultos y nifnos mayores de 3
anos:

Intoxicacion por hierro:

Aguda: inicialmente 90 mg/kg IM;
luego, 45 mg/kg IM (maximo 1 g/
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dosis) ¢/4 a 12 h, 6 15 mg/kg/h IV,
hasta un maximo de 90 mg/kg ¢/8 h,
no exceder de 6 g/d y 15 mg/kg/h en
infusion IV.

Cronica: de 500 a 1000 mg/d IM 6 2
g por infusion IV (no exceder de 15
mg/kg/h) 6 1 a 2 g (20 a 40 mg/kg)
administradas por un periodo de 8
a 24 h por medio de bomba de in-
fusion.

Intoxicacion por aluminio: (100mg
de deferoxamina se une a 4,1mg de
aluminio). A pacientes en tratamien-
to de hemodialisis o hemofiltracion
con intoxicacion moderada por alu-
minio, administrar 1 g de deferoxa-
mina 1 v/sem en infusiéon IV lenta
durante 2 h, cada tercera sesion de
dialisis.

En didlisis peritoneal, 1 a 1,5 g ad-
ministrado en el liquido de dialisis 1
v/sem en infusion IV lenta, IM o SC.
Para diagndstico de intoxicacion por
aluminio: 1 g infusion IV (no exceder
de 15 mg/kg/h), aproximadamente 2
h después de la dialisis.

Ninos menores de 3 anos:
Intoxicaciones por hierro: a) aguda:
15 mg/kg/h IV. b) crénica: 10 mg/kg/
d.

Intoxicacion por aluminio (diagnésti-
co): de 15 a 20 mg/kg infusion IV, no
exceder de 15 mg/kg/h (recomenda-
ble administrar dos h después de la
dialisis).

Farmacocinética

Se absorbe por VO pero presenta
baja biodisponibilidad (menor a 15
%). Se metaboliza en el tejido hepa-
tico a ferrioxamina. Su t,, e de 6,1 h.
El farmaco inalterado y su metaboli-
to se excretan por via renal.




Precauciones

(1) Embarazo: los estudios realiza-
dos no han demostrado problemas.
Sélo recomienda en casos de mode-
rada a severa intoxicacion, debido a
que el hierro puede ser daiino para
el feto. (2) Lactancia: se desconoce
si se distribuye en leche materna, no
se han reportado problemas. (3) Pe-
diatria: en menores de 3 afos se uti-
liza para intoxicaciones aguda, pero
no usualmente en la forma crénica.
Los nifios mayores son mas sensibles
a la toxicidad auditiva u ocular con
terapia prolongada de altas dosis.
(4) Geriatria: este grupo es mas pro-
penso a descompensacion cardiaca,
se recomienda monitoreo durante el
empleo de este antidoto. (5) Insufi-
ciencia renal: en casos leves requiere
ajustar dosificacion, no se recomien-
da su uso en los casos moderados o
severos. (6) Insuficiencia hepatica:
en general no requiere ajuste de do-
sis. (7) Desordenes auditivos y ocu-
lares: pueden exacerbarse.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a deferoxamina.

Reacciones adversas

Frecuentes: convulsiones, palpita-
ciones, hipotensién o shock, vision
borrosa, disminucion de la agudeza
visual, desdrdenes de la vision peri-
férica, nocturna y de color, sindrome
de distrés respiratorio, dolor o infla-
macion en el lugar de aplicaciéon de
la inyeccion.

Poco frecuentes: desoérdenes gas-
trointestinales, diarrea, dificultad
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urinaria, fiebre, hipocalcemia (sélo
utilizado para intoxicacion por alu-
minio), calambres en las piernas,
trombocitopenia.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Acido ascérbico: mejora la quela-
cion e incrementa la cantidad de hie-
rro excretado.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Falso incremento de la capacidad de
union del hierro total.

Almacenamiento y estabilidad

Proteger de la luz. Las soluciones
reconstituidas pueden ser almace-
nadas a temperatura ambiente por
7 dias.

Informacion basica para el pa-
ciente

La orina puede tomar una coloracion
rosada.

Advertencia complementaria

Para uso intramuscular e intraveno-
50, preparar la solucién afadiendo 2
y 8 mL de agua estéril para inyeccion
a cada vial de 500 mg y 2 g, respec-
tivamente. Para infusion intravenosa
preparar las soluciones en cloruro
de sodio 0,9 %, dextrosa al 5 % o
lactato de Ringer; con otras, puede
precipitar.
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DIMERCAPROL
50 mg/mL x 2 mL

R:C

Indicaciones

Antidoto en: (1) Intoxicaciones por
arsénico (excepto arsina), mercurio
(inorgénico, aril organico), oro, an-
timonio, bismuto, niquel, cromo y
posiblemente talio. (2) Intoxicacion
por plomo (coadyuvante).

Dosis

Adultos y ninos:

Intoxicacidn por arsénico y oro:

a) casos severos: 3 a 5mg/kg IM ¢/4 a
6 h por dos d; luego ¢/6 h al tercer d;
continuar ¢/12 h por 10 d o hasta re-
cuperacion del paciente (en pacien-
tes con mas de 200 mg As/L).

b) casos moderados: 2,5 mg/kg IM
¢/6 h por dos d; luego ¢/12 h en el
tercer d y continuar ¢/24 h por 10d o
hasta recuperacion del paciente.
Intoxicacidon por mercurio:

De 3 a 5 mg/kg IM ¢/4 h por dos d;
luego 2,5 a 3 mg/kg ¢/6 h por dos d;
continuar igual dosis ¢/12 h por 7 d.
Intoxicacion por plomo (adultos):
a) severa encefalopatia: primera
dosis de 4 mg/kg IM; repetir ¢/4 h
asociado al calcio edetato sddico
(usualmente administrado via IV o
IM, en forma separada por incompa-
tibilidad); continuar este tratamiento
por 2 a7 d; si después de este primer
curso de terapia, los niveles sangui-
neos de plomo son mayores a 100
ug/dL, continuar por 5 d adicionales
pasados dos d sin tratamiento.

b) moderada encefalopatia: primera
dosis de 4 mg/kg IM; luego 3 mg/kg

¢/4h asociados con edetato IV (apli-
cado en zonas diferentes).
Intoxicacién por plomo (ninos):

a) sintomaticos con o sin encefalo-
patia: 75 mg/m?sc IM ¢/4 h (hasta
450 mg/m?sc/d; después de 4 h aso-
ciar edetato 1500 mg/m?sc/d IV 6
im administrados en esquemas de
4 h; continuar por 5 d; si los nive-
les sanguineos con el primer curso
exceden a 70 ug/dL, continuar por
5 d adicionales, después dos dias sin
tratamiento.

Farmacocinética

Luego de la administracion por VIM
se alcanzan concentraciones pico
entre 30 a 60 min. El dimercaprol se
distribuye ampliamente en todos los
tejidos del organismo incluyendo el
SNC; alcanza elevadas concentracio-
nes en higado y rifdn. Aproximada-
mente el 50 % se metaboliza rapi-
damente a metabolitos inactivos. Se
elimina por via renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados. (2) Lactancia:
se desconoce si se distribuye en le-
che materna; no se han reportado
problemas. (3) Pediatria: los ninos
pueden presentar fiebre en la 2da
06 3ra dosis y persisten en ella hasta
terminar el tratamiento; reduccién
transitoria de leucocitos polimorfo-
nucleares. (4) Geriatria: no se han
realizado estudios que demuestren
problemas en este grupo. (5) Insu-
ficiencia renal: reducir dosificacion
con especial cuidado y discontinuar
en pacientes que desarrollan insufi-




ciencia renal durante la terapia. (6)
Insuficiencia hepatica: contraindi-
cado, excepto en ictericia post-arse-
nical, que requiere ajuste de dosis.
(7) Deficiencia de glucosa-6- fosfa-
to deshidrogenas: puede exacerbar
hemolisis; sélo puede utilizarse en
pacientes con intoxicacién severa.
(8) Hipertension arterial: puede
exacerbarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a dimercaprol.
Intoxicaciones por: gas arsina, cad-
mio, selenio, plata o uranio (forman
quelatos mas toxicos que los metales
libres, pudiendo causar nefrotoxici-
dad); alquil mercurio organico de ca-
dena corta (incrementan la distribu-
cién cerebral); insuficiencia hepatica
(excepto ictericia post-arsenical; que
requiere reducir dosificacion).

Reacciones adversas

Frecuentes: fiebre, palpitaciones,
hipertension arterial, sensacion de
quemazon en labios, boca, garganta
y pene; conjuntivitis, sensacion de
dolor y constriccion de garganta, t6-
rax o manos; cefalea, nauseas, vomi-
to; hormigueo de manos, salivacion,
lacrimacion inusual, dolor en el lugar
de la inyeccion.

Poco frecuentes: absceso en el lu-
gar de inyeccion, dolor del abdomen
o espalda y tremor.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.
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Interacciones

Medicamentos

Sales de hierro: forman complejos
tdxicos, no emplear esta medida has-
ta 24 horas después del tratamiento
con dimercaprol.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Disminuyen la captacion de | 131 en
la tiroides. Incremento transitorio de
las pruebas hepéticas (ALT , AST)y re-
duccioén del recuento leucocitario de
polimorfonucleares.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Mante-
ner en envase hermético.

Informacion basica para el pa-
ciente

Se requiere de pruebas de orina y
sangre, con frecuencia.

Advertencia complementaria

Durante el tratamiento se debe
controlar la presion arterial. Dado
que en medio écido se produce di-
sociacion del quelato, la orina debe
mantenerse alcalina mientras dure la
terapia.

FLUMAZENILO
Inyectable 0,5 mg

R:C

Indicaciones

(1) Reversion de la sedacion inducida
por benzodiazepinas empleadas en
anestesia general. (2) Intoxicacion
por benzodiazepinas.
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Dosis

Adultos:

Reversion de sedacion inducida por
benzodiazepinas: IV 200 mcg (0,2
mg) administrados durante 15 seg,
inicialmente. Si no hay respuesta de-
seada después de 45 a 60 seg, adi-
cionar dosis de 200 mcg (0,2 mg) en
intervalos de 1 min hasta un méaximo
acumulado de 1 mg. Si vuelve a pre-
sentarse sedacion se puede repetir la
dosis en intervalos de 20 min hasta
un maximo de 3 mg/h.

Tratamiento de sobredosis de benzo-
diazepinas: IV 200 mcg (0,2 mg) ad-
ministrados durante 15 seg, inicial-
mente, si no hay respuesta deseada
después de 30 a 60 seg, adicionar
dosis de 300 mcg (0,3 mg) durante
30 seg. Si fuera necesario, adicionar
dosis de 500 mcg (0,5 mg) durante
30 seg en intervalos de 1 min hasta
una dosis maxima acumulada de 3
mg. Si vuelve a presentarse sedacion
se puede repetir la dosis en interva-
los de 20 min hasta un maximo de
3 mg/h. La mayoria de pacientes ha
respondido en dosis entre 1 a 3 mg,
sin embargo, algunos pacientes con
una respuesta parcial a dosis de 3
mg pueden requerir una dosis de 5
mg. Si el paciente no responde 5 min
después de una dosis acumulada de
5 mg, la causa mayor de sedacion es
probable que no se deba a benzodia-
zepinas.

Ninos:

Reversion de sedacion inducida por
benzodiazepinas: IV 10 mcg/kg (0,01
mg/kg) p.c. (maximo 200 mcg 6 0,2
mg) administrados durante 15 seg,
inicialmente. Si no hay respuesta
deseada después de 45 a 60 seg,
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adicionar dosis de 10 mcg/kg p.c. en
intervalos de 1 min hasta un maximo
de 5 dosis.

Farmacocinética

Se distribuye rapidamente en el cere-
bro. Tiene un inicio de accionen 1 a
2 min y su efecto pico en 6 a 10 min.
Unién a proteinas plasmaticas mo-
derada (50 %). La unidn a proteinas
plasmaticas se reduce en pacientes
con cirrosis hepética. Metabolismo
hepatico, rapido. Su t,, de elimina-
cion en plasma es de aproximada-
mente 54 min (41 a 79 min) y en el
cerebro es de 20 a 30 min. Excrecion
renal (90 a 95 %) y biliar/fecal (5 a
10 %)

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados en humanos.
Estudios en animales no han mos-
trado evidencia de teratogenicidad.
(2) Lactancia: se desconoce si se
distribuye en leche materna. (3) Pe-
diatria: el flumazenilo no esta apro-
bado para uso en neonatos e infan-
tes. (4) Geriatria: se han realizado
estudios que muestran seguridad en
este grupo. No se requiere ajuste de
dosis. (5) Insuficiencia renal: la do-
sis no se afecta significativamente en
pacientes con insuficiencia renal. (6)
Insuficiencia hepatica: el clearence
of flumazenilo disminuye 40 a 60 %
en pacientes con insuficiencia hepa-
tica moderada. No se requiere ajuste
de primera dosis, sin embargo, se
requiere disminuir las dosis subse-
cuentes o variar la frecuencia de ad-
ministracion. (7) Estatus epiléptico:




puede exacerbarse por antagonismo
del efecto de benzodiazepinas usa-
dos en el control de las convulsiones.
(7) Enfermedades cardiacas: en
pacientes con presion diastolica ter-
minal ventricular izquierda.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a flumazenilo o
benzodiazepinas; pacientes con so-
bredosis de antidepresivos ciclicos;
lesion seria de cabeza con presion
intracraneal aumentada.

Reacciones adversas

Frecuentes: ansiedad, sequedad de
la boca, disefa, hiperventilacidn, in-
somnio, nerviosismo, tremor, palpi-
taciones, cefalea, ndusea, vomito.
Poco frecuentes: cambios emocio-
nales (llanto, disforia, euforia, depre-
sion mental, paranoia), hipertension,
rash dérmico, resedacion, dolor en el
lugar de inyeccion, vision anormal.
Raras: alucinaciones, urticaria, con-
vulsiones generalizadas (mayor ries-
go en pacientes dependientes de
benzodiazepinas o con desordenes
convulsivos), ruborizacion, bradicar-
dia, taquicardia, extrasistoles ventri-
culares, hipo.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Benzodiazepinas (uso cronico):
mayor riesgo de precipitacion de sin-
drome de abstinencia.
Antidepresivos ciclicos (triciclicos
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o tetraciclicos): incremento de ries-
go de convulsiones.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se reporta.

Almacenamiento y estabilidad
Mantener entre 15 a 30 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

El flumazenilo no revierte la amne-
sia, puede ocurrir resedacion en pa-
cientes que usan benzodiazepinas
de larga accion (tal como diazepam).
Evitar reanudar actividades normales
que requieren alerta, por lo menos
18 a 24 horas después de la adminis-
tracion de flumazenilo.

Advertencia complementaria

Solamente para uso IV; compatible
con dextrosa al 5 %, cloruro de sodio
0,9 %, dichas soluciones preparadas
son estables por 24 horas.

HEXACIANOFERRATO

(II) FERRICO DE

POTASIO

(Azul de Prusia)
Polvo

R:C

Indicaciones

Antidoto en intoxicaciones por talio
y cesioradio.

Dosis

Adultos y nifos:
Intoxicacion por talio (aguda o croni-
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ca): 3 g VO administrados inmedia-
tamente; luego, 3 a 20 g/d en varias
dosis 6 250 mg/Kg c/6h. El dosaje se
puede continuar durante 2 6 3 sem
hasta que los niveles urinarios de ta-
lio sean menores de 0,5 mg.
Intoxicaciones por cesioradio: 500
mg VO, divididos en seis dosis, a in-
tervalos de 2 h, por un tiempo varia-
ble de algunos d hasta 3 sem.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizados
estudios adecuados que demuestren
problemas. (2) Lactancia: se desco-
noce si se distribuye en la leche ma-
terna; no se han reportado proble-
mas. (3) Pediatria y geriatria: no se
han realizado estudios que demues-
tren problemas. (4) Insuficiencia re-
nal o hepatica: no requieren ajuste
de dosificacion.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al azul de prusia,
constipacion e ileo paralitico.

Reacciones adversas

Frecuentes: constipacion.
Poco frecuente: heces oscuras

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales

Interacciones

Tetraciclinas: pueden alterar la ab-
sorcion de las tetraciclinas.

Informacion basica para el pa-
ciente
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Advertencia complementaria

A la dosis de azul de prusia anadir
agua tibia (produciendo una suspen-
sidn) o una solucion de manitol 15 %
(1 g de azul de prusia por cada 10 mL
de manitol 15 %) y administrar por
via oral o con sonda nasogastrica.

IODURO DE
PRALIDOXIMA

Inyectable 1 g

R:C

Indicaciones

Intoxicacion por inhibidores de la
acetilcolinesterasa (coadyuvante de
la atropina): (1) Insecticidas organo-
fosforados. (2) Quimicos con activi-
dad anticolinesterasa usados como
agentes nerviosos durante la guerra
quimica. (3) Antimiasténicos (neos-
tigmina y piridostigmina).

Para insecticidas carbamatos el uso
es controversial (excepto, para car-
barilo, que no se recomienda).

Dosis

Adultos: Intoxicacion por organo-
fosforados: 1 a 2 g IV (disuelto en
100 mL de suero fisiologico para ad-
ministrar en 30 min); la dosis puede
repetirse en 1 hy luego ¢/8 a 12 h, si
persiste la debilidad muscular; 6 600
mg IM, inyectados por dos veces a
intervalos de 15 min si es necesario.
Intoxicacion por quimicos con activi-
dad anticolinesterasa: iniciar con 1 a
2 g IV; luego 250 mg ¢/5 min.

Ninos: Intoxicacion por organofos-
forados: 25 a 50 mg/kg infusién 1V,
administrados en 15 a 30 min; la




dosis puede repetirse en 1 h y lue-
go ¢/8 a 12 h si persiste la debilidad
muscular.

Intoxicacion por quimicos con ac-
tividad anticolinesterasa: dosis no
establecida.

Farmacocinética

Se absorbe lentamente del TGI. No se
une a proteinas plasmaticas. Meta-
bolismo hepatico. Su t,esde0,8a
2,7 h. EI 80 a 90 % se excreta rapida-
mente en la orina, como metabolitos
y en forma inalterada.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios. (2) Lactancia: se descono-
ce si es excretada por la leche ma-
terna, y no se han realizado estudios
que demuestren problemas. (3) Pe-
diatria: no se han realizado estudios
que limiten su uso. (4) Geriatria: no
se han realizado estudios adecuados
que garanticen su seguridad. (5) In-
suficiencia renal: se excreta en la
orina; se recomienda ajustar dosifi-
cacion. (6) Insuficiencia hepatica:
en general no se requiere ajustar
dosificacion. (7) Miastenia grave:
puede exacerbarse.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la pralidoxima

Reacciones adversas

Frecuentes: diplopia o vision borro-
sa, dificultad de focalizacion, hiper-
tension arterial, taquicardia, mareo,
hiperventilacion,  laringoespasmo,
rigidez muscular, debilidad muscu-
lar, dolor en el lugar de la inyeccion,
somnolencia, cefalea, nausea.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Xantinas (teofilina, aminofilina y
cafeina): puede exacerbar los efec-
tos de intoxicacion por organofosfo-
rados.

Suxametonio: puede prolongar la
paralisis respiratoria, debido a que
este bloqueante neuromuscular es
metabolizado por la colinesterasa
plasmatica.

Alteracion de las pruebas de labo-
ratorio

Incrementa los valores de las transa-
minasas y creatinina plasmatica.

Informacion basica para el pa-
ciente

Evite uso de farmacos depresores del
SNC.

Advertencia complementaria

Utilizar inmediatamente después de
la reconstruccion y descartar cual-
quier residuo.

METIONINA
Tableta 250 mg

Indicaciones

(1) Sobredosis de paracetamol. (2)
Quelante de metales pesados como
plomo, cadmio y mercurio. (3) Acidi-
ficante urinario.




4. ANTIDOTOS Y OTRAS SUSTANCIAS USADAS EN INTOXICACIONES I

Dosis

Adultos: En intoxicacion por parace-
tamol: inicialmente 2,5 g VO, luego
tres dosis adicionales de 2,5 g ¢/4 h.

Precauciones

(1) Embarazo: se desconoce si atra-
viesa la barrera placentaria; no se han
realizado estudios adecuados que
demuestren problemas. Categoria
de riesgo para el embarazo: no clasi-
ficado. (2) Lactancia: se desconoce
su excrecion en leche materna, y no
hay reportes que demuestren efectos
adversos en el lactante. (3) Pediatria
y geriatria: no se han realizado es-
tudios adecuados que demuestren
problemas en estos grupos. (4) In-
suficiencia renal o hepatica: no se
han realizado estudios adecuados
que demuestren problemas o requie-
ran realizar ajustes de dosificacion.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a metionina.

Reacciones adversas

Poco frecuente: nausea, vomito.
Raras: encefalopatia hepatica.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones
No se reportan.

NEOSTIGMINA

Inyectable (Metilsufato) 0,5 mg/
mL,
Tableta (Bromuro) 15 mg

R:C

Indicaciones

(1) Miastenia grave (tratamiento y
alternativa al edrofonio como prue-
ba diagndstica). (2) Antidoto contra
agentes bloqueadores neuromuscu-
lares no desporalizantes. (3) ileo gas-
trointestinal post-operatorio (pro-
filaxis y tratamiento). (4) Retencién
urinaria no obstructiva post - opera-
toria (profilaxis y tratamiento).

Dosis

En miastenia grave la dosis debe ser
individualiza de acuerdo a la severi-
dad de la enfermedad y la respuesta
del paciente, el cual debe ser obser-
vado ante posibilidad de reacciones
colinérgicas, especialmente por el
uso V.

Se debera tener siempre disponible
atropina inyectable y terapia anti-
choque. Aproximadamente 15 mg
de su forma oral es equivalente a
0,5 mg de su forma parenteral.
Adultos:

Tratamiento antimiasténico, VO: ini-
cialmente 15 mg ¢/3 a 4 h regulado
de acuerdo al caso. Dosis de mante-
nimiento: 150 mg/d (altamente va-
riable, generalmente hasta 180 mg/
d. maximo 300 mg/d). El intervalo se
determina de acuerdo a la respuesta.
Para dosis IM 6 SC: 0,5 mg. en in-
tervalos variables; las dosis posterio-
res se determinan segun respuesta,
usualmente 5 a 20 mg/d.




Prueba diagnostica para miaste-
nia, IM 6 SC: 1,5 mg, administrada
simultdneamente con 0,5 mg de
atropina, la mejoria de la debilidad
muscular luego de min a una hora
sugiere miastenia grave.

Reversion de bloqueo neuromuscu-
lar no despolarizante, IV lenta 0,5 a
2 mg, repetir de acuerdo a respuesta
(pueden usarse dosis menores de 0,5
mg) hasta una dosis total de 5 mg.
Se recomienda administrar previa o
concurrentemente atropina IV (0,5 a
1 mg, excepto si existe taquicardia),
para contrarrestar los efectos musca-
rinicos (bradicardia, hipersecrecion).
Prevencion de ileo o retencion uri-
naria post-operatorios, IM 6 SC:
0.25 mg inmediatamente después
de la cirugia, repetida c/4 a 6 h por
263d.

Tratamiento de ileo post — operato-
rio, IM 6 SC: 0,5 mg de acuerdo a
necesidad. Tratamiento de retencion
urinaria post — operatoria, IM 6 SC:
0,5 mg ¢/3 y por lo menos 5 dosis
de la evacuacién vesical. Si la eva-
cuacion no ocurre dentro de 1 hora
después de la dosis inicial (0,5 mg),
debe ser cateterizado.

Nifos:

Tratamiento antimiasténico, VO: 2
mg/kg/d 6 60 mg/m2sc/d, dividido
en 6 a 8 dosis; neonatos: 1 a 5 mg
¢/4 h; hasta los 6 anos: inicialmente,
7,5 mg; 6 a 12 afos: inicialmente,
15 mg, usualmente 15 a 90 mg/dia
IM 6 SC: 0,01 a 0,04 mg/kg ¢/2 a 3
h 6 neonatos 0,05 a 0,25 mg c/4 h;
nifos 0,2 a 0,5 mg. en intervalos de
acuerdo a respuesta. Una dosis de
0.01 mg/kg de atropina puede ser
administrado IM 6 SC con cada dosis
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o dosis alterna de neostigmina para
contrarrestar los efectos muscarini-
Cos.

Prueba diagndstica para miastenia,
IM: 0,04 mg/kg 6 1 mg/m2sc por
dosis. Via IV: 0,02 mg/kg 6 0,5 mg/
m?2sc .

Reversion de bloqueo neuromuscu-
lar no despolarizante, IV: 0,04 mg/
kg administrado con atropina 0,02
ma/kg.

Farmacocinética

La absorcién por VO es minima (< 2
%). El inicio de accién por via IM es
de 20 a 30 min con una duracién de
accion entre 2,5 a 4 h. El inicio de ac-
cién por via IV es de 1 a 20 min con
una duracién de accion entre 1 a 2
h. Se metaboliza en tejido hepatico.
Sut,esde0,5a21h. El 50 % de
la droga se elimina por via renal en
forma inalterada.

Precauciones

(1) Embarazo: No se han reportado
problemas en el feto, sin embargo se
describe debilidad muscular transito-
ria en 20% en neonatos de gestantes
que recibieron neostigmina. Puede
causar irritabilidad uterina e inducir
al parto prematuro por uso IV en
gestacion a término. (2) Lactancia:
No se conoce si se excreta en la le-
che materna, no se han reportado
problemas. (3) Pediatria: no se han
realizado estudios adecuados que
demuestren problemas especificos.
(4) Geriatria: no se han realizado
estudios adecuados, al parecer la du-
racion de su efecto es prolongada en
relacion al adulto. (5) Insuficiencia
renal: la vida media esta prolonga-
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da (normalmente se elimina en un
50%), puede ser necesario reducir
la dosis. (6) Insuficiencia hepatica:
sin recomendacion especifica. (7)
Excepto circunstancias especia-
les debe evitarse en: insuficiencia
respiratoria, asma bronquial, atelec-
tasia post - operatoria, neumonia,
arritmia cardiaca como bradicardia
y bloqueo auriculo - ventricular, in-
farto cardiaco reciente, hipotension
arterial. También usar con cautela en
caso de parkinsonismo, vagotonia,
convulsiones, hipertiroidismo, Ulcera
péptica; también en infecciones del
tracto urinario (empeora los sinto-
mas).

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a inhibidores de
colinesterasas. Hipersensibilidad a
bromuros (tableta). Obstruccion
mecanica intestinal o urinaria. Peri-
tonitis.

Reacciones adversas

La mayoria son causadas por excesiva
estimulacion colinérgica, que incluye
efectos muscarinicos y nicotinicos.
Frecuentes: efectos muscarinicos
(diarrea, hipersecrecion salival, nau-
sea, vomito, dolor abdominal).

Poco frecuente: efectos muscarini-
cos (urgencia miccional, hipersecre-
cién bronquial, miosis, hipersecre-
cion lacrimal).

Raras: sensibilidad al bromuro (eri-
tema).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales, que incluye ins-
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talacion de tubo endotraqueal de
ser necesario. Tratamiento especifico
con atropina IV.

Interacciones

Agentes neuromusculares despo-
larizantes: prolonga el efecto de
succinilcolina o suxametonio en la
fase | del bloqueo.

Alimentos y lacteos: pueden dismi-
nuir el efecto muscarinico colateral
por la absorcién lenta y disminucion
de la concentracion sérica pico.
Antidiarreicos: aumenta riesgo de
constipacion severa y depresion del
SNC.

Anestésicos: cloroformo, ciclopro-
pano, enflurano, halotano, lidocaina
IV, pueden disminuir la actividad an-
timiasténica de la neostigmina.
Antiarritmicos: procainamida o qui-
nidina antagonizan accién de anti-
miasténicos.

Antibioticos: aminoglucésidos, ca-
preomicina y lincosaminas pueden
disminuir la actividad antimiasténica
de la neostigmina.

Antimalaricos: cloroquina e hidroxi-
cloroquina pueden disminuir el efec-
to antimiasténico.
Antimuscarinicos: antagonizan el
efecto antimiasténico.

Inhibidores  de  colinesterasa
(otros): toxicidad aditiva.

Litio: antagoniza el efecto antimias-
ténico.

Propranolol: puede producir bradi-
cardia e hipotension.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de los 40 °C, de
preferencia entre 15 y 30 °C. Evitar




la congelacién. Mantener en envases
bien cerrados (forma oral). Proteger
de la luz y evitar la congelacion (for-
ma parenteral).

Informacidon basica para el pa-
ciente

Administracion oral junto con o 30
minutos después de los alimentos o
leche para disminuir posibilidad de
efectos adversos. En el tratamiento
para miastenia grave es frecuente-
mente requerido (dia y noche). Dosis
mayores pueden ser tomadas en las
horas de mayor fatiga. Ante terapia
refractaria luego de un curso prolon-
gado, la respuesta podria ser restau-
rada, sobre todo si la resistencia es
por sobredosis; reduciendo la dosis
o, de ser posible, discontinuar el far-
maco por algunos dias.

NITRITO DE AMILO R:X

Solucion 3 % x 10mL

Indicaciones

(1) Intoxicaciones por cianuro (an-
tidoto). (2) Angina de pecho aguda
(raramente).

Dosis

Adultos: Intoxicacién por cianuro:
inhalar de acuerdo a necesidad, ¢/30
a 60 seg por 5 min hasta conciencia
del paciente; se puede repetir a in-
tervalos prolongados de 24 h.
Angina pectoris: 0,18 a 0,3 mL por
inhalacion; repetir en 3 a 5 min, si
€es necesario.
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Farmacocinética

Se administra por inhalacion nasal.
Tiene un inicio de accién en 0,5 min
y una duracion de acciéon de 2 a 5
min. Metabolismo hepatico. Elimina-
cién por via renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios; sin embargo, disminuye
la presion arterial materna y el flu-
jo sanguineo de la placenta (podria
causar dano al feto). (2) Lactancia:
se desconoce si se excreta en leche
materna; sin embargo, debido a los
efectos adversos potenciales, debe
evaluarse el riesgo/beneficio. (3) Pe-
diatria: no se han realizado estudios
que establezcan su seguridad y efi-
cacia. (4) Geriatria: no se han reali-
zado estudios adecuados; sin embar-
go, los gerontes son mas sensibles a
los efectos y presentan mayor riesgo
de hipotension ortostatica. (5) Insu-
ficiencia renal: no se han realizado
estudios que senalen la necesidad de
ajustar dosificacion. (6) Insuficien-
cia hepética: no se han realizado
estudios que senalen la necesidad
de ajustar dosificacion. (7) Anemia
severa, hemorragia cerebral. (8)
Trauma cerebral: el nitrito de ami-
lo incrementa la presion del liquido
cefalorraquideo. (9) Hipertiroidis-
mo. (10) IMA Reciente: riesgo de
hipotension y taquicardia que puede
exacerbar la isquemia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al nitrito de amiloy
otros nitratos.
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Reacciones adversas

Frecuentes: enrojecimiento de cara
y cuello, cefalea leve, ndusea, vomi-
to, hipotension ortostatica, taqui-
cardia.
Raras: anemia hemolitica, rash cu-
taneo.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Controlar la hi-
potension y monitorizar la metahe-
moglobinemia, administracién de
azul de metileno IV.

Interacciones

Otros farmacos hipotensores:
potencian la hipotensidn ortostatica.
Simpaticomiméticos como
fenilefrina o efedrina: reducen el
efecto antianginoso.

Informacion basica para el pa-
ciente

Sélo para uso inhalatorio. No ex-
poner el nitrito de amilo a fuego o
calor. Recomendar no incorporarse
subitamente y evitar consumo de be-
bidas alcohdlicas.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 2 a 15 °C (Mantener
en lugares frios). Proteger de la luz.

NITRITO DE SODIO
Inyectable 30 mg/mL x 10mL

Indicaciones
Intoxicacion por cianuro (antidoto
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coadyuvante del tiosulfato de so-
dio).

Dosis

Adultos: 300 mg IV, administrados a
una velocidad de 75 a 150 mg/min.
Ninos: 6 mg/kg IV, administrados a
una velocidad de 75 a 150 mg/min.

Farmacocinética

Administracion via IV. Distribucion
sistémica, principalmente a nivel de
musculatura lisa. Metabolismo he-
patico, por medio de reacciones de
desnitracion o desesterificacion de la
enzima nitrato reductasa hepatica.
Excrecion renal como tiocianato.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios que demuestren problemas.
Categoria de riesgo para el embara-
zo: no clasificado. (2) Lactancia: se
desconoce si es excretado en la leche
materna, y no se han realizado estu-
dios que demuestren problemas. (3)
Pediatria y geriatria: estudios ade-
cuados no han demostrado proble-
mas que limiten su uso. (4) Insufi-
ciencia renal o hepética: no se han
realizado estudios que senalen la ne-
cesidad de ajustar dosificacion. (5)
Metahemoglobinemia congénita
o adquirida: puede exacerbarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al nitrito de sodio y
otros nitratos.

Reacciones adversas

Frecuentes: hipotension, intensa
vasodilatacion, ndusea y vomito.




Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Tratamiento es-
pecifico para la metahemoglobine-
mia con administracién de azul de
metileno.

Interacciones
No se han reportado.

Advertencia complementaria

Debido al contenido de preservantes
las soluciones cerradas pueden ser
estables por varios afos.

PENICILAMINA
Tableta 250 mg

R:D

Indicaciones

(1) Artritis reumatoide. (2) Enfer-
medad de Wilson (con dafo tisular
debido a deposicion de cobre). (3)
Intoxicacion por metales pesados
(menos efectivo que calcio edetato
sédico para plomo). (4) Recurrencia
de calculos renales por cistina (pro-
filaxis).

Dosis

Adultos: Antirreumatico: inicial-
mente, 125 a 250 mg VO, una vez/
d.; puede incrementarse, si es nece-
sario y bien tolerado, afadiendo 125
6 250 mg/d en intervalos de 2 a 3
meses (maximo 1,5 g/d).
Antiurolitidsico: 500 mg VO, ¢/6 h.
Antidoto de metales pesados: 500 a
1500 mg/d durante 1 a 2 meses.
Gerontes: inicialmente, 125 mg/d;
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puede incrementarse, si es necesa-
rio y bien tolerado, afadiendo 125
mg/d en intervalos de 2 a 3 meses
(maximo 750 mg/d).

Ninos: Antirreumatico: su eficacia y
dosaje no han sido establecidos.
Antiurolitiasico: 7,5 mg/kg VO, ¢/6 h.
Antidoto de metales pesado: 30 a 40
mg/kg/d durante 1 a 6 meses.

Farmacocinética

Se absorbe por via oral en un 40 a
70 %. Se une a proteinas plasmaticas
(albumina) en 80 %. Metabolismo
hepatico. Su t,, esde 1,7 a 3,2 h. Se
elimina por via renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados en humanos, sin
embargo, se han reportado defectos
en neonatos de madres que recibie-
ron tratamiento para artritis reuma-
toide o cistinuria durante el emba-
razo. (2) Lactancia: se desconoce
si es excretado en leche materna, y
no se han realizado estudios que de-
muestren problemas. (3) Pediatria:
no se han realizado estudios que
demuestren problemas y su eficacia
en artritis juvenil no ha sido estable-
cida. (4) Geriatria: mayores de 65
afos presentan mayor riesgo para
desarrollar toxicidad hematoldgica e
incrementar los efectos adversos re-
nales.(5) Insuficiencia renal: incre-
menta el riesgo de efectos adversos
renales. Se recomienda evitar su uso
en casos moderados a severos (de-
puracion menor de 50 mL/min). Y no
requiere ajustar dosis en casos leves
(depuracion mayor de 50 mL/min).
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(6) Insuficiencia hepética: se reco-
mienda evaluar la funcién hepatica
cada 6 meses. (7) Antecedentes de
agranulocitosis o anemia aplasica:
riesgo de recurrencia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a penicilamina.

Reacciones adversas

Frecuentes: diarrea, disminucion o
pérdida del sabor, anorexia, nausea
0 vomito, dolor abdominal modera-
do; reaccion alérgica (fiebre, dolor
articular, rash cutaneo, inflamacion);
estomatitis.

Poco frecuentes: agranulocitosis,
anemia aplasica, glomerulopatia (po-
sible impedimento), anemia hemoli-
tica, leucopenia, trombocitopenia.
Raras: bronquiolitis obstructiva,
dermatitis exfoliativa, ictericia coles-
tasica, sindrome de miastenia grave,
necrdlisis epidémica tdxica, neuritis
oOptica, pancreatitis o reactivacion
de Ulcera péptica, zumbido de oido,
sindrome similar a LES.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

4-Aminoquinolinas,  depresores
de médula dsea (antineoplasicos,
amfotericina B, clozapina, colchi-
cina, entre otros), compuestos de
oro, inmunosupresores (excepto
glucocorticoides), fenilbutazona:
pueden producirse serios efectos he-
matoldgicos y/o renales.

Suplementos de hierro: puede dis-
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minuir la efectividad de penicilamina.
Piridoxina: puede requerirse dosis
suplementarias de esta vitamina.
Alteracion de las pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar imagenes renales por
transquelacion del tecnecio 99. Pue-
de incrementar los valores de transa-
minasas, LDH y fosfatasa alcalina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Mante-
ner en envase bien cerrado.

Informacion basica para el pa-
ciente

Los pacientes con cistinuria requieren
ingesta de abundante liquido y dieta
baja en metionina. Se recomienda
tomar la medicacion con estémago
vacio (1 h antes o 2 h después de los
alimentos).

PROTAMINA
SULFATO

Inyectable 10 mg/mL x 5 mL

R:C

Indicaciones

(1) Toxicidad por heparina (hemorra-
gia severa). (2) Neutralizar efectos
de heparina (después de circulacion
extra-corpérea)

Dosis

Las concentraciones séricas de he-
parina bajan rapidamente tras su
aplicacion IV debido a su corta vida
media, por lo que la cantidad de
protamina requerida disminuye con




el tiempo. Si ha transcurrido entre 30
miny 1 h desde la administracion de
heparina, reducir dosis de protamina
a aproximadamente la mitad; si han
transcurrido 2 h, administrar solo la
cuarta parte. Se calcula que la dosis
requerida de protamina se reduce en
aproximadamente 1 mg/min en pro-
medio, de acuerdo a caracteristicas
de eliminacién de heparina.
Adultos: 1 mg IV por aproxima-
damente cada 100 Ul de heparina.
También 1 mg de protamina neutra-
liza 1 mg de enoxaparina. Adminis-
trar a razon de 5 mg/min (no mas de
50 mg en 10 min).

Dosis adicionales segun pruebas de
coagulacion. Si se habia estado ad-
ministrando heparina por infusion
continua, iniciar con 25 a 50 mg de
protamina en bolo IV.

Protamina tiene actividad anticoa-
gulante propia, no se recomienda
administrar mas de 100 mg en 2 h
(duracién de accion de protamina).
Las pruebas de coagulacion utiliza-
das para monitorizar la terapia con
protamina son tiempo de coagu-
lacion activado, tiempo parcial de
trombosplastina activada, tiempo
de trombina, dosaje sérico directo
de protamina. Dosarlos entre 5y 15
min de iniciado el tratamiento y re-
petir segun se requiera.

Ninos: lgual a adultos.

Farmacocinética

Ingresa a circulacion sistémica des-
pues de la administraciéon IV. Meta-
bolismo hepético. Excrecién renal

Precauciones
(1) Embarazo: no se han realizado
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estudios adecuados que demues-
tren problemas. (2) Lactancia: no
se han documentado problemas, se
desconoce si se distribuye en leche
materna. (3) Pediatria: los estudios
realizados no han documentado pro-
blemas especificos. (4) Geriatria: no
se han realizado estudios adecuados
que demuestren problemas. (5) In-
suficiencia renal: sin indicacion de
reajuste de dosis. (6) Insuficiencia
hepatica: sin indicacion de reajus-
te de dosis. (7) Riesgo Incremen-
tado de reaccion anafilactica: en
pacientes expuestos previamente a
protamina, en alérgicos a pescado,
con antecedente de tratamiento con
insulina NPH (insulina protaminica),
en varones infértiles o vasectomiza-
dos (presencia de anticuerpos anti-
protamina).

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a protamina.

Reacciones adversas

Frecuentes: bradicardia, hipoten-
sion, disnea (usualmente por admi-
nistracion rapida de la protamina).
Poco frecuentes: reaccion anafilac-
tica, sangrado (accion de rebote de
heparina), hipertension pulmonar
y/o sistémica, edema pulmonar no
cardiogénico.

Raras: dolor de espalda, nausea, vo-
mito, debilidad, sensacion de calor.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones
No se reporta informacion.
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Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio
No se reporta informacion.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en refrigeracion entre 2 a
8 °C. Evitar la congelacion.

Advertencia complementaria

Incompatibilidades:  antibidticos
(incluyendo penicilinas y cefalospo-
rinas). Se recomienda no mezclarlo
con otro medicamento.

TIOSULFATO DE
SODIO

Inyectable 250 mg/mL

R:C

Indicaciones

(1) intoxicacién por cianuro, como
antidoto coadyuvante del nitrito de
sodio (tratamiento y profilaxis). (2)
Nefrotoxicidad inducida por cisplati-
no (profilaxis).

Dosis

Adultos: Intoxicacién por cianuro:
12,5 g IV (50 mL de solucion al 25
%) a una velocidad de 0,625 a 1,25
g/min (2,5 a 5mL).

Nefrotoxicidad inducida por cisplati-
no: no se ha establecido un régimen
estandar; se recomienda inicialmen-
te 4 g/m?sc inmediatamente antes
de administrar cisplatino; continuar
con 12 g/m?sc en infusion IV durante
6 h.

Ninos: Intoxicacion por cianuro:
412,5 mg/kg IV (59 mL de solucién
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al 25 %) a una velocidad de 0,625 a
1,25 g/min (2,5 a 5 mL): dosis maxi-
ma: 12,5 g (50 mL).

Farmacocinética

Sut,, es de 0,65 h. Excrecion por via
renal (28,5 % en forma inalterada).

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios que demuestren proble-
mas. (2) Lactancia: se desconoce
si es excretado en leche materna,
y no se han reportado problemas.
(3) Pediatria y geriatria: no se han
realizado estudios adecuados ni re-
portado problemas que limiten su
uso. (4) Insuficiencia renal o hepa-
tica: no se ha realizado estudios que
demuestren necesidad de ajustar
dosificacion. (5) Condiciones que
retengan sodio (cirrosis hepaética,
ICC, toxemia del embarazo). (6)
Hipertension arterial: puede exa-
cerbarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al tiosulfato de
sodio.

Reacciones adversas

Hipotensidn y diarrea con dosis pro-
longadas.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones
No se han reportado.




Informacidon basica para el pa-
ciente

La intoxicacion por cianuro es rapi-
damente fatal, la inhalacion produce
toxicidad en segundos pudiendo oca-
sionar la muerte en minutos. El pacien-
te debe recibir tratamiento inmediato,
si hay sospecha de intoxicacion.

Advertencia complementaria

Utilizar inmediatamente después de
la reconstitucion y descartar posibili-
dad de algun residuo.

La administracion rapida IV puede
causar hipotensién. Se recomienda
administrar lentamente en un tiem-
po de 10 min aproximadamente.

NALOXONA
Inyectable 0,4 mg/mL

R:B

Indicaciones

(1) Intoxicacion por opiaceos (diag-
nostico y tratamiento). (2) Depresion
respiratoria inducida por opiaceos.
(3) Coma de origen desconocido.

Dosis

Puede administrarse en todos los pa-
cientes con depresion respiratoria y
coma de etiologia desconocida.
Adultos: Intoxicacion por opiaceos:
0,4 a 2 mg IV (en emergencias), IM
6 SC; la dosis intravenosa pueden
repetirse ¢/2 a 3 min, segln necesi-
dad. En pacientes con sospecha de
dependencia y sin peligro inmediato,
pueden reducirse la dosis en 0,1 a
0,2 mg y repetirse ¢/2 a 3 min, se-
gun necesidad.
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Depresion respiratoria inducida por
opiaceos: 0,1 a 02 mg IV, ¢/2 a 3
min hasta adecuada ventilacion; si
fuera necesario, la dosis puede repe-
tirse en un intervalo de 1 a 2 h (la
dosis debe ser regulada para evitar
interferencia con el control del dolor
post-operatorio).

Pueden utilizarse dosis bajas de na-
loxona (0,05 a 0,1 mg) cuando se
sabe que se trata de un coma por
sobredosis de heroina o mixta (he-
roina/cocaina), pues asi se evita un
sindrome de abstinencia brusco o
en el que se preponderen los efectos
deletéreos de la cocaina (agitacion,
hipertermia, etc.).

Ninos: Intoxicacién por opiaceos:
0,01 mg/kg IV (en emergencias), IM
06 SC; puede administrarse una dosis
adicional si no hay mejoria.

Farmacocinética

Inicio de accién entre 1 a 2 min por
via IV'y 2 a 5 min por via IM. Du-
racién de accion entre 20 a 60 min.
Atraviesa la barrera placentaria. Me-
tabolismo hepatico por glucuroni-
dacion. Se elimina por via renal en
forma de metabolitos. Su t,, es de 1
- 1,5 h en adultos

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria; no se han realizado es-
tudios adecuados que demuestren
problemas; evaluar el riesgo/bene-
ficio en madres con dependencia a
opiaceos, pues podria ocasionar sin-
drome de supresion en el feto. No se
recomienda utilizar inmediatamente
previo al parto. (2) Lactancia: se
desconoce si se excreta en la leche
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materna; los estudios realizados no
han demostrado problemas. (3) Pe-
diatria: los estudios realizados no
han demostrado problemas que li-
miten su uso; sin embargo, debe uti-
lizarse cuidadosamente en neonatos
de madres con dependencia fisica a
opiaceos. (4) geriatria: no se han
realizado estudios adecuados que
demuestren problemas. (5) Insufi-
ciencia renal: no requiere ajuste de
dosificacion. (6) Insuficiencia hepa-
tica: en general no requiere ajuste
de dosis. (7) Enfermedad pulmonar
o cardiovascular: riesgo de exacer-
bacion. (8) Dependencia o adiccién
a opiaceos: puede precipitar sindro-
me de abstinencia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a naloxona.

Reacciones adversas

Debido a la posibilidad de la apari-
cion de sindrome de abstinencia (in-
cluso un grado de dependencia fisica
puede ocurrir durante la administra-
cion prolongada de un analgésico
opidceo como coadyuvante de la
anestesia) puede producir en todos
los pacientes excepto en neonatos:
dolor corporal, nausea o vémito, dia-
rrea, fiebre, estornudos, diaforesis,
nerviosismo o irritabilidad, temblo-
res, dolor abdominal, taquicardia,
debilidad; y en neonatos: convulsio-
nes, diarrea, vomito, excesivo llanto,
fiebre, reflejos hiperactivos, estornu-
dos, tremor, irritabilidad inusual.
Frecuentes: ndusea, vomito, ner-
viosismo, excitacion o irritabilidad,
temblores.
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Poco frecuente: convulsiones, pal-
pitaciones o arritmias, incremento
o disminucion de la presion arterial,
edema pulmonar, conducta violenta.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales

Interacciones

Agonistas/antagonistas y analgési-
cos opiaceos (incluida la pentazo-
cina y el fentanilo): naloxona revier-
te los efectos analgésicos y adversos
de éstos y puede ocasionar sindrome
de abstinencia en pacientes adictos.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Prote-
ger de la luz. Evitar la refrigeracion.
Es estable en soluciones de cloruro
de sodio al 0,9 % y dextrosa al 5 %.

Advertencia complementaria

Para infusién continua IV: anadir 2
mg de naloxona a 500 mL de cloruro
de sodio al 0,9 %, o dextrosa al 5 %,
para preparar una soluciéon que con-
tenga 4 ug/mL. Después de la infu-
sion intravenosa, la solucidn restante
puede ser utilizada hasta las 24 h;
después debe descartarse. No debe
mezclarse con preparaciones que
contengan bisulfito, metabisulfito,
con aniones de alto peso molecular
o con soluciones que contengan pH
alcalino.

* Para los sueros antiveneno de
serpientes y aranas, Ver GRUPO
19. INMUNOLOGICOS




ANTIEPILEPTICOS /
ANTICONVULSIVANTES

Las convulsiones se definen como
descargas paroxisticas de neuronas
cerebrales acompanadas de feno-
menos clinicos y recurrencia del fe-
némeno.

Se pueden clasificar como convulsio-
nes generalizadas (ausencias, tonico-
clénicas, Mioclonias y ausencias ati-
picas, atonicas, tonicas) y parciales
(locales); éstas pueden ser simples o
complejas y pueden secundariamen-
te generalizarse.

La eleccion del agente anticonvulsi-
vante esta determinada por el tipo
de convulsién. El objetivo del trata-
miento es mantener un efectivo nivel
sérico del medicamento.

El tratamiento con dos agentes an-
ticonvulsivantes debe evitarse en lo
posible, pues produce toxicidad adi-
tiva, reservandose a casos de falla en
el control de las convulsiones con un
solo agente. Muy raramente se justifi-
ca de tres anticonvulsivantes a la vez.

Debe evitarse la supresion brusca de
los anticonvulsivantes pues puede
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precipitar convulsiones severas de
rebote.

La carbamazepina es un anticonvul-
sivante de la familia de los antidepre-
sivos triciclicos, que ha demostrado
ser efectivo en el tratamiento de la
epilepsia parcial, compleja y gene-
ralizada tonico- clonica, asi como la
neuralgia del trigémino.

El clonazepam es una benzodiazepi-
na que alcanza su nivel después de 1
a 2 horas de haber sido administrado.
Su vida media es de 18 a 50 horas.

La fenitoina es un antiepiléptico que
probablemente actia promovien-
do la salida de iones de sodio. De
esta forma, estabiliza la membrana
celular contra la hiperexcitabilidad
causada por una excesiva estimula-
cion o cambios en el medio celular,
capaces de modificar la gradiente de
sodio. No estd indicada en el trata-
miento de convulsiones febriles, por
hipoglicemia u otros trastornos me-
tabdlicos.

El fenobarbital es un barbitirico de
accion prolongada, cuya vida es de
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53 a 118 horas con una media de 79
horas.

El valproato aumenta supuestamen-
te los niveles cerebrales de GABA.

CARBAMAZEPINA

Tabletas 200 mg
Suspension 100 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) Convulsiones generalizadas t6-
nico —clénicas. (2) Convulsiones
parciales con sintomatologia simple
o compleja o con patrén mixto. (3)
Neuralgia del trigémino y glosofa-
ringea (alivio del dolor). (4) Otros
dolores neurogénicos como neuritis
post- herpética, neuropatia perifé-
rica diabética, miembro fantasma.
(5) Sindrome de piernas inquietas.
(6) Enfermedad maniaco - depresiva
y otras psicosis (sola o en combina-
cién), en pacientes que no toleran o
no responden a litio o neurolépticos.
(7) Diabetes insipida central parcial.
(8) Abstinencia alcohdlica. (9) Déficit
de atencion.

Dosis

La dosis total debe fraccionarse c/6
a 8 h. Debe individualizarse el trata-
miento. Nivel sérico efectivo entre 5
a 12 ug/mL.

Adultos: Inicialmente: 200 mg ¢/12
h VO, con incrementos semanales
de 200 mg hasta obtener respuesta
adecuada. Mantenimiento: de 800 a
1,200 mg/d VO.

Ninos: Menores de 6 anos: inicial-

@

mente, 10 a 20 mg/kg/d VO. Incre-
mentando semanalmente en 100
mg. Mantenimiento: no exceder de
35 mg/kg/d VO (400 mg/d). Entre 6
a 12 afos: inicialmente 100 mg ¢/12
h VO, con incrementos semanales en
100 mg/d, hasta obtener respuesta
adecuada. Mantenimiento: entre
400y 800 mg/d VO.

Farmacocinética

Biodisponibilidad mayor a 70 %.
Absorcién completa en TGIl. Unidn
a proteinas plasmaticas en 60 a 75
%. Metabolismo hepatico. Excrecién
renal en 72 % y fecal 28 %. Su t, , es
de 15 h. El comienzo de la accion an-
ticonvulsiva varia entre dias y meses;
de la accién antineurélgica de 24 a
72 h y el efecto antimaniaco de 7 a
10 dias.

Precauciones

Se ha reportado anemia aplésica y
agranulocitosis; descontinuar si exis-
te evidencia de depresion de médula
Osea.

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; existe riesgo de teratogeni-
cidad incluidos defectos craneo- fa-
ciales y espina bifida, la mayor ocu-
rrencia de teratogenicidad estd re-
portada con el uso de varios anticon-
vulsivantes a la vez. (2) Lactancia:
se distribuye en leche materna hasta
60 % de la concentracién plasmatica
materna; existe riesgo de efectos ad-
versos en el lactante. (3) Pediatria y
geriatria: son mas susceptibles a los
efectos adversos y producir cambios
en el comportamiento. (4) Insufi-
ciencia hepética: se incrementa el




riesgo de dafo hepatico (5) insufi-
ciencia renal: disminuye la excre-
cién de carbamazepina e incrementa
el riesgo de toxicidad. (6) Crisis de
ausencia, convulsiones atdnicas y
miocldnicas: riesgo de convulsiones
generalizadas (7) Bloqueo auricu-
lo- ventricular: puede exacerbarse.

Contraindicaciones:

Hipersensibilidad a carbamazepina o
antidepresivos triciclicos. Historia de
depresion de médula 6sea. Inhibido-
res de la MAO (discontinuar su uso
al menos 14 dias antes de tratar con
carbamazepina).

Reacciones adversas

Puede inducir estimulacion de hor-
mona antidiurética: retencion acuo-
sa e hiponatremia dilucional (SIHAD),
con letargia, debilidad, ndusea y a
veces convulsiones.

Frecuentes: somnolencia, mareo,
inestabilidad, ndusea y vémito, vi-
sion borrosa (usualmente al inicio de
la terapia).

Poco frecuentes: reacciones alér-
gicas y fotosensibilidad, sindrome
de Stevens Johnson, cambios de
comportamiento, diarrea y estrefi-
miento, sequedad de boca, glositis
y estomatitis, dolor muscular y ar-
ticular, alopecia, anorexia, diaforesis,
hiponatremia, SIHAD, LES por medi-
camento.

Raras: adenopatias discrasias san-
guineas, depresion de médula dsea
arritmias, bloqueo auriculo- ventri-
cular, ICC, hipocalcemia, insuficien-
cia renal, neuritis periférica, porfiria
intermitente aguda.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Para convulsio-
nes, diazepam o un barbiturico.

Interacciones

Medicamentos

Por induccion enzimatica hepa-
tica, puede disminuir el efecto
de los siguientes medicamentos:
anticoagulantes, anticonvulsivantes
(asociados con mayor riesgo tera-
togénico), anticonceptivos orales
y estrogeno (riesgo de embarazo),
corticoides, risperidona, tramadol,
teofilina, ciclosporina, disopiramida,
mexiletina, levotiroxina, doxiciclina,
praziquantel, paracetamol (riesgo de
hepatoxicidad a altas dosis de para-
cetamol).

Pueden incrementar concentracion
plasmatica de carbamazepina y
producir toxicidad: antidepresivos
triciclicos, haloperidol, risperidona y
otros antipsicoticos (aumentan efec-
to depresor sobre el SNC, disminuye
efecto anticonvulsivo de carbama-
zepina); cimetidina, claritromicina,
calcio antagonista (diltiazem, vera-
pamilo), eritromicina, propoxifeno,
acido valproico, isoniazida (aumenta
riesgo de hepatotoxicidad). Fluoxe-
tina, viloxacina, inhibidores de la
MAO, furazolidona, procarbazina y
selegilina (pueden producir crisis de
hipertermia e hipertensiva, convul-
siones y muerte); inhibidores de la
anhidrasa carbénica (riesgo de os-
teopenia por carbamazepina); clor-
propamida, desmopresina, vasopre-
sina (potencian efecto antidiurético e
hiponatremia); anestésicos inhalato-
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rios halogenados (halotano): riesgo
de hepatotoxicidad; nefrotoxicidad
y arritmias.

Litio: puede disminuir efecto antidiu-
rético de carbamazepina y aumentar
efectos neurotdxicos de ambos; sin
embargo, su uso es sinérgico en en-
fermedad maniaco depresiva.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden incrementar transaminasas,
bilirrubinas, urea, colesterol y trigli-
céridos, cortisol libre. Pude disminuir
la concentracion de hormonas tiroi-
deas.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
ferentemente entre 15 a 30 °C. Con-
servar en envases herméticos. Prote-
ger de la humedad.

Informacion basica para el pa-
ciente.

Tomar la medicacién con alimentos.
No suspender el medicamento brus-
camente.

Evitar ingerir alcohol y otros depre-
sores del SNC; tener precaucion al
conducir vehiculos.

CLONAZEPAM
Tableta 0,5 mg

R:D

Indicaciones

(1) Sindrome de Lennox-Gastaut (va-
riante del pequeno mal). (2) Crisis
acinéticas. (3) Crisis mioclénicas, cri-
sis de ausencias (pequefio mal) que

no responden al acido valproico (4)
Ataques de panico.

La presentacion oral no esta indica-
da para el tratamiento de crisis con-
vulsivas.

Dosis

Adultos: Inicialmente; 0,5 mg ¢/8 h
VO; puede incrementarse de 0,5 a 1
mg VO cada 3 d hasta controlar la
crisis 0 aparicion de efectos adver-
sos. La dosis de mantenimiento debe
individualizarse; dosis maxima; 20
mg/d.

Ninos: (mayores de 10 afios 0 30 kg
de peso)

Inicialmente, 0,01 a 0,03 mg/kg/d
VO, sin exceder 0,5 mg/kg/d, dividida
en 2 6 3 tomas, puede incrementarse
en 0,25 a 0,5 mg VO cada 3 d, hasta
una dosis de mantenimiento entre
0,1 a 0,2 mg/kg/d VO, dividida en 3
tomas (si las dosis no son iguales, re-
servar la dosis mayor para la noche)

Farmacocinética

Biodisponibilidad 98 %. Absorcion
completa en TGlI. Distribucién amplia
por todo el organismo, unién a pro-
teinas plasmaticas 86 %. Metabolis-
mo hepatico. Excrecion renal. Su t,,
esde 23 h.

Precauciones

La supresion brusca puede precipi-
tar epilepsia o crisis convulsivas.

(1) Embarazo: cruza la barrera
placentaria; recientes reportes in-
dican incremento en incidencia de
anormalidades congénitas; valorar
riesgo/ beneficio en el primer trimes-
tre, riesgo de teratogenecidad (en




especial, si se utilizan varios anticon-
vulsivantes). Su uso crénico puede
producir sindrome de abstinencia y
cerca del parto, flacidez y depresion
del neonato. (2) Lactancia: se excre-
ta en leche materna, puede causar
sedacion y problemas de sucesion en
el lactante. (3) Pediatria: los nifios
son mas sensibles a los efectos de-
presores sobre el SNC; evaluar ries-
go/beneficio porque puede afectar
el desarrollo fisico y mental luego de
varios afos de tratamiento. (4) Ge-
riatria: los gerontes son mas sensi-
bles a los efectos depresores sobre
el SNC, se recomienda reducir la do-
sis. (5) Insuficiencia hepatica: pro-
longa sus efectos por aumento de su
vida media. (6) Insuficiencia renal:
puede prolongar su eliminacién y
efectos. (7) Pacientes debilitados,
hipoalbuminemia: usar dosis bajas.
(8) Miastenia grave: puede exacer-
barla. (9) Insuficiencia respiratoria
y EPOC: aumenta secreciones bron-
quiales y deprime respiracion. (10)
Intoxicacién alcohdlica, depen-
dencia a drogas, psicosis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al clonazepam vy
benzodiazepinas, glaucoma de an-
gulo estrecho.

Reacciones adversas

Frecuentes: depresion del SNC,
somnolencia, fatiga, ataxia (al inicio
del tratamiento), trastornos del com-
portamiento.

Poco frecuente: movimientos ocu-
lares anormales, nistagmus, corea,
diplopia, disartria, amnesia, alucina-
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ciones, temblor, vértigo, confusion,
hirsutismo, anorexia, cefalea, dolor
abdominal, estrefiimiento o diarrea,
cambios en la libido, retencion uri-
naria, sequedad de boca, aumento
de secreciones bronquiales, depre-
sion respiratoria, hipotension, bra-
dicardia.

Por discontinuacion abrupta (dosis
altas por periodos prolongados),
convulsiones, irritabilidad, nerviosis-
mo, sudoracion, dolor abdominal,
nausea y vomito, hipersensibilidad y
dolor, fotofobia, taquicardia, delirio
y sintomas paranoicos.

Tratamiento de sobre dosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Si existe agita-
cion, evitar barbitdricos (agravan
excitacion y/o prolonga depresion
sobre SNC). Flumazenil (antagonista
especifico).

Interacciones

Medicamentos

Alcohol o depresores del SNC: in-
crementan afectos depresores sobre
SNC.

Carbamazepina, fenitoina: dismi-
nuye concentracién sérica del clona-
zepam.

Antiacidos: retrasan absorcion del
clonazepam.

Cimetidina, anticonceptivos, eri-
tromicina: pueden aumentar con-
centracion sérica de clonazepam.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 30 °C. Proteger
de la luz. Mantener en envases her-
méticos y resistentes a la luz.
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Informacion basica para el pa-
ciente.

No consumir bebidas alcohdlicas y
otros depresores del SNC. Evitar la
supresion brusca del medicamento.
Precauciéon con actividades que re-
quieren estar alerta, como conducir
vehiculos.

DIAZEPAM

Inyectable 5 mg/ mL x 2 mL

(Ver seccion 1.3. Coadyuvantes de
la anestesia, medicacion preopera-
torio. Sedacion para procedimien-
tos breves y miorrelajantes de ac-
cion periférica).

FENITOINA SODICA R:C

Tableta 100 y 50 mg
Suspension 100 mg/5ml
Inyectable 50 mg/mL

Indicaciones

(1) Convulsiones parciales y ge-
neralizadas, incluyendo las crisis
convulsivas. No esta indicada en
las crisis de ausencia. (2) Neuralgia
del trigémino (carbamazepina es de
primera eleccion). Asociada a carba-
mazepina cuando los sintomas son
persistentes.

Dosis

Deben monitorizarse niveles séricos
de fenitoina periédicamente, espe-
cialmente en pacientes pobremente
controlados y en los que reciben me-
dicamentos con los que pueda inte-
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ractuar (obtener muestra de sangre
justo antes de una forma habitual
de medicamento).El control dptimo
de las crisis sin signos de toxicidad
se alcanza con niveles séricos de 10
a 20 ug/mL.

Niveles estables se consiguen 7 d
después de iniciado el tratamiento
con la dosis terapéutica, por lo que
no se debe de hacer cambios antes
de este periodo.

La presentacion inyectable debe ad-
ministrarse a razén de no mas de 50
mg/min

(en gerontes, a razon de 25 mg/min)
Adulto: Antinconvulsivo: inicialmen-
te; 100 mg ¢/8 h VO. En gerontes 3
mg/kg/d en dosis divididas. La dosis
debe individualizarse. Reducir la do-
sis en pacientes debilitados o con
insuficiencia hepatica.

Crisis convulsiva: inicialmente 15 a
20 mg/kg IV; mantenimiento 100 mg
c/6a8hlV.

También se puede administrar por
fusion IV.

Ninos: Antinconvulsivo: inicialmente
5 mg/kg/d VO dividido en 2 6 3 dosis
iguales; puede ajustarse seguin nece-
sidad y tolerancia. Mantenimiento: 4
a 8 mg/kg/d ¢/8 612 h, sin exceder
de 300 mg/d.

Crisis convulsiva: inicialmente 15 a
20 mg/kg 1V, a velocidad no mayor
de 1 mg/kg/min.

Farmacocinética

Biodisponibilidad de 90 %. Absorcion
lenta y variable en TGlI, logra concen-
traciones importantes en fluidos gas-
trointestinales, bilis, saliva y semen.
Atraviesa BHE, cruza la placenta, se
excreta en la leche materna. Unién a




proteinas plasmaticas en 89 %. Me-
tabolismo hepatico. Excrecion renal.
Sut,,esde22h(7a42).

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera
placentaria. En uso crénico existe
mayor riesgo de teratogenicidad,
especialmente si es asociada a otros
anticonvulsivantes. (2) Lactancia: se
excreta a través de la leche mater-
na en cantidades significativas; sin
embargo, no se han realizado estu-
dios que demuestren problemas en
el lactante. (3) Pediatria: los ninos
son mas susceptibles a los efectos
adversos, como hiperplasia gingival,
dismorfismo facial e hipertricosis.
Con altas dosis puede producir dis-
minucion del rendimiento escolar.
(4) Geriatria: los gerontes son mas
susceptible a efectos diversos; con la
presentacion inyectable, debe dismi-
nuirse la velocidad de infusion a la
mitad. (5) Insuficiencia hepatica:
incremento el riesgo de toxicidad
por reduccién de su metabolismo.
(6) Insuficiencia renal: excrecion
desminuida, puede alterarse la
union a las proteinas séricas. (7) ICC,
bradicardias: la presentacion inyec-
table puede agravarlas o producir
arritmias ventriculares. (8) Estados
febriles: puede disminuir concen-
tracion de fenitoina. (9) LES, hipoti-
roidismo: pueden exacerbarse. (10)
Hiperplasia gingival: se necesita de
una buena higiene oral para reducir
el desarrollo de hiperplasia gingival y
sus complicaciones.

Contradicciones
Hipersensibilidad a fenitoina, sindro-
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me de Stoke-Adams, bloqueo auricu-
lo ventricular, porfiria.

Reaccion adversas

Frecuentes: ataxia, confusion, ex-
citacion, nerviosismo, irritabilidad,
somnolencia, mareo, temblor de
manos, nauseas, vomito, hiperplasia
gingival, estrefimiento, nistagmus,
vision borrosa.

Poco frecuentes: cefalea, insomnio,
rash morbiliforme, diarrea, dismor-
flismo facial, ginecomastia, hipertri-
cosis, debilidad muscular.

Raras: trombocitopenia, leucopenia,
granulocitopenia, pancitopenia, dis-
quinesias, distonia, tremor asterixis,
polineropatia periférica sensorial.
Sindrome de Stevens - Jonson, LES,
enfermedad de Peyronie, infiltrados
pulmonares.

Presentacién inyectable: alteracion
de la conduccion auricular y ven-
tricular, fibrilacion ventricular (mas
frecuentes en gerontes o pacientes
gravemente enfermos). Dolor e irri-
tacion en el sitio de inyeccion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves
Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol o depresores del SNC:
incrementan los efectos depresores
sobre SNC.

Antiacidos, calcio, sucralfato: pue-
den reducir absorcion de fenitoina.
Rifampicina: reduce concentracion
de fenitoina, disminuye efecto anti-
convulsivo:

Por induccion enzimatica hepatica,
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puede disminuir el efecto de los
siguientes medicamentos: antiarrit-
micos (disopiramida , mexiletina, qui-
nidina): anticoagulantes (inicialmente
pueden incrementar el efecto anti-
coagulante): anticonceptivos (riesgo
de embarazo), gestrinona, libotona;
antidepresivos triciclicos, haloperidol
y otros antipsicoticos (también dismi-
nuyen el umbral convulsivo y el efec-
to de fenitoina), antimicéticos azoles
(itraconazol, ketoconazol); corticoi-
des, ciclosporina, calcioantagonista
(nifedipino, diltiazem, verapamilo);
doxiciclina, teofilina, tiroxina.
Pueden incrementar concentracion
plasmatica de fenitoina y produ-
cir toxicidad: alcohol (intoxicacion
aguda); analgésicos (acido acetilsa-
licilico), AINEs (fenilbutazona); anti-
infecciosos (cloranfenicol, isoniazi-
da, metronidazol, sulfametoxazol +
trimetoprima, cicloserina, amioda-
rona; antimicoticos; azoles (flucona-
zol, miconazol); calcio antagonistas
diltiazem, nifedipino); antiulcerosos
(cimetidina, omeprazol); fluoxetina,
viloxacina.

Con otros anticonvulsivantes: pue-
de disminuirse el efecto anticonvulsi-
vante de clonazepam, 4cido valproi-
co (aumenta de hepatotoxidad, mas
frecuente en nifos) y carbamezepi-
na; este Ultimo también disminuye
la concentracion plasmatica de fe-
nitoina.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden disminuir los niveles séricos
de tiroxina libre circulante.

Almacenamiento y estabilidad
Mantener por debajo de 40 °C, pre-

&

ferentemente entre 15 a 30 °C. Las
tabletas se deben proteger de la luz
y humedad. La suspension oral debe
protegerse de la luz y refrigeracion.
Evitar la refrigeraciéon en el inyecta-
ble. No usar si la solucién inyectable
esta clara o hay precipitado.

Informacion basica para el pa-
ciente

No suspender el tratamiento brusca-
mente. Evitar ingerir alcohol y otros
depresores del SNC. Precaucién al
conducir vehiculos.

FENOBARBITAL

Tableta 100mg

Inyectable 100 mg/mL x 2 mL
(sédico)

R:D

Indicaciones

(1) Convulsiones (todas las formas),
crisis convulsiva (como tratamiento
preventivo una vez controlado el epi-
sodio agudo 6 cuando fracasan otras
medidas terapéuticas) y coadyuvante
en el tratamiento del tétanos (forma
inyectable). (2) Hiperbilirrubinemia
neonatal y colestasis intrahepatica
cronica .

Dosis

Adultos: Anticonvulsivo: 60 a 250
mg/d VO, en una sola dosis o dividi-
da; crisis convulsiva; 10 a 20 mg/kg
IV a razéon de no mas de 100 mg/
min; repetir si es necesario.
Hiperbilirrubinemia; 30 a 60 mg VO
/8 h.

Nifos: Anticonvulsivo: 1 a 6 mg/kg/




d VO, en una sola dosis o dividida,
crisis convulsiva: 15 a 20 mg/kg IV
administrados en 10 a 15 min.
Hiperbilirrubinemia; neonatos: 5 a
10 mg/kg/d VO 6 IM en los prime-
ros d del nacimiento; menores de 12
anos: 1 a4 mg/kd ¢/8 h.

Farmacocinética

Biodisponibilidad de 100 %. Absor-
cién répida en TGI. Distribuciéon am-
plia por todo el organismo, logra las
mayores concentraciones en encéfa-
lo, higado y riflones. Cruza la placen-
ta, se excreta en la leche materna.
Unidn a proteinas plasmaticas en 51
%. Metabolismo hepdtico. Excrecion
renal. Su t, , es de 99 h aproximada-
mente.

Precauciones

El fenobarbital puede producir adic-
cion.

(1)Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; riesgo de teratogenicidad,
dependencia y sindrome de absti-
nencia en el neonato (en el tercer
trimestre); defectos de coagulacién
por disminucién de concentracion de
vitamina k (se debe administrar vita-
mina k a la madre durante el parto y
al neonato inmediatamente después
de nacer). (2)Lactancia: Se excreta
por leche materna; puede causar
depresion del SNC en el lactante. (3)
Pediatria: puede ocasionar excita-
cion paraddjica y compromiso de la
funcioén cognitiva. (4) Geriatria: los
gerontes pueden presentar excita-
cion, confusion o depresion mental
a dosis inusuales; riesgo de hipoter-
mia a altas dosis. Puede requerirse
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reducir la dosis. (5) Insuficiencia
hepética: metabolismo hepatico, re-
ducir dosis. (6) Insuficiencia renal:
puede ser necesario reducir dosis y
pacientes en dialisis pueden requerir
aumento. (7) Historia de abuso o
dependencia a drogas. (8) Insufi-
ciencia respiratoria y asma grave:
puede deprimir ventilacion. (9) Hi-
pertiroidismo: puede exacerbarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al fenobarbital,
porfiria intermitente aguda.

Reacciones adversas

Frecuentes: inestabilidad, mareo,
somnolencia.

Poco frecuente: depresion mental,
ansiedad, nerviosismo, irritabilidad,
sensaciones de desvanecimiento, ce-
falea, ndusea, vomito, estrefimiento.
Raras: reacciones alérgicas, sindro-
me de Stevens Johnson, agranulo-
citosis, Trombocitopenia, alucinacio-
nes hipotension.

Presentacion inyectable (usualmen-
te por administracion IV rapida o
sobredosis): depresion respiratoria,
apnea, laringoespasmo, broncoes-
pamo, hipertension.

En terapias prolongadas: dependen-
cia, osteopenia o raquitismo, dafo
hepatico, tromboflebitis.

Tratamiento de sobre dosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Soporte ventila-
torio.

Interacciones
Medicamentos
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Alcohol o depresores del SNC: in-
crementan efectos depresores sobre
SNC.

Griseofulvina: disminuye efectividad
del antimicético por reduccion de su
absorcion.

Anestésicos halogenados (halota-
no): puede aumentar riesgo de he-
patotoxicidad.

Por induccidn enzimatica hepatica
puede disminuir el efecto de los si-
guientes medicamentos: paraceta-
mol, antibacterianos (cloranfenicol,
doxiciclina, metronidazol), anticoa-
gulantes, anticonceptivos (riesgo de
embarazo): estrégenos, antidepre-
sivos triciclicos, haloperidol y otros
antipsicéticos (disminuyen el umbral
convulsivo y efecto de fenobarbital);
calcio antagonistas (nifedipino, dil-
tiazem y verapamilo), ciclosporina,
corticoides, disopiramida, quinidina,
teofilina, tiroxina.

Con otros anticonvulsivantes: pue-
de disminuir concentracion sérica de
carbamazepina, y aumentar las de
acido valproico y fenitoina.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Por induccién de la glucoronil trans-
ferasa pueden disminuir niveles de
bilirrubina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C,
preferentemente entre 15 a 30 °C.
Evitar la refrigeracion. No usar si la
solucién esta decolorada o contiene
precipitados.

Informacion basica para el pa-
ciente

No suspender el tratamiento brusca-
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mente. Evitar ingerir alcohol y otros
depresores del SNC; precaucion al
conducir vehiculos.

MAGNESIO SULFATO R:D

Inyectable 200 mg/mL x 10mL y
500 mg/mL x 10 mL

Indicaciones

(1) Convulsiones (profilaxis y trata-
miento) en eclampsia y pre-eclamp-
sia. (2) Hipomagnesemia, especial-
mente la aguda (acompanada de
signos de tetania similares a hipocal-
cemia) y en pacientes con nutricion
parenteral total, asociado a ésta para
prevenir deficiencia de magnesio. (3)
Tocolitico en amenaza de parto pre-
maturo. (4) Torsades de pointes (ta-
quicardia ventricular polimérfica).

Dosis

Convulsiones en eclampsia: 1a 5 g
IV en 250 mL de dextrosa al 5 % o
cloruro de sodio 0,9 %, en 30 min.;
simultdneamente 5 g IM en cada nal-
ga. Alternativamente, la dosis inicial
puede ser administrada IV en una
solucién al 10 0 20 % en 3 a 4 min,;
luego, 4 a 5 g IM ¢/4 h segun nece-
sidad. También se utiliza después de
una dosis inicial una infusion IV con-
tinua a razén de 1 a 2 g/h.
Hipomagnesemia: Deficiencia seve-
ra: 250 mg/kg IM o infusion IV de 5
g en 1L de dextrosa 5 % o cloruro
de sodio 0,9 % administrados en 3
h. Deficiencia moderada: 1 g IM ¢/6
por 4 dosis.

Nutricién parenteral total: 1a3 gen




infusion IV al d. Pueden requerirse
dosis de hasta 6 g/d en algunos pa-
cientes como por ejemplo en sindro-
me intestino corto.

Parto Prematuro: inicialmente: 4 a 6
g IV en 20 a 30 min. Mantenimiento:
infusion IV 1 a 3 g/h hasta disminuir
contracciones.

Torsades de Pointes: 2 gIVen 1 a2
min.; puede repetirse la dosis si no
se controla la arritmia después de 5
6 10 min. Puede requerirse una infu-
sion 1V, a razén de 3 a 20 mg/min.

Farmacocinética

Por via IM, Inicio de accionen 1 h'y
duracion de accion de 3 a4 h. Por via
IV, el inicio de accién es inmediato,
con una duracién de 30 min. Excre-
cion primaria en heces; también ex-
crecion renal.

Absorcién (50 a 75 % de la dosis)
en el intestino delgado en forma
lenta. Unidn a proteinas plasmaticas
25 - 30 %. Distribucién, atraviesa la
placenta y se excreta en leche mater-
na. Excrecion renal 90 % y pequenas
cantidades en heces, leche materna
y saliva.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; puede producir hipotonia,
somnolencia y depresion respiratoria
en el feto; su uso crénico puede pro-
ducir anormalidades 6seas y raqui-
tismo congénito. (2) Lactancia: se
excreta en la leche materna; estudios
no han demostrado problemas. (3)
Pediatria y geriatria: estudios no
han demostrado problemas en estos
grupos. (4) Insuficiencia hepdtica:
no se han realizado estudios adecua-
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dos que demuestren problemas o
necesidad de ajustar dosis. (5) Insu-
ficiencia renal: disminuye su excre-
cion e incrementa el riesgo de toxi-
cidad por magnesio; en insuficiencia
severa no se deben recibir mas 20 g
de sulfato de magnesio (162 mEq de
magnesio) en 48 horas. Monitorizar
niveles séricos. (6) Bloqued cardiaco
e insuficiencia respiratoria: puede
exacerbarse. (7) Miastenia grave:
puede precipitar una crisis aguda.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al sulfato de mag-
nesio.

Reacciones adversas

Asociados a Hipermagnesemia (valo-
res normales referenciales: 1,6 a 2,6
mEq/L 6 0,8 a 1,2 mmol/L).

Raras: flushing, hipotensién, depre-
sion respiratoria, diplopia, rubor, ce-
falea, ndusea, debilidad, vomito.

Concentracion

FEESELE sérica de Mg

Hipermagnesemia

(mEq/L)
Hipoactividad de 4a7
reflejos tendinosos | 5a 10
profundos 8a10
Intervalo PQ pro- 10a13
longado, ensan- 15

chamiento del QRS | 25
Pérdida de reflejos
tendinosos pro-
fundos

Depresion respi-
ratoria

Alteracion de con-
duccion cardiaca.
Paro cardiaco.




5. ANTIEPILEPTICOS /ANTICONVULSIVANTES I

Tratamiento de sobre dosis y de
efectos adversos graves.

Medidas  Generales.  Administrar
gluconato de calcio (5 a 10 mEq de
calcio 0 10 a 20 mL de una solucién
al 10 %), para revertir el bloqueo car-
diaco y depresion respiratoria. Puede
realizarse la diélisis para remover el
magnesio en pacientes con insufi-
ciencia renal.

Interacciones

Medicamentos

Sales de Calcio: pueden neutralizar
efecto del sulfato de magnesio.
Alcohol y depresores del SNC: pue-
den potenciarse los efectos depreso-
res sobre el SNC.

Digitalicos: pueden producir altera-
cién de la conduccién y bloqueo car-
diaco (especialmente cuando se usa
sales de calcio IV).

Bloqueantes neuromusculares:
puede producirse severa potencia-
cién de efecto bloqueante muscular.
Nifedipino: puede producir respues-
ta hipotensora exagerada.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden alterar el resultado de la
gammagrafia para reticulo-endotelio
(sulfuro coloidal marcado con tecne-
cio), por aglutinacion de las particu-
las coloidales y su atrapamiento por
pulmones, en lugar del higado, bazo
y médula dsea.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
ferentemente entre 15 a 30 °C. Evitar
la refrigeracion en el inyectable.

©

Advertencia complementaria

No debe ser mezclado con otras so-
luciones, debido a posible precipita-
cién. Si se requiere administrar calcio
utilizar jeringas separadas.

VALPROATO SODICO R:D

Jarabe 150 mg/5 mL.
Tableta 300 y 500 mg

Indicaciones

(1) Tratamiento de eleccidn en crisis
de ausencia simple o compleja. (2)
Crisis mixtas que incluyan crisis de
ausencia. (3) Mioclonias. (4) Crisis
parciales simples y complejas. (5)
Crisis generalizadas tdnico-clonicas.

Dosis

Nivel sérico efectivo: 50 a 100 ug/
mL

Adultos:

Anticonvulsivo: monoterapia, ini-
cialmente 15 mg/kg/d VO. Puede in-
crementarse ¢/sem en 5 a 10 mg/kg/
d seglin necesidad y tolerancia; si la
dosis total excede en 250 mg, debe
ser dividida en 2 tomas.

Dosis maxima: 60 mg/kg/d.

Ninos: (1 a 12 anos)

Anticonvulsivo: monoterapia, inicial-
mente 15 a 45 mg/kg/d VO. Puede
incrementarse ¢/sem en 5 a 10 mg/
kg/d segiin necesidad y tolerancia;
si la dosis total excede en 250 mg,
debe ser dividida en 2 tomas.

Farmacocinética

Absorcién buena en TGI. Distribucién
rapida y amplia, el acido valproico




cruza la placenta y se excreta en pe-
quenas cantidades en leche materna.
Unidn a proteinas plasméticas en 90
- 95 %. Metabolismo hepatico. Es
incapaz de inducir su propio meta-
bolismo pero puede ser incrementa-
do por drogas que inducen enzimas
microsomales hepaticas. Excrecion
renal. Su t,, 5 - 20 h, puede ser
considerablemente mas larga en pa-
cientes con disfuncion hepatica y en
ninos menores de 18 meses de edad,
puede ser mas corta en pacientes
que reciben otros anticonvulsivos.

Precauciones

Riesgo de hepatotoxicidad severa o
fatal, especialmente en menores de
2 anos, con politerapia, enfermedad
metabdlica congénita, convulsiones
severas acompanhadas de retardo
mental, enfermedad cerebral organi-
ca. Sintomas inespecificos importan-
tes son malestar, debilidad, letargia,
anorexia y vomito.

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; puede ser teratogénico
usado en el primer trimestre. (2) Lac-
tancia: se excreta en leche materna
en 1 al 10 % de la concentracion
sérica materna, el lactante debe ser
evaluado con frecuencia. (3) Pedia-
tria: mayor riesgo de hepatotoxici-
dad severa o fatal, especialmente en
menores de 2 afos, con politerapia,
enfermedad metabodlica congénita,
convulsiones severas acompafnadas
de retardo mental, enfermedad cere-
bral orgénica. (4) Geriatria: se incre-
mentan las concentraciones séricas,
por disminucién en la unién a protei-
nas séricas y metabolismo hepético;
se recomienda disminuir la dosis. (5)
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Insuficiencia hepética (leve a mo-
derada): puede agravarla y producir
hepatotoxicidad. (6) Insuficiencia
renal: puede producirse acumula-
cién de los metabolitos; no requiere
ajuste de dosificacion. (7) Discrasias
sanguineas, enfermedad organica
cerebral: pueden exacerbarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al valproato sadico.
Insuficiencia hepatica severa.

Reacciones adversas

Se ha reportado el desarrollo de
insuficiencia hepatica y muerte
(ver precauciones). Se recomienda
una evaluacion inicial del perfil de
coagulacion y examenes periédicos
por efecto trombocitopénico.
Frecuentes: dolor abdominal, nau-
seas y vomito, anorexia, inusual pér-
dida o ganancia de peso, temblor de
manos y brazos, trastornos mens-
truales, diarrea, alopecia.

Poco frecuentes: cambios en com-
portamiento y humor, hepatotoxi-
cidad, diplopia, nistagmus, ataxia,
estrefimiento, somnolencia, mareo.
Raras: pancreatitis, inhibicién de
agregacion plaquetaria o trombo-
citopenia.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol o depresores del SNC: pue-
den potenciar efecto depresor sobre
SNC.




5. ANTIEPILEPTICOS /ANTICONVULSIVANTES I

Anticoagulantes orales, heparina,
inhibidores de agregacion pla-
quetaria o agentes tromboliticos:
incrementa el riesgo de hemorragias
por hipoprotrombinemia e inhibicion
de agregacion plaquetaria y trom-
bocitopenia inducida por valproato.
Otros anticonvulsivantes (carba-
mazepina, fenitoina, fenobarbital
y primidona): pueden disminuir
niveles séricos de valproato; a veces
aumentan niveles séricos de carba-
mazepina, fenitoina, fenobarbital y
primidona.

Medicamentos hepatotoxicos: in-
crementan el riesgo de hepatotoxi-
cidad.

Lamotrigina: incrementa los niveles
séricos de lamotrigina; aumenta ries-
go de reacciones adversas dermato-
|6gicas severas.

Cloroquina y mefloquina: pueden
reducirse los niveles séricos de val-
proato y disminuir su eficacia en el
control de las convulsiones.

Acido acetilsalicilico: aumenta los
niveles séricos de valproato.

Antidepresivos triciclicos, inhibi-
dores de la MAO y antipsicoticos:
pueden disminuir el efecto del val-
proato.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden disminuir los niveles séricos
de hormonas tiroideas e incremen-
tan los valores de transaminasas y
bilirrubinas.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 30 °C. Mante-
ner en envases bien cerrados. Se de-
beria evitar la refrigeracion.

Informacion basica para el pa-
ciente

Evitar bebidas alcohodlicas y otros
depresores del SNC, y la supresion
brusca del medicamento; tomar el
medicamento después de los ali-
mentos para disminuir la irritacion
gastrica. Tener precaucién con acti-
vidades que requieren estar alertas,
como conducir vehiculos.




ANTIINFECCIOSOS

6.1. Antihelminticos

6.1.1. Antihelminticos Intesti-
nales

ALBENDAZOL

Suspension 100 mg/5mL
Tableta 200 mg

R:C

Indicaciones

(1) Contra nematodos intestinales:
Ascaris  lumbricoides, Enterobios
vermicularis (oxiuros), Trichuris tri-
chiura, Uncinarias. (2) Equinococosis
(hidatidosis): tratamiento primario
de enfermedad hidatidica de higado,
pulmén y peritoneo; adyuvante al
tratamiento quirdrgico de quiste hi-
datidico, tanto preoperatorio como
post-operatorio. (3) Neurocisticer-
cosis intraparenquimal activa. (4)
Estrongiloidiasis (tratamiento alter-
nativo). (5) Microsporidiasis.

Dosis

Adultos: Nematodos intestinales:
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400 mg VO en dosis Unica. Helmin-
tiasis mixta: 400 mg 2 veces/d por 3
d. Hidatidosis por E. granulosus: 800
mg/d VO; divididos en dos tomas
iguales al d con los alimentos, por
un periodo de 28 d (curso). Luego de
dos sem repetir curso de tratamiento
hasta completar tres cursos. Adultos
con menos de 60 kg: 15 mg/kg/d (No
exceder 800 mg). Adyuvante en ci-
rugia preoperatoria 2 cursos (reduce
complicaciones y recaidas) post-ope-
ratorio (en caso de no recibir trata-
miento previo, haber sido incomple-
to, o de encontrar quistes viables a
pesar del tratamiento previo): 2 cur-
sos. Neurocisticercosis: 800 mg/d VO
dividido en dos tomas iguales por 8
a 30 d. Adultos menos de 60 kg: 15
mg/kg/d (No exceder 800 mg). De
ser necesario el tratamiento puede
ser repetido. Estrongiloidiasis: 400
mg/d por 3 d. Puede repetirse el tra-
tamiento luego de 3 sem. Microspo-
ridiasis (en pacientes con SIDA): 400
mg dos veces al d, luego 200 mg/d
como supresion crénica.

Ninos: Neméatodos intestinales: ma-
yores de 2 afos: 400 mg dosis Unica;
menores de 2 anos: 200 mg dosis
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Unica. Helmintiasis mixta: menores
de 2 afnos: 200 mg/d por 3 d. Hida-
tidosis por E. Granulosus: mayores
de 6 afnos: igual a adultos con me-
nos de 60 kg; menores de 6 afios,
dosis no establecida. Adyuvante
en cirugia: preoperatorio: 2 cursos
(reduce complicaciones y recaidas);
post-operatorio (en caso de no re-
cibir tratamiento previo, haber sido
incompleto o de encontrar quistes
viables a pesar del tratamiento pre-
vio): 2 cursos. Neurocisticercosis: 15
mg/kg/d (max. 800 mg) por 8 a 30 d.
Estrongiloidiasis: mayores de 2 afios,
igual a adultos; menores de 2 afios:
200 mg/d por 3 d.

Farmacocinética

Absorcion disminuida en TGI vacio,
su biodisponibilidad se incrementa
significativamente al administrarse
con alimentos grasos. Alcanza buena
concentracion en quistes hidatidicos,
fluido cerebro-espinal, bilis, higado,
suero y orina. Se une a proteina plas-
matica en 70 %. Es metabolizado
en higado formando el metabolito
activo responsable de la accion anti-
helmintica sistémica. Su Cméx sérica
alcanzaentre2a5hysut/2de8a
12 h. Se excreta en orina como me-
tabolito activo e inactivo.

Precauciones

Neurocisticercosis: control y segui-
miento estricto, considerar hospi-
talizacion y uso de corticoides (po-
sibilidad de inducir hipertension in-
tracraneana). Cisticercosis: antes del
tratamiento investigar compromiso
retinal (posibilidad de inducir reac-
cion inflamatoria ocular).

O

(1) Embarazo: en tratamiento pro-
longado tomar medidas anticoncep-
tivas no hormonales por lo menos
hasta un mes después de culminado;
en mujeres en edad fértil, debe admi-
nistrarse 7 dias luego de una mens-
truacion normal. (2) Lactancia: se
desconoce si se excreta por leche
materna; no se reportan problemas.
(3) Pediatria y geriatria: los estu-
dios realizados no han documentado
problemas. (4) Insuficiencia hepati-
ca: riesgo de acumulacion y efectos
adversos. (5) Insuficiencia renal: sin
indicacion de reajuste de dosis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al farmaco y a de-
rivados benzimidazoles. Encefalitis
aguda o severa por neurocisticerco-
sis. Embarazo.

Reacciones adversas

Poco frecuente: trastornos en el TGI
(dolor abdominal, diarrea, nauseas,
vomito), cefalea, vértigo. Dafo he-
patico (tratamiento prolongado).
Raras: hipersensibilidad (dérmica, fe-
bril), neutropenia o pancitopenia (ge-
neralmente reversible), alopecia (re-
versible), insuficiencia renal aguda.
En neurocisticercosis: hipertension
intracraneana, meningismo y con-
vulsiones.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos
Carbamazepina: acelera el metabo-




lismo de albendazol.

Corticoides y Praziquantel: incre-
menta la concentracion plasmética
del metabolito activo albendazol sul-
foxido (>50 %).

Cimetidina: incrementa la concen-
tracion del sulféxido a nivel biliar y
dentro del contenido quistico en hi-
datidosis.

Alimentos

Alimento rico en grasa: incrementa
su absorcion hasta 5 veces.
Alteraciones en pruebas de labora-
torio

Elevacion de transaminasas y leu-
copenia (neutropenia), pueden ser
transitorias.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en ambientes secos a tem-
peraturas por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 20y 25 °C, excepto
que el fabricante recomiende otras
especificaciones. Proteger de la luz
solar directa y de la congelacion.

Informacion basica para el pa-
ciente

La tableta puede ser triturada o mas-
ticada. Continuar la medicacion has-
ta cumplir el tiempo de tratamiento.

Advertencia complementaria

Antes de un tratamiento prolongado
solicitar hemograma y pruebas de
funcion hepatica (TGO, TGP); luego
cada 2 semanas durante el trata-
miento. Se recomienda monitorear
pacientes que concomitantemente
reciben fenitoina, teofilina y digoxi-
na. En pacientes con neurocisticer-
cosis, los corticoides deben adminis-
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trarse 1 6 2 dias antes de la terapia
con albendazol para minimizar reac-
ciones inflamatorias.

IVERMECTINA
Tableta 6 mg

R:C

Indicaciones

Antihelmintico: tratamiento de elec-
cion para (1) Strongyloides sterco-
laris, (2) Filariasis: Onchocerca vol-
vulus.

Dosis

Adultos: Estrongiloidiasis intestinal:
200 ug/kg/d VO por 1 a 2 d. Oncocer-
cosis: 150 ug/kg dosis Unica; repetir
el tratamiento cada 3 a 12 meses
hasta que el parasito adulto muera.
Ninos: Igual a adultos.

Farmacocinética

Bien absorbido por TGI, no atraviesa
la barrera hematoencefalica, aproxi-
madamente 93 % se une a proteinas
plasmaticas. Tiene un t'2 de 15 a 36
h. Elevado metabolismo hepatico (>
97 %). Menos del 1 % se elimina por
orina y el resto por heces.

Precauciones

Pacientes con oncodermatitis hiper-
reactiva son mas propensos a experi-
mentar severas reacciones adversas.
(1) Embarazo. (2) Lactancia. 3)
Pediatria: no existen informacion
disponible que garantice su inocui-
dad, por lo que debe ser usado con
precaucion justificando riesgo/be-
neficio. (4) Geriatria: riesgo de
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efectos adversos. (5) Insuficiencia
hepaética: riesgo de hepatoxicidad
por metabolismo hepatico.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a ivermectina.

Reacciones adversas

Se ha demostrado que causa efectos
cutaneos y sistémicos. Son leves y
transitorias, generalmente aparecen
entre las 2 y 8 horas después de su
administracion, la incidencia se in-
crementa con la dosis y el tiempo de
tratamiento.

Frecuentes: dolor abdominal, visién
borrosa, mareos,

Poco frecuente: eosinofilia, diarrea,
cefaleas, hipertermia, hipotension,
incremento de enzimas hepaticas,
insomnio cansancio, adormecimien-
to e hipersensibilidad (cutanea, an-
gioedema, anafilaxia), limbitis y con-
juntivitis.

Raras: cambios moderados en el
ECG, mialgias, edema periférico y
facial, reaccion de Mazzotti (en on-
cocercosis), fiebre, linfoadenopatia,
dafo ocular.

Tratamiento de sobredosis y de efec-
tos adversos graves

Tratamiento de soporte, métodos
usuales para desintoxicacion.

Interacciones

Medicamentos

Barbituricos, benzodiacepinas,
valproato de sodio: la asociacion
con potenciadores de la actividad del
GABA no esta recomendada.
Alcohol: incrementa la concentra-
cion plasmatica de ivermectina.
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Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a menos de 40 °C, prefe-
rible entre 15 y 30 °C. Conservar en
envases herméticos.

Informacion basica para el pa-
ciente

En estrongiloidiasis, son necesarios
examenes repetidos de heces. En
oncocercosis, puede ser necesario
repetir tratamiento. Tomar el medi-
camento con el estomago vacio con
un vaso de agua.

Advertencia complementaria

La reaccién de Mazzoti puede pre-
sentar una severidad variada.

MEBENDAZOL

Tabletas 100 mg
Suspension 100 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

Antihelmintico: (1) Ascaris lumbri-
coides. (2) Enterobius vermicularis
(oxiuros). (3) Ancylostoma duodena-
le (Uncinarias). (4) Trichuris trichura.

Dosis

Adultos: ascariasis: 100 mg VO 2
veces al d por 3 d o 500 mg dosis
Unica

Anquilostomiasis, trichuriasis (inclu-
ye infecciones mixtas): 100 mg VO 2
v/d por 3 d.

Enterobiosis: 100 mg VO dosis Unica.
Repetir a las 2-4 sem. Tratar a toda
la familia.

Ninos: (mayores de 2 afos). Igual a
adultos.




Farmacocinética

Absorcién TGl limitada (5 a 10 %)
que mejora al ser ingerida con ali-
mentos grasos, baja disponibilidad
sistémica. Alcanza Cméx séricaen 2 &
5 h. Se distribuye en concentraciones
considerables en suero, fluido quisti-
co, quistes pélvicos, hepaticos y pul-
monares. Elevada unién a proteina
plasmatica (90 - 95 %), atraviesa la
placenta. Extensamente metaboliza-
do en el higado. Posee un t, ,de 2,5
a 5,5 h. Se excreta 95 % en heces y 5
410 % en orina.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, no se ha demostrado tera-
togenicidad. Debe evaluarse el be-
neficio / riesgo para su uso durante
el embarazo. (2) Lactancia: ya que
no se conoce la excrecién de meben-
dazol en leche materna, deberia ser
utilizado con precaucion en lactan-
cia. (3) Pediatria: no se ha demos-
trado la seguridad de mebendazol
en nifos menores de 2 afos, por lo
que deberia evaluarse el beneficio
potencial frente al posible riesgo.
(4) Geriatria: no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
problemas. (5) Insuficiencia hepa-
tica: riesgo de acumulacion y de
efectos adversos. (6) Insuficiencia
renal: no requiere modificar dosis.
(7) Enfermedad de Crohn y colitis
ulcerativa: puede incrementar ab-
sorcion de mebendazol y riesgo de
toxicidad.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al mebendazol.

462

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

Reacciones adversas

Poco frecuente: trastornos transi-
torios del TGI (dolor abdominal, dia-
rrea, nausea, vomito).

Raras: fiebre, cefalea, vértigo, neu-
tropenia, trombocitopenia, reaccio-
nes de hipersensibilidad: eritema,
urticaria, angioedema, rash cuténeo,
prurito, alopecia (dosis elevadas),
convulsiones, alteracion transitoria
de las pruebas de funcién hepatica
(elevacion de enzimas hepaticas).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los sintomas incluyen dolor abdo-
minal y estados mentales alterados.
Se debe descontaminar el TGl con
medidas generales y dar cuidados de
soporte.

Interacciones

Medicamentos

Carbamazepina y fenitoina: incre-
mentan el metabolismo de meben-
dazol.

Cimetidina: puede incrementar la
concentracion sérica de mebenda-
zol.

Alimentos

Alimento rico en grasa: incrementa
su absorcion.

Pruebas de laboratorio

Incremento pasajero de ALT, AST,
fosfatasa alcalina sérica, nitrdgeno
ureico sanguineo; disminucién de
hemoglobina sérica.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener bajo los 40 °C, preferente-
mente entre 15y 30 °C. Conservar en
recipientes herméticos.
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Informacién basica para el paciente
Tomar medidas preventivas para evi-
tar la reinfeccion. La tableta puede
masticarse, deglutirse intacta o tritu-
rarse y mezclarse con el alimento.

Advertencia complementaria

No se requiere restricciones dietéti-
cas 0 ayuno, medicaciones simulté-
neas, purgantes o enemas antes, du-
rante o inmediatamente después del
tratamiento con mebendazol.
Pacientes con sobre infeccion de hel-
mintos requieren tratamientos mas
prolongado.

NICLOSAMIDA
Tabletas 500 mg

R:B

Indicaciones

Tenifugo: medicamento alternativo
para (1) Taenia solium (2) Taenia
saginata. (3) Diphyllobothrium (4)
Hymenolepis nana

Dosis

Adultos: Infecciéon por T. solium,
T. saginata y Diphyllobothrium: 2 g
en dosis Unica. Repetir a los 7 d de
persistir huevos y/o proglétidos en
heces. Para T. Solium: después de 2
h administrar sulfato de magnesio u
otro purgante salino. Infeccion por
hymenolepis: 2 g en dosis unica pri-
mer d, luego 1 g/d por 6 d. De ser
necesario repetir el mismo esquema
luegode7a14d

Ninos: Infeccion por T. solium, T. sa-
ginata y Diphyllobothrium: entre 11
a 34 Kg: 1 g en dosis Unica; mas de
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34 Kg: 1,5 g en dosis Unica; menores
de 2 afos: 500 mg. Después de 2 h,
administrar sulfato de magnesio u
otro purgante salino. De persistir la
eliminacion de proglétides y/o hue-
vos al cabo de 7 d, repetir la dosis.
Infecciones por Hymenolepis: entre
11 a 34 Kg: 1 g en dosis Unica el pri-
mer d, luego 0,5 g/d por 6 d; mas de
34 Kg: 1,5 g en dosis Unica el primer
d, luego 1 g/d por 6 d; menores de
2 afos: 500 mg el primer d, luego
250 mg/d por 6 d. De ser necesario
repetir el mismo esquema luego de
7a14d.

Farmacocinética

Nula o casi nula absorciéon por via
oral. El metabolismo podria ser he-
patico de absorberse una minima
cantidad.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
su seguridad. (2) Lactancia: dada su
casi nula absorcion, no constituiria
mayor riesgo. No se han documen-
tado problemas. (3) Pediatria: su se-
guridad en nifos menores de 2 afos
no ha sido demostrada. En ninos ma-
yores de 2 afios no se han reportado
problemas. (4) Geriatria: no se han
realizado estudios adecuados. (5)
Insuficiencia hepética y (6) Insufi-
ciencia renal: no requieren reajustar
dosis. (7) Alcohol: evitar consumo
concomitante. (8) En tratamiento
de Taenia solium: peligro de cisti-
cercosis por liberacion intraintestinal
de huevecillos viables (la niclosamida
no actua sobre los huevecillos).




Contraindicaciones
Hipersensibilidad a niclosamida.

Reacciones adversas

Poco frecuente: dolor abdominal,
diarrea, hiporexia o anorexia, nau-
sea, vomito.

Raras: mareo, somnolencia, cefalea,
irritabilidad, eritema, ardor rectal, sen-
sacion desagradable bucal, alopecia.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas  generales.  Administrar
laxante de accién rapida y enema
para disminuir la absorciéon. No in-
ducir el vomito.

Interacciones
No descritas en la literatura.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener bajo los 40 °C, preferente-
mente entre 15y 30 °C. Conservar en
recipientes herméticos.

Informacion basica para el pa-
ciente

La tableta de niclosamida puede ser
masticada o deglutida con una pe-
quefa cantidad de agua (su sabor
no es desagradable). No es necesaria
ninguna restriccion dietética durante
el tratamiento. Se recomienda to-
mar después de una comida ligera
(desayuno). Los sujetos estrefidos
crénicos deben recibir en primer lu-
gar un laxante.

Advertencia complementaria
Para confirmar la erradicacion de los
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parasitos realizar exdmenes de heces
(huevos o proglétidos) después de
tres meses del tratamiento. No es
efectivo en infeccion sistémica o cis-
ticercosis.

PIRANTEL
Suspension 250 mg/5 ml

R:C

Indicaciones

Infecciones causadas por: (1) Ascaris
lumbricoides. (2) Enterobius vermi-
cularis (oxiuros). (3) Ancylostoma
duodenale (Uncinarias) tratamiento
alternativo.

Es poco efectivo contra Trichuris tri-
chura.

Dosis

Adultos: Ascariasis, oxiuriasis: 11
mg/kg VO (hasta 1 g) dosis Unica.
Para enterobiosis repetir a las 2 a 4
sem por 2 veces. Anquilostomiasis
(Uncinariasis): 11 mg/kg/d (hasta 1
g) una vez al dia por 3 d.

Programas preventivos (en masa):
2,5 mg/kg dosis Unica 3 a 4 veces
por ano.

Nifhos: (mayores de 2 afos) Igual a
adultos.

Farmacocinética

Su absorcién es pobre e incompleta
en TGI. Es parcialmente metaboliza-
do en el higado. Una Cméx sérica
(50-130 ng/ml) se alcanza entre 1 a
3 horas. Més del 50 % del farmaco
se elimina sin cambios en las heces
y menos del 15 % en la orina como
farmaco intacto y sus metabolitos.
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Precauciones

Usar con precaucion en pacientes
con anemia o desnutricion severa.
(1) Embarazo: el farmaco podra
utilizarse sélo cuando exista una
clara necesidad, no existen estudios
controlados en humanos, no se ha
demostrado teratogenicidad en ani-
males. (2) Lactancia: se descono-
ce si se elimina por leche materna:
probablemente no es significativo,
debido a su pobre absorcion oral y
concentracion plasmatica baja. (3)
Pediatria: dada la limitada experien-
cia en ninos menores de 2 anos se
recomienda utilizar sélo cuanto los
potenciales beneficios justifiquen
los posibles riesgos. (4) Geriatria:
no se han documentado estudios
que demuestren problemas. (5) In-
suficiencia hepatica: pacientes con
disfuncion hepatica previa elevacion
AST. (6) Insuficiencia renal: sin indi-
caciones de reajuste de dosis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al farmaco. Mias-
tenia grave; uso concomitante con
piperazina.

Reacciones adversas

Generalmente leves, poco frecuen-
tes y transitorias.

Poco frecuente: gastrointestinales
(dolor abdominal, nausea, vomi-
to, tenesmos, diarrea, hiporexia y
gastralgia), neuroldgicos (anorexia,
mareos, somnolencia, cefalea, in-
somnio),

Raras: hipersensibilidad (fiebre, eri-
tema, erupcién), elevacion de tran-
saminasas.

O

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Piperazina: puede antagonizar el
efecto antihelmintico de pirantel; no
se recomienda su uso concurrente.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a menos de 40 °C, prefe-
riblemente entre 15y 30 °C. Conser-
var en envases herméticos y oscuros.

Informacion basica para el pa-
ciente

Puede tomarse con o sin alimentos.
No es necesario preparacion especial
(dieta o ayuno, laxantes o enema).
Evitar actividades que requieran
mucha concentracion (conducir au-
tomévil, maquinaria, etc.). En oxiu-
riasis es necesario un tratamiento
concurrente a la familia y repetir
el esquema en 2 a 4 semanas. No
abandonar el tratamiento. Seguir
recomendaciones para prevenir re-
infeccion. El paciente debe avisar
al médico si se presenta persistente
dolor abdominal, ndusea, vomito,
diarrea, cefalea o mareos. Pacientes
que se automedican deben consultar
al facultativo si el problema persiste.

Advertencia complementaria

Para considerar el tratamiento exito-
s0, los examenes de heces deben ser
negativos después de 2 semanas de
tratamiento. Se recomienda terapia
de soporte (previa al tratamiento) en
pacientes anémicos, deshidratados o
desnutridos.




PRAZICUANTEL
Tableta 150 y 600 mg

R:B

Indicaciones

Antiparasitario: (1) Diphylobothria-
sis. (2) Hymenolepiasis. (3) Taenia
solium. (4) Taenia saginata. (5) Para-
gonimiasis. (6) Schistosomiasis. (7)
Tratamiento alternativo al albenda-
zol en cisticercosis 0 neurocisticerco-
sis intraparenquimal activa.

Dosis

Adultos: diphyllobothriasis: 5

a 10 mg/kg VO en dosis Unica. Hy-
menolepiasis: 25 mg/kg VO en dosis
Unica. Teniasis: 5 a 10 mg/kg VO en
dosis Unica. Paragonimiasis: 25 mg/
kg VO 3 veces al d por 2 d. Neuro-
cisticercosis: 16,7 a 33 mg/kg VO 3
veces al d por 14 a 21 d. Puede ser
necesario repetir el esquema en 2 a
6 meses. Dosis hasta de 75 mg/kg/d
VO ha sido tolerada sin reaccién ad-
versa seria.

Ninos: (mayores de 4 afos) igual
a adultos.

Farmacocinética

Buena absorcién en TGI (80 %); sin
embargo, por su alto metabolismo
hepatico de primer paso, sélo una
pequeia cantidad llega a la circula-
cion sistémica. Alcanza Cmax. Sérica
a 1 -3 h. Penetra LCR y se distribu-
ye en leche materna. Posee un t':
de 0,8 a 1,5 h. Es rapida y extensa-
mente metabolizado sobretodo en
el higado. Se excreta en orina como
metabolitos (80 %) y farmaco libre
(0,1 %).

502

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

Precauciones

En el tratamiento de neurocisticerco-
sis, puede inducir sintomas de hiper-
tension intracraneana; es importan-
te un seguimiento cercano del caso
considerando la posibilidad de hos-
pitalizacion y el uso de corticoides.

(1) Embarazo: no hay estudios ade-
cuados en humanos (en animales no
se demostraron efectos adversos).
Usar sélo en casos justificados. (2)
Lactancia: se excreta por leche ma-
terna (25 % de la concentracién sé-
rica materna); suspender la lactancia
materna hasta 72 horas después de
haber completado el tratamiento.
(3) Pediatria: no se ha establecido
su seguridad en menores de 4 afos.
(4) Geriatria: no se han realizado es-
tudios adecuados.(5) Insuficiencia
hepética: aumenta concentracion
sérica y riesgo de reacciones adver-
sas. (6) Insuficiencia renal: parece
no ser necesario reajustar la dosis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al prazicuantel.
Cisticercosis ocular (la destruccion
de los parasitos puede resultar en un
irreparable daio ocular), cisticercosis
espinal.

Reacciones adversas

Es bien tolerado, las RAMs son
transitorias, de leves a moderadas
y no requieren tratamiento.
Frecuentes: mareos, somnolencia,
cefalea, dolor abdominal, hiporexia,
nausea, vomito, diarrea.

Poco frecuente: diarrea con san-
gre, diaforesis, fiebre, fatiga, hiper-
sensibilidad (cutanea), meningismo,
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hipertension intracraneana, incre-
mento leve a moderado de enzimas
hepéticas, mialgia o artralgia, hipo-
tension.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales, debe adminis-
trarse un laxante de accién rapida
luego de una sobredosis de prazi-
cuantel.

Interacciones

Medicamentos
Anticonvulsivantes (carbamazepi-
na, fenitoina): pueden disminuir la
concentracion de prazicuantel por
induccion enzimética.
Corticosteroides (dexametasona):
disminuyen concentraciones séricas
de prazicuantel en 50 %.

Alimentos

Alimentos ricos en carbohidratos:
incrementan su concentracion sérica.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a menos de 30 °C, prefe-
riblemente entre 15y 25 °C. Conser-
var en envases herméticos.

Informacion basica para el pa-
ciente

Para que la parasitosis sea considera-
da erradicada, los examenes de he-
ces deben ser negativos por 3 meses.
No se requiere preparacion especial
(dieta o ayuno, laxante, enema de
limpieza) para su administracion. No
masticar la tableta, deglutirla entera
con una pequena cantidad de agua
durante las comidas, para evitar el
sabor amargo. Evitar actividades que

®

requieran de concentracién mental
o coordinacion fisica hasta 24 horas
después de suspender prazicuantel
(conducir automovil, maquinaria,
etc.).

Advertencia complementaria

No usar en niflos menores de 4 anos
de edad. Usar con precaucién en
pacientes con antecedentes de con-
vulsiones.

TIABENDAZOL

Suspension 100 mg/5 mL
Tableta 500 mg

R:C

Indicaciones

Antihelmintico: tratamiento alter-
nativo para (1) Strongyloides ster-
colaris (incluyendo el sindrome de
hiperinfeccion). No estd indicado
en el tratamiento de ascariasis, en-
terobiasis, trichuriasis, uncinariasis
o infecciones mixtas debido a que
existen alternativas mas efectivas y
menos toxicas.

Dosis

Adultos: infeccion no complicada
por strongyloides: 25 mg/kg VO 2
veces al d por 2 d. Sindrome de hipe-
rinfeccion: 25 mg/kg VO 2 veces al d
por 7 a 10 d. Puede repetirse esque-
ma de ser necesario. Dosis méaxima:
3 g/d.

Ninos: (peso mayor a 13,6 kg) Igual
a adultos.

Farmacocinética
Rapidamente absorbido en TGl, in-




cluso puede absorberse por piel. Al-
canza su Cmax entre 1 a 2 horas. Se
desconoce su distribucion, sin em-
bargo, se ha encontrado en la leche.
Experimenta metabolismo hepatico
via hidroxilacién y conjugacion. Se
excreta, junto con sus metabolitos,
en orina y heces.

Precauciones

(1) Embarazo: no hay estudios ade-
cuados en humanos. Por sus exten-
sas RAMs, su uso deberd someterse a
una exhaustiva evaluacién de riesgo/
beneficio. (2) Lactancia: se descono-
ce si se elimina por la leche materna;
sin embargo, se recomienda descon-
tinuar la lactancia o el farmaco. (3)
Pediatria: en nifos con peso menor
a 13,60 Kg usar sélo cuando se haya
evaluado riesgo/beneficio. (4) Ge-
riatria: riesgo de efectos adversos.
(5) Insuficiencia hepética: riesgo
de hepatoxicidad por metabolismo
hepatico. (6) Insuficiencia renal:
riesgo de acumulacion y neurotoxi-
cidad.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al tiabendazol.

Reacciones adversas

Son leves y transitorias, general-
mente aparecen entre las 2 y 8 horas
después de su administracion, la in-
cidencia se incrementa con la dosis y
el tiempo de tratamiento.
Frecuentes: anorexia, nausea, vomi-
to y mareos.

Poco frecuente: diarrea, cefaleas,
cansancio, adormecimiento e hiper-
sensibilidad (cutdnea, angioedema,
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anafilaxia), neurotoxicidad (pareste-
sias, delirio, desorientacion, alucina-
ciones y vértigo)

Raras: tinnitus, hiperirritabilidad,
alteraciones en la vision, disturbios
psiquidtricos, y convulsiones; crista-
luria, colestasis y dafo parenquimal
hepatico, nefrotoxicidad, olor des-
agradable en la orina, sindrome de
Stevens-Johnson.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Xantinas (teofilina): puede aumen-
tar la concentracién de teofilina en
50 %, preferible medir niveles plas-
maticos.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a menos de 40 °C, prefe-
riblemente entre 15y 30 °C. Conser-
var en envases herméticos.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar de preferencia con alimentos.
No es necesario preparacion (dieta,
laxante o enemas). Masticar o tritu-
rar la tableta antes de deglutir. Para
confirmar la erradicacion se requie-
ren exdmenes de heces 2 a 3 sema-
nas después del tratamiento. Orien-
tar sobre medidas preventivas para
evitar reinfeccién. Evitar actividades
que requieran gran concentracion.

Advertencia complementaria

Monitorizar teofilina en uso conco-
mitante.
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6.1.2. Agentes para infeccio-
nes por trematodos

TRICLABENDAZOL
R: No se reporta

Tabletas 250mg

Indicaciones

(1) Fascioliasis: Fasciola hepética y
Fasciola gigantita. (2) Paragonimia-
sis: Paragonimus westermani.

Dosis

Adultos: fasciolasis: 10 mg/kg VO
una sola dosis, el tratamiento puede
repetirse después de 2 sem 0 6 me-
ses si el tratamiento fuera necesario.
La OMS recomienda 20 mg/kg VO 12
h después de de la Unica dosis, en
casos severos. Paragonimiasis: 5 mg/
kg VO 1 v/d por 3 d 6 10 mg/kg en
una dosis Unica. La OMS recomienda
20 mg/kg/d VO dividido en dos do-
sis en un solo dia. Dosis maxima: 38
mg/kg.

Ninos: fasciolasis: la dosis exacta no
se ha establecido; se sugiere: 10 mg/
kg VO dosis Unica. Paragonimiasis: la
dosis exacta no se ha establecido; se
sugiere: 10 mg/kg VO dosis Unica. La
OMS recomienda 20 mg/kg VO divi-
dido en dos dosis en un solo dia.

Farmacocinética

Se absorbe en el TGI, este se incre-
mente después de los alimentos,
triclabendazol es oxidado a sulfoxi-
do (primer metabolito) y sulfona,
formandose en las primeras 24 h,
se distribuye en elevada concentra-
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cion a nivel bilis e intestino, Cmax 8
h después de la administracion, 95
% del farmaco se excreta de forma
inalterada por las heces y cerca del 2
% a nivel renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no hay estudios ade-
cuados ni controlados en humanos.
Riesgo/beneficio. (2) Lactancia: me-
nos del 1 % de la dosis se distribuye
en la leche materna. (3) Pediatria:
no hay estudios adecuados ni contro-
lados en humanos. Riesgo/beneficio.
(4) Geriatria: no hay estudios ade-
cuados ni controlados en este grupo
de edad. (5) Insuficiencia hepatica:
limitada informacion. (6) Insuficien-
cia renal: limitada informacion.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al triclabendazol.

Reacciones adversas

Generalmente es bien tolerado: pro-
blemas gastrointestinales: diarrea,
dolor del estomago y cefalea.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

No reportado.

Interacciones

Alimentos: mejora la biodisponibili-
dad.

Almacenamiento y estabilidad
No reportada.

Informacion basica para el pa-
ciente

Reportar las reacciones adversas.




Advertencia complementaria

Chequeo fisico después de culmina-
da la terapia.

6.2. Antibacterianos

6.2.1. Betalactamicos

PENICILINAS

AMOXICILINA

Suspension 125 mg/5 mL y 250
mg/5 mL
Tableta 250 y 500 mg

R:B

Indicaciones

Infecciones causadas por: (1) Bacte-
rias gram positivas sensibles a la pe-
nicilina. (2) Otitis media (3) Sinusitis.
(4) Infecciones tracto respiratorio.
(5) Infecciones cutaneas. (6) Infec-
ciones no complicadas del tracto uri-
nario, usados para organismos sus-
ceptibles. (7) gonorrea no complica-
da. (8) Infecciones por micoplasma
y clamidea durante el embarazo. (9)
profilaxis de endocarditis bacteriana.
(10) Erradicacion de Helicobacter
pylori en la Ulcera péptica en terapia
combinada.

Espectro: son sensibles: Gram (+):
Streptococcus grupo A, B, C, G,
Streptococcus pneumoniae, milleri,
Enterococcus faecalis, Anaerobios:
actinomyces, P melaninogénica,
Clostridium (no difficilei), Peptos-
treptococcus Gram  (-):  Neisseria

52

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

meniingitidis, gonorrhoeae, Proteus
mirabilis, P multocida. Pueden ser
sensibles: Gram (+): Streptococcus
viridans, pyogenes, staph epidermi-
dis, Gram (-): H. influenzae, E. coli,
Salmonella, shigella. No sensibles:
Gram (+): Staphylococcus aureus
(amplia resistencia). Muchas cepas
de Haemophilus influenzae, Esche-
richia coli, Proteus mirabilis, Salmo-
nella sp., y Shigella sp., pueden ser
resistentes como resultado de la pro-
duccion de beta-lactamasa.

Dosis

Duracion promedio de un tratamien-
to convencional: 7 d.

Adultos: infeccion bacteriana dtica,
cutanea, genitourinaria o sinusitis:
250 mg ¢/8 h VO, casos severos: 500
mg ¢/8 h; respiratoria baja: 250-500
mg ¢/8 h. Infeccion respiratoria puru-
lenta, recurrente o severa: 3 g ¢/12
h. Profilaxis para endocarditis bacte-
riana: dosis Unica de 2 g, una hora
antes del procedimiento (dental,
oral, tracto respiratorio o esofagico).
Ulcera péptica por H. Pylori: 500 mg
¢/6 h VO.

Nifnos: neonato y menor de 3 me-
ses: 30 mg/kg/d dividida ¢/12 h; ma-
yor de 3 meses: infeccion bacteriana
otica, sinusal, cutanea: 20 mg/kg/d
dividida ¢/8 h; casos severos: 40
mg/kg/d dividida ¢/8 h; respiratoria
baja: 40 mg/kg/d dividida ¢/8 h. Pro-
filaxis para endocarditis bacteriana:
50 mg/kg una dosis 1 hora antes del
procedimiento(dental, oral, tracto
respiratorio o esofagico); con peso
mayor o igual a 40 kg la dosis a ad-
ministrar debe ser igual a un adulto.
En insuficiencia renal moderada (de-
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puracion de creatinina entre 10 y 50
mL/min: administrar ¢/8 a 12 h); En
insuficiencia renal avanzada (depura-
cion de creatinina menor 10 mL/min:
administrar ¢/24 h). En hemodialisis
se requiere dosis suplementaria.

Farmacocinética

Es absorbida en un 75 a 90 % en el
TGI, produciendo concentraciones
elevadas a nivel de plasma y tejido.
Por su buena distribucion, penetra
en liquidos pleural, peritoneal y si-
novial, incluyendo LCR; asi mismo,
a secreciones sino-maxilares, bron-
quiales y oido medio. Atraviesa la
barrera placentaria. Se une en un
17-20 % a las proteinas plasmati-
cas. A diferencia de la ampicilina,
su absorcién no es afectada por la
presencia de alimentos. Se excreta
sin cambio un 80 % de la dosis oral
después de 6 h de su administracion,
menor en neonatos.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria. No se ha establecido el
uso seguro de amoxicilina durante la
gestacion, en estudios adecuados o
controlados; sin embargo tampoco
existe evidencia de reacciones adver-
sas en fetos, por lo que amoxicilina
debe ser usada con precaucion y sélo
cuando sea realmente necesaria. (2)
Lactancia: se distribuye en leche ma-
terna, puede sensibilizar al lactante.
Durante la terapia se recomienda un
método de lactancia alternativo. (3)
Pediatria: los estudios realizados no
han documentado problemas, los
neonatos y lactantes menores pue-
den tener una eliminacién renal re-
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tardada, que debe considerarse para
su dosificacion. (4) Geriatria: dada
la secrecion tubular renal disminui-
da, la vida media del farmaco puede
prolongarse. (5) Insuficiencia hepa-
tica: no requiere reajustes de dosis.
(6) Insuficiencia renal: ajustar do-
sis, en las formas moderada y severa.
(7) Historia de alergia, asma, rinitis
alérgica o urticaria: la hipersensibili-
dad es mas frecuente.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad amoxicilina, pe-
nicilina o algin componente de su
formulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: reacciones alérgicas,
eritema multiforme que pueda llegar
a sindrome de Stevens-Johnson, dia-
rrea, ndusea y vomito.

Poco frecuente: hipersensibilidad
incluyendo: urticaria, angioedema y
anafilaxia. anemia hemolitica, colitis
pseudomembranosa, neutropenia,
necrosis epidérmica toxica.

Raras: hepatotoxicidad, candidia-
sis oral y vaginal, nefritis intersti-
cial, leucopenia, trombocitopenia,
agranulocitosis, desordenes en el
SNC incluyendo convulsiones, reac-
cién de Coombs positiva, colitis por
antibiotico.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los signos clinicos de sobredosis in-
cluyen sensibilidad neuromuscular o
convulsiones. Luego de una inges-
tién reciente (4 horas o menos) lim-
piar el estdmago induciendo emesis




o lavado gastrico, sequido de carbén
activado para reducir la absorcion.
El farmaco puede ser removido por
hemodialisis.

Interacciones

Medicamentos

Antibioticos como cloranfenicol,
eritromicina, sulfonamidas, tetraci-
clinas: podrian interferir con el efec-
to bactericida de amoxicilina (signifi-
cado clinico no bien documentado).
Anticonceptivos orales: disminucion
de su eficacia (riesgo de embarazo).
Probenecid: incrementa niveles plas-
maticos y prolonga la vida media de
amoxicilina al disminuir su secrecién
tubular.

Alopurinol: en pacientes con hiperu-
ricemia incrementa el rash.
Anticoagulantes: INR alterado.
Citotdxicos: reducen la excrecion de
metotrexate (incrementan el riesgo
de toxicidad).

Aminoglucésidos:  imcompatibili-
dad, administrar por separado, mini-
mo con una hora de diferencia.
Alimento

Puede disminuir la absorcion de
amoxicilina, sin embargo otros datos
sugieren que no es significativo.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

En gestantes, disminucién transitoria
de la concentracién plasmatica de
estrogenos. Elevacion moderada de
transaminasas (significado descono-
cido). Prueba de Coombs falso positi-
va. Amoxicilina interfiere la determi-
nacién de glucosa en orina cuando
se usa sulfato cuprico (Ej. Solucion
Benedicto, clinitest), pero no afecta
al método de glucosa oxidasa.
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Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15y 30 °C. Suspen-
sion oral: antes de su reconstitucion
mantener también a temperatura
menor de 30 °C, después de recons-
tituidos las suspensiones retienen su
potencia por 7 dias a T° ambiente y
hasta 14 dias refrigerada.

Informacion basica para el paciente

Explicar sobre la reconstitucion de la
suspension oral, puede ser adminis-
trada directamente, mezclada con
otros liquidos (pero siempre tomada
en el tiempo recomendado). Adver-
tir a los pacientes reportar la diarrea
rapidamente e instruir al paciente
completar su tratamiento.

Advertencia complementaria

Puede ser administrada en estomago
vacio o lleno, e incluso con férmulas,
leche, jugo de frutas, aguas gaseosas
o bebidas frias.

BENCILPENICILINA
PROCAINICA

(Penicilina G procainica)
Inyectable 1'000,000

R:B

Indicaciones

(1) sifilis. (2) Antrax: carbunco. (3)
Difteria. (4) Infeccion bucal. (5) Al-
ternativa en infecciones causadas por
bacterias sensibles a penicilinas: Strep-
tococcus grupo A (infecciones respira-
torias, escarlatina, erisipela, celulitis y
otras infecciones de piel, tejidos blan-
dos. (6) Streptococcus pneumoniae
(infecciones respitarorias, oticas).
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Espectro: son sensibles Gram (+):
Streptococcus grupo A, B, C, G, Strep-
tococcus pneumoniae, pyogenes, mi-
lleri, L. Monocytogenes, Enterococcus
faecalis, Anaerobios: actinomyces,
P melaninogénica, Clostridium (no
difficilei), Peptostreptococcus Gram
(-): H. ducrey P multocida. Pueden
ser sensibles: Gram (+): Streptococ-
cus viridans, Enterococcus faecium.

Dosis

Su administracion es Unicamente in-
tramuscular profunda. Usar técnica
adecuada para evitar administracion
accidental IV, intraarterial, SC o cerca
de un nervio periférico, debido a que
puede producir daio neurovascular.
Adultos: 600,000 a 1'000,000 Ul IM
diario. Sifilis (primaria, secundaria y
latente): 600,000 Ul/d IM por 8 d.
Endocarditis causados por Strepto-
coccus (Combinacién con aminoglu-
cosidos) : 1'200,000 Ul ¢/6h por 2-4
sem Neurosifilis: 2'400,000 Ul/d IM
y probenecid 500 mg VO ¢/6 h por
10 a 15 d. Limites de prescripcién en
adulto 600,000 a 4'800,000 Ul/d.
Ninos: Infantes y nifos administrar
en el muslo.

En sifilis congénita (neonato): 50,000
Ul/kg/d IM dosis Unica diaria por 10 a
14 d. Infecciones por Streptococcus
grupo A: 25,000 a 50,000 Ul/kg/d IM
en 162 dosis por 10 d. Mas de 45 kg
de peso: igual a adultos.

Farmacocinética

Es una sal de benzilpenicilina esca-
samente soluble, de accién mas pro-
longada que la forma sédica, se ab-
sorbe lentamente en el lugar de la in-
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yeccion alcanzando concentraciones
séricas pico a las 4 horas. Se une a
proteina plasmética en un 65 %.Cru-
za la barrera hematoencefalica. El 60
490 % de una dosis es excretada por
orina en 24 a 36 horas.

Precauciones

(1) Embarazo: no ha sido asociada
con efectos teratogénicos en huma-
nos. (2) Lactancia: puede modificar
la flora intestinal, producir reaccion
alérgica o inducir hipersensibilidad
en el lactante. (3) Pediatria y ge-
riatria: los estudios realizados no
han documentado problemas. (4)
Insuficiencia renal: en la forma se-
vera (depuracion de creatinina < 10
mL/min), emplear 20 a 50 % de la
dosis usual; forma moderada (depu-
racion de creatinina 10 - 50mL/min),
emplear 75 % de la dosis usual. He-
modialisis: dosis suplementaria 50 %
de la usual. (5) Insuficiencia hepa-
tica: no requiere ajuste de dosis. (6)
Historia de alergia, asma, rinitis
alérgica o urticaria: hipersensibili-
dad es mas frecuente. (7) Reaccién
de hipersensibilidad cruzada con
cefalosporinas y otros anestésicos
locales de tipo éster.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a penicilina y pro-
caina o algun otro componente en
la formulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: reacciones alérgicas,
eritema multiforme (sindrome de
Stevens-Johnson), diarrea, nausea y
vomito.




Poco frecuente: anemia hemolitica,
colitis pseudomembranosa, neutro-
penia, necrolisis epidérmica toxica.
Raras: hepatotoxicidad, candidiasis
oral y vaginal, nefritis intersticial, leu-
copenia, trombocitopenia, agranu-
locitosis, convulsiones, reaccion de
Coombs positiva. Dolor en el sitio
de la administraciéon. Compromiso
neurovascular por microembolia
tras administracién intraarterial con
trombosis y cambios isquémicos que
incluyen necrosis. Reaccion de Jaris-
ch-Herxheimer.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Signos de sobredosis incluye irritabi-
lidad neuromuscular, convulsiones,
la sobredosis puede ser removida
con hemodialisis.

Interacciones

Medicamentos

Tetraciclina: reduce el efecto tera-
péutico de las penicilinas.
Antibidticos como cloranfenicol,
eritromicina, sulfonamidas: po-
drian interferir con el efecto bacteri-
cida de penicilina (significado clinico
no bien documentado).
Anticonceptivos orales: disminu-
cion de su eficacia (riesgo de em-
barazo).

Probenecid: incrementa los niveles
plasmaticos y prolonga la vida media
de la penicilina al disminuir su secre-
cién tubular.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a temperaturas no mayo-
res de los 30 °C. Conservar en enva-
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ses herméticos. Después de recons-
tituidas las soluciones guardan su
potencia por 24 horas a temperatura
ambiente o por 7 dias si estan refri-
geradas (2-8 °C).

Informacion basica para el pa-
ciente

Comunicar al paciente para que re-
porte las reacciones adversas.

Advertencia complementaria

Sélo para uso por via intramuscular
profunda. No administrar por via
intraarterial, endovenosa o dentro
o cerca de un nervio. La inyeccién
endovenosa podria causar reaccio-
nes embolicas o toxicas. Inyeccion
intraarterial podria causar exten-
sa necrosis de las extremidades u
o6rganos, especialmente en nifos.
Algunos pacientes pueden presen-
tar reacciones toxicas inmediatas a
procaina, especialmente cuando es
administrada en grandes dosis uni-
cas. Estas reacciones, generalmente
transitorias, se pueden caracterizar
por ansiedad, confusién, agitacion,
depresion y crisis convulsivas.

BENZATINA
BENCILPENICILINA R:B
(Penicilina Benzatinica)

Inyectable 600,000 UI, 1°200,000
Ul'y 2'400,000 UI

Indicaciones

(1) Infecciones por Estreptococos
(faringitis). (2) Difteria. (3) Sifilis: pri-
maria, secundaria, latente y terciaria;
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neurosifilis; sifilis congénita. (4) Yaws,
pinta. (5) Profilaxis recurrente de fie-
bre reumdtica. Infecciones causadas
por bacterias sensibles a penicilinas.

Dosis

Adultos: faringitis estreptocdcica:
17200.000 Ul IM dosis Unica. Sifi-
lis (primaria, secundaria y latente):
2'400.000 Ul IM dosis Unica. Sifilis
(terciaria y latente con mas de un
ano): 2'400.000 Ul/sem por 3 sem
IM. Neurosifilis (opcional): 2'400,000
Ul/sem por 3 sem IM, so6lo después
de tratamiento con Penicilina G po-
tasica o Sodica IV (18 a 24'000,000
Ul/d por 10 a 14 dias). Profilaxis post
fiebre reumatica: 1°200.000 Ul/mes
IM. Prevencion de Difteria 1'200,000
Ul IM dosis Unica. Tratamiento de
Yaws o Bejel (estados primario y
secundario) y todos los estadios de
pinta: 1'200,00 Ul dosis Unica IM.

Ninos: Infecciones estreptococicas
(faringitis): menos de 27 Kg p.c.
300,000 a 600,000 Ul dosis unica
IM, nifios con peso mayor de 27 Kg
900,000 Ul dosis unica IM. Trata-
miento faringitis y prevencion ini-
cial: menos de 27 Kg p.c. 600,000 Ul
dosis Unica IM, peso mayor a 27Kg
p.c. 1'200,000 Ul IM. Prevencion de
Difteria: nifos menores de 6 afos
con peso menor a 30 Kg 600,000
Ul dosis unica IM; con peso mayor a
30 Kg: 1'200,000 Ul dosis Unica IM.
Sifilis y sifilis congénita (opcional):
50,000 Ul/kg dosis tnica IM (hasta
2'400,000 UI). Nifos mayores de 4
anos de edad con sospecha de sifilis
congénita 0 con compromiso neuro-
l6gico, o mayores de 1 ano de edad
con sifilis congénita previa o tardia
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no tratada: 50,000 Ul/kg/sem por
1-3 sem, sélo después de tratamien-
to con Penicilina G potasica o sddica
(200,000 - 300,000 Ul/Kg/d por 10
dias IV. Tratamiento Yaws o Bejel:
6-15 anos 1'200,000 Ul dosis Unica
IM, menor 6 anos 300,000 Ul dosis
Unica IM. Profilaxis fiebre reumatica:
17200.000 Ul cada 3-4 sem IM.

Farmacocinética

Se libera lentamente del lugar de
aplicacion hidrolizdndose a bencil-
penicilina. Alcanza concentraciones
inferiores pero mas prolongadas que
cualquiera de las otras penicilinas.
Concentraciones séricas se alcan-
zan entre 12-24 h. y son detectadas
hasta las 4 semanas siguientes a la
administracién. Escasa penetracion
a LCR. Dosis mayores producen con-
centraciones mas sostenidas, pero
no mas elevadas. Se elimina a nivel
renal, encontrandose 12 semanas
después de administracion IM.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria; no hay estudios adecua-
dos en humanos, estudios en anima-
les no evidencias efectos adversos.
(2) Lactancia: puede modificar la
flora intestinal, producir reaccion
alérgica o inducir hipersensibilidad
en el lactante. (3) Pediatria: los es-
tudios realizados no han documen-
tado problemas, en neonatos existe
vida media prolongada por incom-
pleta funcion renal. (4) Geriatria:
puede aumentar su vida media por
alteracion de la funcion renal. (5)
Insuficiencia renal: altas dosis au-
menta el riesgo de neurotoxicidad




y alteracién hidroelectrolitica. En for-
ma severa (depuracion de creatinina
< 10 mL/min) emplear 20 a 50 % de
la dosis usual. Hemodialisis: usar do-
sis suplementaria 50 % de la usual.
(6) Insuficiencia hepatica: no re-
quiere ajuste de dosis. (7) Historia
de alergia, asma, rinitis alérgica o
urticaria: hipersensibilidad es mas
frecuente. (8) Reaccién de hiper-
sensibilidad cruzada con cefalos-
porinas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a penicilina (en
casos especiales, si el tratamiento
con penicilinas es esencial, la des-
ensibilizacion puede ser necesaria)
o0 algiin otro componente en su for-
mulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: reacciones alérgicas,
eritema multiforme (sindrome de
Stevens-Johnson), diarrea, nausea y
vomito.

Poco frecuente: anemia hemolitica,
colitis pseudomembranosa, neutro-
penia, necrolisis epidérmica toxica.
Raras: hepatotoxicidad, candidiasis
oral y vaginal, nefritis intersticial, leu-
copenia, trombocitopenia, agranu-
locitosis, convulsiones, reaccion de
Coombs positiva. Dolor en el sitio
de la administraciéon. Compromiso
neurovascular por microembolia
tras administracion intraarterial con
trombosis y cambios isquémicos que
incluyen necrosis. Reaccion de Jaris-
ch-Herxheimer.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Puede presen-
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tarse convulsiones. Es removida por
hemodialisis.

Interacciones

Medicamentos

Tetraciclinas: disminuye el efecto te-
rapéutico de las penicilinas.
Antibidticos como cloranfenicol,
eritromicina, clindamicina, sulfo-
namidas, farmacos bacteriostati-
cos: podrian interferir con el efecto
bactericida de penicilina (significado
clinico no bien documentado).
Alopurinol: incrementa rash cutaneo.
IECA, diuréticos ahorradores de
potasio o suplementos de potasio:
por acumulacién de potasio sérico.
Anticoagulantes, agentes trombo-
liticos y AINEs: por inhibicion de la
agregacion plaquetaria.
Colestiramina o colestipol: dificul-
tan absorcion oral de penicilinas.
Anticonceptivos orales: puede dis-
minuir la efectividad anticonceptiva
(riesgo de embarazo).

Probenecid: incrementa los niveles
plasmaticos y prolonga la vida media
de la penicilina al disminuir su secre-
cién tubular.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Elevadas concentraciones de peni-
cilinas producen falso positivo en
test de glucosa y proteinas en orina.
Prueba de Coombs positivo. Falso
positivo en proteinas séricas. El uso
prolongado incrementa la concen-
tracion de sodio plasmatico.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a temperaturas no mayo-
res de los 30 °C. Conservar en enva-
ses herméticos.
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Después de reconstituidas las solu-
ciones guardan su potencia por 24
horas a temperatura ambiente o por
7 dias si estan refrigeradas (2 - 8 °C).

Informacion basica para el pa-
ciente

Existe incompatibilidad (“in vitro”)
de los aminoglucésidos en asocia-
cion con penicilinas, produciéndose
inactivacion mutua; por lo que, de-
beran ser administrados en lugares
separados y con por lo menos una
hora de diferencia.

Advertencia complementaria

Administrar sdlo por via intramuscu-
lar profunda, a ritmo lento y unifor-
me. No por via endovenosa, intraar-
terial, subcutdnea o inyeccion en
capa de tejido graso.

Rotar el lugar de administracion si
se requiere varias dosis. En menores
de 2 anos de edad preferir la regién
mediolateral del muslo. Usar técni-
ca adecuada para evitar adminis-
tracion accidental 1V, IA, SC o cerca
de un nervio; pues, pueden causar
dolor, induracién, necrosis extensa
de la extremidad, dafio neurolégi-
co permanente, mielitis transversa,
reaccion embolica toxica. Produce
concentraciones séricas menores
pero mas prolongadas que las que
se obtienen con otras penicilinas pa-
renterales.

DICLOXACILINA

Suspension 250 mg/5 mL
Tableta 250 y 500 mg

R:B

@

Indicaciones

Infecciones causadas por estafi-
lococos resistentes a la penicilina
(productores de penicilinasa). (1)
neumonia. (2) Infecciones de piel,
osteomelitis.

Espectro: son sensibles Gram (+):
Strept. Grupo A,B,C,G, Strept. Pneu-
moniae, Strept. milleri, Estafilococos
aureus (meticil sensibles) y Anaero-
bios: Peptostreptococos sp. Pueden
ser sensibles: Viridans estrep. y Es-
taf. epidermidis.

Dosis

Adultos: infecciones leve y modera-
da: 125 - 250 mg VO ¢/6 h; Inf. Se-
vera: 250 a 500 mg VO (/6 h: dosis
maxima: 6 g/d.

Nifos: uso en neonatos no es reco-
mendado. Menores de 40 kg: Infec-
ciones leve a moderada: 12,5 a 25
mg/kg/d ¢/6 h; Infec. Severas: 50-100
mg/kg/d c¢/6h. Mayores de 40 kg: do-
sis semejante a un adulto.

Farmacocinética

Tiene buena absorcion en el TGI,
pero disminuye su absorcion en pre-
sencia de alimentos. Cerca del 95 -
99 % se une a proteina plasmatica,
con un t'2de 0,6 4 1 h, prolongan-
dose en neonatos. Se distribuye en
tejidos y fluidos corporales. Se me-
taboliza parcialmente. Cerca del 60
% se excreta en forma inalterada y
en metabolitos por filtracion glo-
merular y secrecion tubular, y sélo
una pequena cantidad en heces. La
concentracion se reduce en paciente
con fibrosis quistica.




Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera
placentaria; los estudios realizados
no han demostrado problemas. (2)
Lactancia: se distribuye en leche
materna, los estudios realizados no
han documentado problemas. Los
neonatos y lactantes, tienes una eli-
minacion renal retardada, considerar
para su dosificacion. (3) Pediatria:
los estudios realizados no han do-
cumentado problemas, monitorizar
por evidencias de toxicidad y efectos
adversos. (4) Geriatria: el tiempo
de vida media puede prolongarse.
(5) Insuficiencia renal: no requiere
reajuste de dosis. (6) Insuficiencia
hepaética: reduccion de la dosis o
prolongacion del intervalo puede ser
requerida en enfermedad hepatica
severa. (7) Fibrosis quistica: incre-
mentar la dosis. (8) Hipersensibili-
dad: es mas frecuente si hay historia
de alergia, asma, rinitis alérgica o
urticaria, asociada a alopurinol. (9)
Reaccion de hipersensibilidad cru-
zada con cefalosporinas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la dicloxacilina,
penicilina 0 a sus componentes.

Reacciones adversas

Frecuentes: reacciones alérgicas,
eritema multiforme (sindrome de
Stevens-Johnson), diarrea, nausea,
vomito, cefalea, dolor abdominal.
Poco frecuente: anemia hemolitica,
colitis pseudomembranosa, neutro-
penia, necrélisis epidérmica tdxica,
reaccion tipo enfermedad del suero
(eritema, artralgia y fiebre).
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Raras: hepatotoxicidad, candidiasis
oral y vaginal, nefritis intersticial, leu-
copenia, trombocitopenia, agranulo-
citosis, convulsiones y hepatotoxici-
dad (hepatitis colestasica).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Sintomas: irritabilidad muscular y
convulsiones.

Medidas generales (induccion a eme-
sis y lavado gastrico), no es recomen-
dable la hemodialisis.

Interacciones

Medicamentos

Tetraciclina: reduce el efecto tera-
péutico de las penicilinas (siginfican-
cia clinica 1).

Aminoglucdsidos u otros agentes
antimicrobianos, incluyendo eri-
tromicina y polimixina B: son in-
compatibles con dicloxacilina.
Anticonceptivos orales: disminu-
cion de su eficacia (riesgo de emba-
razo).

Probenecid: incrementa la concen-
tracion plasmatica de dicloxacilina.
Warfarina: dicloxacilina reduce el
efecto anticoagulante.

Alimentos

Disminuyen su absorcion, los citricos
y carbonatos pueden inactivar al far-
maco.

Alteracion de las pruebas de labo-
ratorio

Falsos positivos en: proteina sérica,
orina, acido Urico y esteroides en ori-
na; puede interferir con la glucosa en
orina usando el Reactivo de Benedit.
Reaccion de Coombs positiva.
Parametros a monitorizar: tiem-
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po de protrombina si el paciente se
encuentra consumiendo warfarina,
signos y sintomas de anafilaxia en la
primera dosis del tratamiento.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a menos de 40 °C, prefe-
riblemente entre 15y 30 °C. Conser-
var en envases herméticos. Después
de reconstituido las suspensiones re-
tienen su potencia por 7 dias a tem-
peratura ambiente y por 14 dias si es
refrigerado (2-8 °C). La dosis oral en
jeringa es estable por 48 h.

Informacion basica para el pa-
ciente

Administrar sin alimentos: no admi-
nistrar junto a citricos; de preferen-
cia 1 h antes o 2 h después de comi-
das, no administrar junto a citricos.

Advertencia complementaria

Que reporte las reacciones adversas
severas, instruir al paciente a cumplir
con el tratamiento.

FENOXIMETILPENICILINA
R:B
1'000,000 UI

(como sal potasica)

Tableta: 800,000-
(500-624mg)
Suspension: 400,000-500,000
Ul/5mL (250-312mg/5mL)

1 mg equivale a 1600 Ul

Indicaciones

Infecciones leves a moderadas cau-
sadas por microorganismos sensibles
a penicilina: (1) Infeccion respiratoria
alta, escarlatina, erisipela y pioder-
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mitis. (2) Otitis media. (3) Gingivitis
aguda ulcerativa necrotizante (an-
gina de Vincent). (4) Profilaxis en
infeccion por neumococo en post-
esplenectomia o anemia falciforme.
(5) Profilaxis en fiebre reumatica.
Espectro: son sensibles Gram (+):
Strept. grupo: A,B,C,G, Strept. pneu-
moniae, Strept. milleri, Enterococ-
cus faecalis. Gram (-): P multocida.
Anaerobios: Clostridium no difficile,
peptostreptococcus. Pueden ser
sensibles: Viridans strep, Entero-
coccus, Actinomyces y Bacteroides
fragilis.

Dosis

Debe ser determinada de acuerdo a
la sensibilidad del microorganismo
causal, severidad de la infeccion y
ajustada a la respuesta clinica.
Adultos: profilaxis en infecciones por
estreptococos: 125-250 mg (200,000
a 400,000 Ul) VO ¢/12 h. Infeccio-
nes por estreptococos: 125-500 mg
(200,000 a 800,000 Ul) VO ¢/6 h a 8
h por 10 d. Dosis maxima 11'520,000
Ulid (7,2 g). Erisipelas y gingivitis
aguda necrotizante y ulcerativa: 500
mg (800,000 UI) VO ¢/6 h. Infeccio-
nes por pasteurella: 500 mg (800,000
Ul) VO ¢/6 h durante 10 a 14 d.
Ninos: menores 12 afos: 15-62,5
mg/kg (25,000 a 100,000 UI) VO ¢/6
-8 h. Dosis maxima: 3g/d (4 800,000
Ul). Mayores de 12 anos: 125-500
mg (200,000-800,000 UI) VO ¢/6-8
h: similar a la dosis de un adulto.

Farmacocinética

Se absorbe por VO entre un 60 a
73 %. Se une a proteina plasmatica
en un 80 % detectandose en leche




materna. Tiene un t'2 de 0,5 h, pro-
longandose en pacientes con insufi-
ciencia renal. El 26 a 65 % de la dosis
se excreta sin altera, principalmente
por secrecion tubular en orina.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados ni controla-
dos, no ha sido asociado con efec-
tos teratogénicos en humanos. (2)
Lactancia: se distribuye en la leche
materna, puede modificar la flora in-
testinal produciendo diarrea, candi-
diasis, producir reacciones alérgicas
o inducir hipersensibilidad en el lac-
tante. (3) Pediatria y geriatria: los
estudios realizados no han demos-
trado problemas; eliminacion renal
retardada en neonatos y lactantes
menores. (4) Insuficiencia renal:
en la forma severa (depuracion de
creatinina < 10 mL/min), disminuir
el intervalo de la dosis habitual a
¢/8 h. (5) Insuficiencia hepatica: no
requiere ajuste de dosis. (6) Historia
de alergia, asma, rinitis alérgica o
urticaria: la hipersensibilidad es mas
frecuente. (7) Reaccion de hiper-
sensibilidad cruzada con cefalos-
porinas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la penicilina y ce-
falosporina o algtn otro componen-
te en su formulacién.

Reacciones adversas

Frecuentes: reacciones alérgicas,
eritema multiforme (sindrome de
Stevens-Johnson), diarrea, nausea y
vomito.
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Poco frecuente: anemia hemolitica,
colitis pseudomembranosa, neutro-
penia, necrolisis epidérmica toxica.
Raras: hepatotoxicidad, candidia-
sis oral y vaginal, nefritis intersti-
cial, leucopenia, trombocitopenia,
agranulocitosis, convulsiones. Dolor
en el sitio de la administracién. Com-
promiso neurovascular por microem-
bolia tras administracién intraarterial
con trombosis y cambios isquémicos
que incluyen necrosis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Sintomas: hipersensibilidad neuro-
muscular (alucinacién, agitacion,
confusion, encefalopatia y convul-
siones), desequilibrio de electrolitos.
Medidas generales: hemodialisis.

Interacciones

Medicamentos

Tetraciclina: reduce el efecto tera-
péutico de las penicilinas (siginfican-
cia clinica 1).

Antibidticos como aminoglucési-
dos, cloranfenicol, eritromicina,
sulfonamidas: podrian interferir con
el efecto bactericida de la penicilina.
(Significado clinico no bien docu-
mentado).

Anticonceptivos orales: disminu-
cién de su eficacia (riesgo de emba-
razo).

Probenecid: incrementa la concen-
tracion plasmatica de fenoximetilpe-
nicilina.

Metotrexato: incremento de toxici-
dad por metotrexato.

Alimentos

Los alimentos disminuyen la concen-
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tracion sérica maxima; sin embargo,
no se altera la biodisponibilidad ab-
soluta.

Alteracion de las pruebas de Labo-
ratorio: falso positivo o negativo
de glucosa en orina, Reaccion de
Combos’ positivo. 0.7mEq de po-
tasio equivale a 250mg penicilina
V 'y también equivale a 400,000 Ul
penicilina V.

Parametros a monitorizar: funcion
renal, hemograma durante el trata-
miento prolongado, monitorizar sig-
nos y sintomas de anafilaxia durante
la primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a menos de 40 °C, prefe-
riblemente entre 15y 30 °C. Conser-
var en envases herméticos. Después
de reconstituido las suspensiones
retienen su potencia por 14 dias si es
refrigerada (2-8 °C).

Informacion basica para el pa-
ciente

Administrar el medicamento con el
estdmago vacio, una hora antes de
los alimentos o dos horas después.

Advertencia complementaria

Pacientes con dafo renal no requie-
ren reduccion de dosis, a excepcion
de dafo severo, reportar reacciones
adversas.
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DE USO RESTRINGIDO:

AMPICILINA
(como sal s6dica) R:B

Inyectable 1 g y 500 mg

Indicaciones

(1) Infecciones causadas por Bacte-
rias gram (+) sensibles a penicilina.
2) endocarditis. 3) meningitis.  4)
septicemia bacteriana. 5) listeriasis.
Espectro: son sensibles Gram (+):
Strept. Grupo A,B,C,G, Strept. pneu-
moniae, Strep. milleri, Enterococcus
faecium, Enterococus faecalis, L. mo-
nocytogenes. Gram (-): N. meningi-
tidis, Proteus mirabilis, P multocida.
Anaerobios: Actonomyces, P mela-
ninogenica, Clostridium no difficile,
Peptostreptococcus. Pueden ser
sensibles: Viridans strep, Staph. epi-
dermidis, H. influenzae, E. coli, Sal-
monella sp, Shigella sp.

Dosis

La velocidad de administracion IV se
debe encontrar en 3 a 5 min la dosis
de 125 -500 mg y no menor de 10 a
15 min una dosisentre 1a2g.
Adultos: 8 a 14 g/d IV o 150 a 200
mg/kg/d dividida en dosis cada 3 6 4
h por 3 d, luego podria ser adminis-
trado por via IM. Infecciones mode-
radaaseveras:0,5a2gIVolIMc/6h.
Meningitis, endocarditis: 2 g ¢/4 h.
Ninos: a partir de los 2 meses a los 12
anos: 100 mg/kg ¢/6 h (max. 12 g /d)
Menos 20 kg pc: infecciones mode-
radas a severas: 100 a 200 mg/kg/d
IV o IM dividido ¢/6 h. Mas de 20kg:
igual a adultos.




Neonatos: menor de 7 d de edad:
menos de 2 kg: 50 mg/kg/d IV o IM
(meningitis 150 mg/kg/d) dividido
c/12 h; mas de 2 kg: 100 mg/kg/d:
75 mg/kg/d IV o IM (meningitis 150
mg/kg/d) dividido ¢/8 h.

Mayor de 7 d de edad: menos de 2
kg: 75 mg/kg/d IV o IM (meningitis
150 mg/kg/d) dividido ¢/8 h; mas de
2 kg: 100 mg/kg/d IV o IM (meningi-
tis 200 mg/kg/d) dividido ¢/6 h.
Intervalo de administracion en insu-
ficiencia renal: leve (dep. creat. mas
de 50 mL/min) ¢/6 h; moderada (de-
puracion de creatinina: 10 a 50 mL/
min) ¢/6 h a 12 h; severa (depuracion
de creatinina < 10 mL/min) ¢/12 a
16 h. en la hemodidlisis se requie-
re dosis suplementaria. Limite de
prescripcion en nifos e infantes con
menos de 20 kg de peso: de 12,5 &
25 mg/kg/d ¢/6 h; o de 16,7 & 33,3
mg/kg ¢/8 h.

Farmacocinética

Se distribuye en la bilis, meninges,
barrera hematoencefalica, 15 a 25%
de unién de proteinas plasmaticas,
t,, en neonatos de 2 a 7 dias: 4h; de
8 a 14 dias: 2,8h; 15 a 30 dias: 1,7h;
nifos y adultos: 1 a 1,8h, prolongan-
dose el t,, hasta 7-20h en pacientes
con problemas renales, se excreta a
nivel renal sin cambios cerca de un
90%.

Precauciones

(1) Embarazo: los estudios realiza-
dos no han demostrado problemas.
(2) Lactancia: se excreta en leche
materna en pequefas cantidades
que podrian ocasionar sensibiliza-
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cion alérgica al lactante. (3) Pedia-
tria: eliminacion retardada en neo-
natos. (4) Geriatria: los estudios
realizados no han documentado
problemas. (5) Insuficiencia renal:
no requiere generalmente una dis-
minucion de la dosis. Requiere re-
ajustes en casos severos. (6) Insufi-
ciencia hepatica: no requiere ajus-
te de dosis, en las formas moderada
y severa. (7) Historia de alergia,
asma, rinitis alérgica o urticaria:
hipersensibilidad es mas frecuente.
(8) Mononucleosis: puede ocurrir
rash dérmico. (9) Reaccién de hi-
persensibilidad cruzada con cefa-
losporinas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la ampicilina, pe-
nicilinas o algiin otro componente
en su formulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: reacciones alérgicas,
eritema multiforme (sindrome de
Stevens-Johnson), diarrea, nausea y
vomito.

Poco frecuente: anemia hemolitica,
colitis pseudomembranosa, neutro-
penia, necrdlisis epidérmica tdxica,
reacciones alérgicas, anafilaxia.
Raras: hepatotoxicidad, candidia-
sis oral y vaginal, nefritis intersti-
cial, leucopenia, trombocitopenia,
agranulocitosis, convulsiones. Dolor
en el sitio de la administracion. Com-
promiso neurovascular por microem-
bolia tras administracion intraarterial
con trombosis y cambios isquémicos
que incluyen necrosis. Reaccién de
Jarisch-Herxheimer.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales, la sobredosis pue-
de ser removida por hemodidlisis.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol: interactua produciendo
incremento de rash cutaneo.
Aminoglucésidos:  incompatibili-
dad, administrar por separado, mini-
mo con una hora de diferencia.
Antibidticos como cloranfenicol,
eritromicina, sulfonamidas: pue-
den interferir (probable antagonis-
mo) con el efecto bactericida de am-
picilina (significado clinico no bien
documentado).

Anticonceptivos orales: disminu-
cién de su eficacia (riesgo de emba-
razo).

Anticoagulantes: afecta la absor-
cién, prolonga el tiempo de sangra-
do, monitorizar INR.

Atenolol: disminuye la biodisponibi-
lidad de atenolol.

Probenecid: incrementa niveles plas-
maticos y prolonga la vida media de
ampicilina la disminuir su secrecion
tubular.

Tetraciclina: reduce el efecto tera-
péutico de las penicilinas.
Alimentos

Disminuye la absorcion.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Reaccion falso positiva con tiras para
glucosuria que no emplean la reac-
cion glucosa oxidasa. En gestantes,
disminucion transitoria de la concen-
tracion plasmatica de estrégenos.

©

Reaccion de Coombs falso positiva.
Parametros a monitorizar: En un
Tratamiento prolongado monitorizar:
funcion renal, hepatica, hemograma
y observar signos y sintomas de ana-
filaxia durante la primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar en envases herméticos.
Mantener a temperatura inferior a
40 °C (preferible 15 a 30 °Q).
Después de reconstituido para uso
IM 6 IV directo, las soluciones retie-
nen su potencia por 1 hora. Para in-
fusion IV, soluciones superiores a los
30 mg/mL retiene por lo menos 90 %
de su potencia por 2 a 8 horas a T°
ambiente o por 72 horas si esta refri-
gerado con diluyentes apropiados.

Informacion basica para el pa-
ciente

Consumir el medicamento 1 o 2
horas después de los alimentos.
Después de reconstituido retiene su
potencia por 1 hora.

Advertencia complementaria

Mezclas extemporaneas de antibac-
terianos B-lactamicos (penicilinas y
cefalosporinas) y aminoglucésidos
puede producir una inactivacion
mutua significativa. Si estos medi-
camentos se administran conjunta-
mente, deben aplicarse en lugares
separados con un minimo de 1 hora
de diferencia, a nivel sérico se produ-
ce una reduccién de la concentracion
del aminoglucésido, la cual es clini-
camente significativa en pacientes
con insuficiencia renal severa.




AMOXICILINA + AC.
CLAVULANICO

Suspension 250 /62,5 mg
Tableta 500/ 125 mg

R:B

Indicaciones

(1) Infecciones del tracto respiratorio
bajo. (2) Otitis media. (3) Sinusitis.
(4) Infeccion de la piel y estructuras.
(5) Infeccion del Tracto Urinario cau-
sado por organismos susceptibles.
(6) Chancroide y Gonorrea causada
por microorganismos susceptibles.
Espectro: son sensibles gram (+):
Strep. grupo A,B,C,G, Strep. pneu-
moniae, Strep. milleri, Enterococcus
faecalis, Enterococcus faecium, Sta-
ph. aureus (miticillin sensible). Gram
(-): N. gonorrhoeae, N. menigitidis,
M. catarrhalis, H. influenzae, E. coli,
Klepsiella sp, Salmonella sp, Proteus
mirabilis, Proteus vulgaris, Providen-
cia sp, Aeromonas sp, Pmultocida, H.
ducreyi. Aerébios: Actinomyces, Bac-
teroides fragilis, P melaninogenica,
Clostridium no difficile, Peptostrep-
tococcus.

Dosis

Las relaciones de Amoxicilina / Ac.
Clavulanico pueden ser: 2:1, 4:1, 7:1
para las tabletas y de 7:1 para la sus-
pensién respectivamente.

Adultos: pneumoniay otras infeccio-
nes severas: 875 mg de amoxicilina y
125 mg de ac. clavulanico ¢/12h. o
500 mg de amoxicilina y 125 mg de
Ac. Clavulanico ¢/8h. Otras infeccio-
nes 500 mg de amoxicilinay 125 mg
de ac. clavulanico ¢/12h 0 250 mg de
amoxicilina y 125 mg de ac. clavula-
nico ¢/8h.
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Nifos: la dosificacion es basada en
la concentracion de amoxicilina.
Neonatos e infantes menor de 3
meses: 15 mg /kg ¢/12h, mayor de
3 meses y menor de 40 kg en: otitis
media, neumonia, sinusitis y otras in-
fecciones severas: 22,5 mg/kg ¢/12h.
Infecciones leve y moderada: 12,5
mg/kg ¢/12h. Nifos mayores de 40
kg igual a la dosis de un adulto. En
pacientes con insuficiencia renal: de-
puracion de creatinina > 30 mL/min,
modificacion de la dosis innecesaria;
depuracion de creatinina entre: 15-
30 mL/min, administrar la dosis con-
vencional cada 12-18 h; depuracién
de creatinina entre: 5-15 mL/min, ad-
ministrar la dosis usual cada 20-36 h;
depuracion de creatinina < 5 mL/min
debe recibir la dosis cada 48h.

Farmacocinética

Acido Clavulanico no afecta la farma-
cocinética de amoxicilina (ver amoxi-
cilina), la absorcidn no es afectada
por los alimentos. El ac. Clavulanico
se distribuye bien en todos los liqui-
dos y tejidos corporales, incluyendo
LCR, cruza la barrera placentaria.
Se metaboliza parcialmente a nivel
hepatico. Su t'» de amox/ac. clavu-
lanico en neonatos: 3,7 h, infantes y
nifos: 1-2 h, adultos: 1 h y pacien-
tes con depuracion de creatinina <
10mL/min: 7-21 h.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; No se han documentado
problemas en el feto ni gestante. (2)
Lactancia: se distribuye en leche ma-
terna, puede sensibilizar al lactante.
(3) Pediatria: los estudios realizados
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no han documentado problemas,
los neonatos y lactantes menores
pueden tener una eliminacion renal
retardada, que debe considerarse
para su dosificacion. (4) Geriatria:
los estudios realizados no han docu-
mentado problemas. (5) Insuficien-
cia hepatica: no requiere reajustes
de dosis, pero evaluar la funcién
hepética en un uso prolongado. (6)
Insuficiencia renal: ajustar la do-
sis en pacientes con depuracion de
creatinina < 30mL/min. (7) Historia
de alergia, asma: la hipersensibili-
dad es més frecuente. (8) Reaccion
de hipersensibilidad cruzada con
cefalosporinas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la amoxicilina,
penicilinas o algin otro componente
en formulacion.

Reacciones adversas

Son generalmente similares a las re-
portadas por amoxicilina sola.
Frecuentes: reacciones alérgicas,
eritema multiforme (sindrome de
Stevens-Johnson), diarrea, nausea y
vomito.

Poco frecuente: cefalea anemia
hemolitica, colitis pseudo membra-
nosa, neutropenia, necrolisis epidér-
mica toxica.

Raras: hepatotoxicidad (Hepatitis,
Ictericia colestasica), candidiasis oral
y vaginal, nefritis intersticial, leuco-
penia, trombocitopenia, agranuloci-
tosis, convulsiones. Dolor en el sitio
de la administracion, reaccion de
Jarisch-Herxheimer.

Nota: los efectos adversos del TGl es
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de menor incidencia que cuando se
administra amoxicilina sola.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves.

Antes de las cuatro horas aplicar Me-
didas generales.

Interacciones

Medicamentos

Tetraciclina: reduce el efecto tera-
péutico de las penicilinas.
Antibidticos como cloranfenicol,
eritromicina, sulfonamidas: po-
drian interferir con el efecto bacteri-
cida de amoxicilina (significado clini-
co no bien documentado).
Anticonceptivos orales: disminucién
de su eficacia (riesgo de embarazo).
Probenecid: incrementa niveles plas-
maticos y prolonga la vida media de
amoxicilina al disminuir su secreciéon
tubular, no afecta al Ac. Clavulanico.
Alimento

No disminuir la absorcién de amoxi-
cilina y Ac. Clavulanico.
Metotrexato: puede elevarse la con-
centracion, incrementando el riesgo
de toxicidad.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

En gestantes, disminucion transito-
ria de la concentracion plasmética
de estrogenos. Elevacion moderada
de transaminasas (significado des-
conocido). Prueba de Coombs falso
positiva.

Parametros a monitorizar

En tratamiento prolongado: Fun-
cion renal, hepatica, hematoldgica.
Monitorizas los signos de anafilaxia
durante la primera dosis.




Almacenamiento y estabilidad

Suspension oral, es estable por 10
dias en refrigeracion luego de re-
constituida la suspension y debe ser
guardada entre 2-8 a.C. En jeringas
mantienen su estabilidad por 48
horas. Las tabletas deben ser alma-
cenadas a 25 a.C,, evitar la humedad
excesiva.

Informacion basica para el pa-
ciente

Puede ser administrada en estdmago
vacio o lleno, e incluso con férmulas,
leche, jugo de frutas, aguas gaseosas
o bebidas frias. Explicar sobre la re-
constitucién de la suspension oral.

Advertencia complementaria

Explicar sobre la reconstitucién de
la suspension oral (agregar agua en
dos partes y agitar bien), puede ser
administrada directamente. Evaluar
la presencia ce C. difficile en pacien-
tes con diarrea.

BENCILPENICILINA
SODICA
(Penicilina G sédica)
Inyectable 1'000,000 Ul

R:B

Indicaciones

Infecciones causadas generalmente
por bacterias Gram positivas no Sta-
filococos aureus, algunos organis-
mos gram negativos como: Neisseria
gonorrhoeae y algunos anaerébios y
espiroquetas. (1) Septicemia. (2) Me-
ningitis. (3) Pericarditis. (4) Endocar-
ditis. (5) Neumonia severa. (6) Sifilis.
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(7) Enfermedad de Lyme. (8) Prueba
de hipersensibilidad a los beta lacta-
micos.

Espectro: son sensibles: Gram (+):
Strep. Grupo A,B,C,G, Strep. pneu-
moniae, Strep. milleri, Enterococus
faecalis, L. monocytogenes. Gram
(-): N. meningitidis, P multocida, H.
ducrei. Anaerobios: Actinomyces,
P melaninogenica, Clostridium sp,
Peptostreptococcus sp. Pueden ser
sensibles: Viridans strep, Enterococ-
cus faecium.

Dosis

La administracion puede ser IM o IV
diluida en dextrosa 5 %, 50 a 100 mL
para infusion en 30 a 60 min. Dilu-
cién minima: 1'000,000 Ul/mL.
Adultos: de 1'000,000 a 5'000,000
Ul ¢/4 a 6 h. Actinomicosis, infec-
cién por Clostridium: 10'000,000 a
20°000,000 Uld. Antrax: 2000,000
Ul ¢/6 h. Erisipela: 600,000 a
2'000,000 Ul ¢/6 h. Meningitis bac-
teriana: 24'000,000 Ul/d dividido
¢/2 a 4 h. Neurosifilis: 2'000,000 a
4'000,000 Ul ¢/4 h por 10 a 14 d. En-
docarditis bacteriana: 20'000,000 a
30'000,000 Ul/d por 4 a 6 sem. Dosis
maxima: 24 millones Ul/d IV lenta.
Nifos: de 1 mesa 12 afos: de 50,000
a 400,000 Ul/kg/d dividido ¢/4 a 6 h.
Meningitis bacteriana: 50,000 Ul/kg
c/4 h. Neonatos: (1) 1ra semana de
vida y prematuros: 50,000 Ul/kg ¢/12
h. Meningitis bacteriana: hasta 2 kg
de peso corporal: iniciar con 25,000
a 50,000 Ulkg ¢/12 h y posterior-
mente 50,000 UI/Kg ¢/8 h; mayor de
2 kg de peso corporal: 50,000 Ul/kg
¢/8 h y posteriormente ¢/6 h. Sifilis
congénita: 50,000 Ul/kg ¢/12 h, pos-




6. ANTINFECCIOSOS |

teriormente ¢/8 h por 10 a 14 d mas.
(2) 2da a 4ta semana de vida: 50,000
Ul/kg ¢/8 h. Dosis maxima: 4,8 millo-
nes Ul/d.

Farmacocinética

Es una sal soluble que alcanza con-
centraciones plasmaticas pico a los
15 6 30 minutos luego de una admi-
nistracion IM. Se une a proteina plas-
matica en un 45 a 68 %. Posee un t'
de 30 minutos incrementandose en
neonatos y ancianos por su funcion
renal incompleta. Es rapidamente ex-
cretada en orina, cerca del 60 & 90 %
en 1 hora. Concentraciones significa-
tivas también se hallan en bilis.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria; no hay estudios adecua-
dos en humanos, estudios en anima-
les no evidencias efectos adversos de
significancia. (2) Lactancia: puede
modificar la flora intestinal, producir
reaccion alérgica o inducir hipersen-
sibilidad en el lactante. (3) Pedia-
tria: los estudios realizados no han
documentado problemas, en neo-
natos existe vida media prolongada
por incompleta funciéon renal. (4)
Geriatria: puede aumentar su vida
media por alteracion de la funcion
renal. (5) Insuficiencia renal: altas
dosis aumenta el riesgo de neuro-
toxicidad y alteracion hidroelectroli-
tica. En forma severa (depuracion de
creatinina < 10 mL/min) emplear 20
a 50 % de la dosis usual. Hemodié-
lisis: usar dosis suplementaria 50 %
de la usual. (6) Insuficiencia hepa-
tica: no requiere ajuste de dosis. (7)
Historia de alergia, asma, rinitis

alérgica o urticaria: hipersensibili-
dad es mas frecuente. (8) Reaccién
de hipersensibilidad cruzada con
cefalosporinas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a penicilina (en
casos especiales, si el tratamiento
con penicilinas es esencial, la de-
sensibilizacion puede ser necesaria)
o algin otro componente en su
formulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: reacciones alérgicas,
eritema multiforme (sindrome de
Stevens-Johnson), diarrea, nausea y
vomito.

Poco frecuente: anemia hemolitica,
colitis pseudomembranosa, neutro-
penia, necrolisis epidérmica toxica.
Raras: hepatotoxicidad, candidia-
sis oral y vaginal, nefritis intersti-
cial, leucopenia, trombocitopenia,
agranulocitosis, convulsiones. Dolor
en el sitio de la administracion. Com-
promiso neurovascular por microem-
bolia tras administracion intraarterial
con trombosis y cambios isquémicos
que incluyen necrosis. Reaccién de
Jarisch-Herxheimer.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Puede presen-
tarse convulsiones. Es removida por
hemodidlisis.

Interacciones

Medicamentos
Tetraciclina: reduce el efecto tera-
péutico de las penicilinas.




Aminoglicdsidos: incompatibilidad,
administrar por separado, minimo
con una hora de diferencia.
Antibidticos como cloranfenicol,
eritromicina, clindamicina, sulfo-
namidas, farmacos bacteriostati-
cos: podrian interferir con el efecto
bactericida de penicilina (significado
clinico no bien documentado).
Alopurinol: incrementa rash cuté-
neo.

IECA, diuréticos ahorradores de
potasio o suplementos de potasio:
por acumulacion de potasio sérico.
Anticoagulantes, agentes trombo-
liticos y AINEs: por inhibicion de la
agregacion plaquetaria.
Colestiramina o colestipol: dificul-
tan absorcién oral de penicilinas
Anticonceptivos orales: puede dis-
minuir eficacia anticonceptiva (ries-
go de embarazo).

Probenecid: incrementa los niveles
plasmaticos y prolonga la vida media
de la penicilina al disminuir su secre-
cién tubular.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Elevadas concentraciones de peni-
cilinas producen falso positivo en
test de glucosa y proteinas en orina.
Prueba de Coombs positivo. Falso
positivo en proteinas séricas. El uso
prolongado incrementa la concen-
tracion de sodio plasmatico. Enzimas
ALT, AST y LDH pueden incrementar
sus valores.

Parametros a monitorizar
Observar signos y sintomas de anafi-
laxia durante la primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad
Mantener a temperaturas no mayo-
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res de los 30 °C. Conservar en enva-
ses herméticos. Después de recons-
tituidas las soluciones guardan su
potencia por 24 horas a temperatura
ambiente o por 7 dias si estan refri-
geradas (2-8 °C).

Informacion basica para el pa-
ciente

Reportar rash. Reaccion e hipersen-
sibilidad.

Advertencia complementaria

Si se sospecha de infeccion menin-
gocosica se recomienda la adminis-
tracion de bencilpenicilina por inyec-
cién intramuscular o endovenosa.
En alergia confirmada a penicilina,
cefotaxima podria ser una alternati-
va. No recomendable para inyeccién
intratecal. Profilaxis en amputacion
de miembros.

OXACILINA
Inyectable 1g

R:B

Indicaciones

Infecciones causadas por Staph. au-
reus resistentes a la penicilina (pro-
ductores de penicilinasa): Staph. au-
reus meticilin sensibles: (1) Meningi-
tis. (2) Endocarditis. (3) Septicemia.
(4) Osteomelitis. (5) neumonia.
Espectro: son sensibles: Gram
(+): Strep. Grupo: A,B,C,G, Strep.
pneumoniae, Strep. milleri, Staph.
aureus meticilin sensible. Anaero-
bios: Peptostreptococcus. Pueden
ser sensibles: Viridans strep, Staph.
epidermidis.
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Dosis

El tiempo de tratamiento debe ser
ajustado de acuerdo al tipo y seve-
ridad de la infeccion. En infecciones
estafilococicas severas la terapia
debe ser administrada por un lapso
minimo de 1 a 2 sem. El tratamiento
en osteomielitis cronica, endocarditis
o infecciones metastésicas se admi-
nistra generalmente por 4-8 sem.
Adultos: meningitis y sepsis: de 1,5
a2 gV ¢4 h. Endocarditis: 1,5 a 2
g /4 h IV por 4 a 6 sem (asociado
a gentamicina los 3 a 5 primeros d).
Otras indicaciones: leve a moderada:
250-500mg IV6IM c/4a 6 hy seve-
ra: 500mg-1g IV 6 IM c¢/4 a 6h.
Ninos: meningitis y sepsis: neonatos
menores 2 kg: 1ra semana de vida:
de25a50 mg IV o IM ¢/12 h, luego
50 mg/kg ¢/8 h; neonatos mayores 2
kg: 1ra semana de vida: 50 mg/kg IV
o IM ¢/8 h, luego 50 mg/kg ¢/6 h. En-
docarditis: neonatos y prematuros:
25 mg/kg/d IV o IM dividido ¢/6 h;
menos de 40 kg de peso: de 50 a 100
mg/kg/d dividido ¢/4 a 6 h; sobre los
40 kg de peso: igual a adultos. Infec-
ciones severas, como terapia de con-
tinuacion: 100 a 200 mg/kg/d IV o IM
dividido en dosis iguales ¢/4 a 6 h.

Farmacocinética

Una dosis intramuscular de 500 mg
alcanza Cméx de 5,3 a 10,9 pg/mL
después de 30 a 60 min. Un pico
de aprox. 52 - 63 pg/mL se alcanza
posterior a una dosis endovenosa de
500 mg. Se une a proteina plasma-
tica en un 89 - 94 %. Tiene un t'4 de
0,5 a 1h, prolongandose a 2 h en pa-
cientes con insuficiencia renal seve-
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ra. Es metabolizada parcialmente a
nivel hepatico. Se requiere ajustes de
dosis en pacientes con depuracion
de creatinina < 10mL/min.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; los estudios realizados no
han documentado problemas. (2)
Lactancia: se elimina en pequeias
cantidades en leche materna, pero
no ha sido asociado a efectos ad-
versos en el lactante. (3) Pediatria:
eliminacion renal retardada en neo-
natos y el lactante menor, que debe
considerarse para su dosificacion.
(4) Geriatria: los estudios realizados
no han documentado problemas.
(5) Insuficiencia renal: considerar
reduccion de dosis o prolongacion
del intervalo en caso de depuracion
de creatinina < 10mL/min. (6) Insu-
ficiencia hepatica: reduccion de la
dosis o prolongacion del intervalo
puede ser requerida en enfermedad
hepatica severa; hay mayor riesgo
de hepatotoxicidad en las personas
infectadas por el HIV. (7) Hipersensi-
bilidad: es mas frecuente si hay his-
toria de alergia, asma, rinitis alérgica
o urticaria, asociada a alopurinol. (8)
Reaccion de hipersensibilidad cru-
zada con cefalosporinas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a oxacilina, penici-
linas o algiin otro componente en su
formulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: gastrointestinales (nau-
sea 0 vomito, diarrea leve), cefalea,




candidiasis oral o vaginal.

Poco frecuente: hipersensibilidad
incluyendo anafilaxia (alteracién en
la respiracién, edema angioneuriti-
co, hipotension arterial), dermatitis
exfoliativa, reaccion tipo enfermedad
del suero (eritema, artralgia, fiebre),
eritema.

Raras: colitis asociada al uso de an-
tibiotico, hepatotoxicidad (hepatitis
colestasica reversible), nefritis in-
tersticial, leucopenia o neutropenia,
alteracion plaquetaria, alteraciones
neuropsiquiatricas, dolor en el sitio
de administracién parenteral.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Considerar he-
modialisis (remueve minimamente al
principio activo).

Interacciones

Medicamentos

Tetraciclinas: reduccion del efecto
farmacolégico y terapéutico de la
oxacilina.

Aminoglucdsidos: inactivacion mu-
tua al administrarse conjuntamente.
Actividad sinérgica in vitro contra S.
aureus resistentes.

Anticonceptivos orales: disminu-
cion de su eficacia (riesgo de emba-
razo).

Probenecid: incrementa la concen-
tracion plasmatica de oxacilina.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede producir proteinuria, incre-
mento de enzimas hepdticas (AST,
ALT). Se muestran resultados anor-
males de ensayos de funcion hepati-
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ca cuando se discontinda el farmaco.
Parametros a monitorizar: observar
signos y sintomas de anafilaxia.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 30 °C. Conser-
var en envase hermético.

Después de reconstituida las solucio-
nes retienen su potencia por 4 dias a
temperatura ambiente, o por 7 dias
si es refrigerada. Las reconstituidas
para administracion IV retienen su
potencia por 24 horas. a temperatu-
ra ambiente.

Informacion basica para el pa-
ciente

Administrar con una diferencia mini-
ma de 1 h de los antibidticos amino-
glucésidos y en zonas diferentes.

Advertencia complementaria

Se recomienda diluir en 50 a 100 mL
de dextrosa al 5 % para infusion en
20 a 30 minutos. No combinarlos en
envases de aplicacion endovenosa
con antibacterianos B-lactamicos
(penicilinas y cefalosporinas) y ami-
noglucésidos, ya que pueden produ-
cir inactivacion mutua.

CEFALOSPORINAS

CEFALEXINA
Tableta 500 mg.

R:B

Indicaciones.
(1) Infecciones no complicadas del
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tracto urinario (cistitis). (2) Infeccio-
nes del tracto respiratorio bajo. (3)
Otitis media. (4) Infecciones cuta-
neas y tejidos blandos. (5) Profilaxis
de endocarditis, causados por micro-
organismos susceptibles.

Espectro: (Cefalosporina de Prime-
ra Generacion). Sensibles: Gram (+):
Strep. Grupo A,B,C,D, Strep. pneu-
moniae, Viridans strep, Staphylococ-
cus aureus meticillin sensibles. Gram
(-): E. coli, Klepsiella, Proteus mirabi-
lis. Anaerobios: Peptostreptococcus
sp. Pueden ser sensibles: Staph. epi-
dermidis.

Dosis

Adultos: 250 a 1000 mg VO ¢/6 h.
Profilaxis de endocarditis bacteriana:
2 g VO 2 h antes del procedimiento
quirdrgico. Reajuste de dosis en In-
suficiencia renal: segiin depuracion
de cretinita: 10 - 40 mL/min: 250 -
500 mg VO ¢/8 - 12 h, depuracion de
creatinina < 10mL/min: 250 mg VO
¢/12 - 24 h. Dosis maxima: 4g/d.
Ninos: infecciones leves a modera-
das: 25 - 50 mg/kg/d VO ¢/6 h; infec-
ciones severas: 50 - 100 mg/kg/d VO
dividido la dosis ¢/6 h. Dosis maxima:
3 g/d.

Farmacocinética

Absorcion retardada en nifios, puede
disminuir hasta un 50 % en neona-
tos, se distribuye en tejidos y fluidos
corporales incluyendo vesicula biliar,
higado, rindn, hueso, esputo, fluidos
pleural y sinovial, cruza pobremente
la BHE, 6 a 15 % de UPP, alcanza una
Cmaéx. a 1 h después de la adminis-

tracion; t,, en adultos: 0,5 a 1,2 h;
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no se conoce el metabolismo, cerca
del 80 a 100 % se excreta a nivel re-
nal sin cambios, después de 8 h de
administracion.

Precauciones

1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; no se han reportado proble-
mas en el embarazo. (2) Lactancia:
es excretado por la leche materna,
usar con precaucion. (3) Pediatria:
el tiempo de vida media es elevado
en lactantes y neonatos menores de
1 afo. Seguridad y eficacia en este
grupo no se han establecido. (4) Ge-
riatria: reajustar la dosis en pacien-
tes con disfuncion renal. (5) Insufi-
ciencia renal: requiere reajustar la
dosis segun la depuracion de creati-
nina. (6) Insuficiencia hepatica: No
requiere reajustar la dosis. (7) Uso
prolongado: aumenta el riesgo de
otras infecciones (super infeccion).

Reacciones adversas

Frecuentes: diarrea.

Poco Frecuente: dolor abdominal,
agitacion, anemia, angioedema,
artralgia, colestasis, confusion, dis-
pepsia, eritema multiforme, fatiga,
gastritis, alucinaciones, cefalea,
hepatitis, nefritis intersticial, neu-
tropenia, nauseas, colitis seudomen-
branosa, rash, sindrome de Stevens-
Johnson, trombocitopenia, urticaria
y vomitos.

Raras: agranulocitosis, anafilaxia,
anemia aplasica, colitis, encefalo-
patia, excitabilidad neuromuscular,
pancitopenia, prolongacién PT, con-
vulsion, super infeccion.




Contraindicacion

Hipersensibilidad a cefalexina, pe-
nicilinas y otras céfalosporinas o
algin otro componente en su for-
mulacion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales; considerar he-
modidlisis: remueve parcialmente el
principio activo.

Interacciones

Medicamentos

Probenecid: prolonga el tiempo de
vida media.

Agentes nefrotoxicos (vancomi-
cina, polimixina B, colistin, ami-
noglucésidos), Diuréticos: pueden
incrementar el riesgo de nefrotoxici-
dad, reajustar la dosis segln la depu-
racion de creatinina.

Alimentos

Los alimentos retardan la Cmax del
antibidtico, pero no alteran la absor-
cion total del farmaco. Tomar con el
estomago vaci6.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Reaccion falso positiva en la determi-
nacion de glucosa, esteroides y pro-
teina en orina (Glucosuria falso posi-
tiva), reaccion de coombs positivo.
Pardmetros a monitorizar: trata-
miento prolongado monitorizar la
funcién renal, hepatica, hemogra-
ma y monitorizar los signos y sinto-
mas de anafilaxis durante la primera
dosis.

Almacenamiento y estabilidad
Mantener en un rango de tempera-
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tura preferiblemente entre: 15 a 30
°C, no mantener a una temperatura
mayor de 40 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Paciente debe reportar las reacciones
adversas: diarrea persistente a causa
de la medicacién por 10 a 14 dias de
tratamiento, en el cual debe ser erra-
dicado el microorganismo, interfiere
con anticonceptivos orales, también
puede reportar vaginitis.

Advertencia complementaria

Puede ser administrada en estbmago
vacio preferiblemente, si consumiera
con el estomago llevo se disminuyen
los problemas gastrointestinales.

DE USO RESTRINGIDO:

CEFAZOLINA
(como sal sodica) R:B

Inyectable 250 mgy 1g

Indicaciones

(1) Inf. tracto respiratorio. (2) Inf.
tracto urinario. (3) Inf. cutaneas. (4)
Inf. a nivel 6seo. (5) Inf. biliares. (6)
Septicemia. (7) Endocarditis asocia-
da a microorganismos susceptibles.
(8) Profilaxis perioperatoria.

Espectro: (Cefalosporina de Pri-
mera Generacion). Sensible: Gram
(+): Strep. grupo A,B,C,G, Strep.
pneumoniae, Viridans strep, Staph.
aureus meticillin sensible. Gram (-):
N. gonorrhoeae, H. influenzae, E.
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coli, Klepsiella sp, Proteus mirabilis.
Pueden ser sensibles: Staph. Epider-
midis, M. catarrhalis.

Dosis

Cefazolina también puede ser admi-
nistrada por via intra peritoneal, jun-
to con la solucién de hemodidlisis.
Adultos

Infecciones del tracto urinario: 1 g IV
¢/12 h, pneumonia: 500 mg IV ¢/12
h, profilaxis perioperatoria: 1 g IV
media o una hora antes de la cirugia
0500 mga1glVc6-8h después
de la cirugia dentro de las 24 horas.
Otras infecciones; Leve: 250 a 500
mg IV ¢/8 h. Moderada a severa: 500
mga 1gIVc¢6-8h. Muy severas: 1
a 1,59V ¢/6 h. Dosis maxima 6 g/d,
en raras circunstancias puede usarse
hasta 12 g/d.

Nifos

Neonatos: 20 mg/kg IV ¢/8 — 12 h.
Infantes y nifios mayores de 1 mes:
6,25 - 25 mg/kg IV ¢/6 h 0 8,33 a
33,3 mg/kg IV ¢/8 h. Profilaxis en
endocarditis: 25 mg/kg media hora
antes de la cirugia. Dosis maxima:
1 g para profilaxis en endocarditis
bacteriana.

Farmacocinética

No bien absorbida por TG, debe
ser administrada parenteralmente.
Se distribuye ampliamente dentro
de los tejidos y fluidos corporales
incluyendo vesicula biliar, higado,
rinones, huesos, esputo, bilis, pleura
y liquido sinovial. Baja penetracién
a LCR, atraviesa placenta. Se une a
proteinas plasmaticas en 74 a 86 %.
No se metaboliza. Se excreta prin-

cipalmente por la orina en forma
inalterada, pequefas cantidades se
excretan por la leche materna. Su t';
es de 1-2 horas en pacientes con fun-
cion renal normal. En enfermedad
renal terminal se prolonga la vida
media de 12 a 50 horas.

Precauciones

1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, no se han reportado proble-
mas en embarazo. (2) Lactancia: se
recomienda usar con precaucion ya
que es excretado por leche materna.
(3) Pediatria: no se han documenta-
do problemas en los estudios reali-
zados. (4) Geriatria: evaluar funcion
renal del paciente. (5) Insuficiencia
renal: requiere reajustar dosis segun
la depuracion de creatinina. (6) In-
suficiencia hepatica: No requiere
reajuste de dosis. (7) Uso prolonga-
do: incrementa riesgo de infecciones
oportunistas o super infecciones. (8)
Enfermedades gastrointestinales:
usar con precaucion en pacientes
con antecedentes de colitis pseudo-
menbranosa.

Reacciones Adversas

Frecuentes: diarrea, nauseas, dolor
en la inyeccion.

Poco Frecuente: retortijones abdo-
minales, vomito, anorexia, reaccio-
nes alérgicas, eosinofilia, leucopenia,
reaccion positiva al test de coombs’,
candidiasis oral, flebibitis, vaginitis.
Raras: anemia Hemolitica, problema
hepaticos, colitis pseudomembra-
nosa, anafilaxia, convulsiones (dosis
elevada en insuficiencia renal), sin-
drome de Stevens-Johnson neutro-




penia, trombocitopenia, confusion,
desorientacion, alucinaciones.

Contraindicacion

Hipersensibilidad a cefazolina, peni-
cilinas y otras cefalosporinas o algun
otro componente en su formulacion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves:

El tratamiento es sintomatico y de
soporte directo. La hemodialisis pue-
de ser de ayuda para remover el far-
maco de circulacion.

Interacciones

Medicamentos

Probenecid: prolonga el tiempo de
vida media a nivel plasmatico, inhibe
la secrecion tubular renal de la cefa-
losporina.

Agentes nefrotoxicos (vancomi-
cina, polimixina B, colistin, ami-
noglucoésidos), diuréticos: pueden
incrementar el riesgo de nefrotoxici-
dad, reajustar la dosis segun la depu-
racion de creatinina.

Agentes bacteriostaticos (cloran-
fenicol, tetraciclina, eritromicina):
uso conjunto puede interferir con la
actividad bactericida, evitar uso con-
junto.

Warfarina: aumenta el riesgo de he-
morragias.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Reaccion falso positiva en la determi-
nacion de glucosa en orina (Glucosu-
ria falso positiva: reactivo Benedict),
reaccion de Coombs’ positivo (3 %
de los pacientes). Falso incremento
de creatinina sérica y urinaria (Test
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de Jaffé). Eleva las transaminasas
plasmaticas.

Parametros a monitorizar: obser-
var signos y sintomas de anafilaxia
durante la primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en un rango de tempera-
tura preferiblemente entre: 15 a 30
°C. Una vez reconstituido, la solucion
puede guardar su estabilidad por 24
horas a temperatura ambiente y por
10 dias a 5 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Paciente debe reportar las reacciones
adversas: diarrea persistente a causa
de la medicacién por 10 a 14 dias de
tratamiento, en el cual debe ser erra-
dicado el microorganismo, interfiere
con anticonceptivos orales, también
puede reportar vaginitis.

Advertencia complementaria

No administrar conjuntamente con
aminoglucésidos. Observar sefales o
sintomas de anafilaxia en la primera
dosis.

CEFOTAXIMA
Inyectable 500 mg

C:B

Indicaciones

Infecciones: (1) Susceptibles a nivel
del tracto respiratorio. (2) Cutaneas.
(3) Inf. Sistema nervioso (meningitis);
causado por microorganismos sus-
ceptibles. (4) Hueso y articulaciones.
(5) Infecciones ginecoldgicas (perito-
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nitis, endometritis, celulitis pélvica,
problemas inflamatorios pélvicos)
(6) Septicemia caudada por organis-
mos susceptibles: salmonellosis mul-
tiresistente. (7) Infec. Tracto urinario.
(8) Gonorrea no complicada. (9) Pro-
filaxis perioperatoria. (10) Disemina-
cion de infecciones gonococcal.
Espectro (Cefalosporina de Tercera
Generacion): infecciones frecuentes
causadas por bacterias Gram (-): N.
meningitidis, M. catarrhalis, H. in-
fluenzae, E. coli, Klepsiella sp, Ente-
robacter sp, Serratia sp, Salmonella
sp, Proteus mirebilis, Proteus vulga-
ris, Providencia sp, Morganella sp, C.
Diversus, Citobacter, Aeromona sp,
Acinitobacter sp, Y. enterocolitica,
H. ducrei, pueden ser resistentes: N.
gonorrheae, Pseudomonas aureo-
ginosa, B. cepacia. Bacterias gram
(+): Strep. Grupo A,B,C,G; Strep.
pneumoniae, Viridans strep, Staphi-
lococcus aureus meticillin sensibles,
puede ser resistentes Staphylococcus
epidermidis; Otros: P melaminoge-
nica, Clostridium (no difficile), Pep-
totreptococcus sp.

Dosis

Adultos: tratamiento de infecciones
no complicadas: 1 g IM o IV ¢/12 h,
Infecciones moderadas a severas: 1-2
g IM o IV ¢/8h, otras infecciones se-
veras: 2 g IV ¢/4 h, Septicemia: 2 g IV
¢/6-8 h. Meningitis y otras infeccio-
nes del SNC: 2 g IV ¢/6 h por 7 a 21
d. Meningitis causada por S. pneu-
moniae: 350 mg/kg/d dividido en 4
dosis, si los anélisis in vitro muestran
susceptibilidad a las penicilinas se re-
comienda: 225 mg/kg/d dividido en
3 dosis, por un tiempo de 7 d en me-
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ningitis no complicada caudas por
Haemophilus influenzae o Neisseria
meningitidis, de 10-14 d en meningi-
tis complicada causada por Strepto-
coccus pneumoniae y 21 d de trata-
miento en infecciones causadas por
enterobacteriaceae (Echerichia coli,
Klepsiella), gonorrea no complicada:
1 g IM dosis Unica, gonorrea asocia-
da a otras infecciones: 1g IV ¢/8h,
profilaxis perioperatoria: 30-90 min.
Antes de la cirugia (en cesarea adm 6
y 12 h. después de la primera dosis).
Dosis maxima en adulto: 12 g/d.
Ninos: 0-1 semana: 50 mg/kg IV ¢/12
h, 1-4 sem: 50 mg/kg IV ¢/8 h, infan-
tes y nifos de 1-12 afos y menores
de 50 kg: 50-180 mg/kg IM o 1V, di-
vidido ¢/4-6 h, meningitis: 25-50 mg/
kg IV ¢/8-12hpor10a14diaso50a
100 mg/kg IM o IV ¢/12 h por 10-14
d, Diseminacion de Infeccién gono-
cocal: 25-50 mg/kg IV ¢/8-12 h por 7
d 0 50-100 mg/kg IM o IV ¢/12h por
7 d. Ninos mayores de 50 kg peso
corporal: igual a la dosis de un adul-
to. Dosis maxima: 180 mg/kg.

Farmacocinética

No se absorbe en el TGl, uso pa-
renteral, se distribuye ampliamente
en tejidos y fluidos corporales, cru-
za la barrera hematoencefalica, la
placenta, alcanza concentraciones
maximas a los 30 minutos después
de la aplicacion IM, 13-38 % se unen
a proteinas plasmaticas, se metabo-
liza parcialmente a nivel hepatico
generando un metabolito activo, t'~
de 1-11/2 h, su metabolito tiene un
t'4 ligeramente elevado, se excreta a
nivel renal; cerca del 40 a 60 % sin
cambios; en paciente con insuficien-




cia renal severa el t/2es 11,5 hy su
metabolito de 56 h.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, no se han estudios adecua-
dos que documentado problemas en
el feto. (2) Lactancia: se distribuye
en leche materna, puede sensibilizar
al lactante. (3) Pediatria: el reporte
de las reacciones adversas es similar
a los adultos. (4) Geriatria: uso con
precaucion en pacientes, debido a
una reduccion de la funcién renal.
(5) Insuficiencia hepatica: reducir
la dosis. (6) Insuficiencia renal:
ajustar la dosis en pacientes con de-
puracion de creatinina < 20 mL/min
y frecuencia de administracion. (7)
En pacientes con problemas en el
TGI: particularmente colitis y diarrea:
causado por Clostridium difficile.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad cefotaxima, penici-
linas y otras cefalosporinas o algun
otro componente en su formulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: diarrea, nauseas, vomi-
tos, rash, prurito, colitis, reacciones
de hipersensibilidad, adm. IV causa:
inflamacion, flebitis, tromboflebitis;
la adm. IM causa: dolor en el lugar
de la inyeccion,

Poco frecuente: arritmias (después
de una inyeccion rapida via 1V), can-
didiasis, urticaria, nefritis intersticial.
Raras: anemia Hemolitica, pro-
blemas hepaticos, colitis pseudo
membranosa, vaginitis, convulsiones
(dosis elevada en insuficiencia renal),
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neutropenia, trombocitopenia, con-
fusion, desorientacion, alucinacio-
nes, incremento BUN, transaminasas
y fosfatasa alcalina. Reacciones alér-
gicas (raramente anafilaxia), eosin-
ofilia.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Se recomienda hemodialisis para re-
mover el farmaco.

Interacciones

Medicamentos

Probenecid: incrementa el tiempo
de vida media de cefotaxima.
Aminoglucésidos  (gentamicina,
amikacina), tobramicina, kanami-
cina, neomicina, streptomicina,
netilmicina: efecto sinérgico (Pseu-
domona aeruginosa y Enterobacte-
riceae y Serratia marcescents), tam-
bién incrementa el riesgo de nefro-
toxicidad.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Reaccion positiva al test de coombs,
incremento  BUN, incremento de
transaminasas y niveles de creatini-
na en orina y plasma (reaccion de
Jaffé).

Parametros a monitorizar: observar
signos y sintomas de anafilaxia a la
primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad

Reconstituida la solucion para la via
IM: retiene su potencia en 90 % por
12 horas a temperatura 22 °C, 7 a 10
dias en refrigeracién y 13 semanas
en congelacién. Para la via IV: retiene
su potencia por 12 horas (2 g vial)




6. ANTINFECCIOSOS |

o por 24 horas (500 mg y 1 g vial)
a temperatura ambiente, por 5 dias
en jeringas o 7 dias refrigeradas en
el envase original (o 13 semanas en
jeringas o envase). La solucién es es-
table a un pH 5 a 7. No debe ser
reconstituido con diluyentes a un
pH 7,5 (bicacarbonato de sodio). Es
estable con solucién de cloruro de
sodio 0,9 % o dextrosa 5 %.

Informacion basica para el pa-
ciente

No usar con otros antibacterianos
como aminoglucésidos, reportar las
reacciones adversas y si hubiera dis-
conformidad con la via IV.

Advertencia complementaria

La mezcla de antibidticos (beta lac-
tamicos y cefalosporina) con amino-
glucésidos se inactivan: Ellos deben
ser administrados separadamente.
La adm por via IV debe ser entre 3
a 5 min o en infusién intermitente
con soluciones compatibles entre 15
a 30min. No administrar con ami-
noglucésidos. Observar lo signos y
sintomas de anafilaxis durante la
primera dosis

CEFTAZIDIMA
Inyectable 1g

C:B

Indicaciones

Antibiotico de reserva restringido al
tratamiento de pacientes con fac-
tores de riesgo o infeccion por (1)
Pseudomona aeruginosa (la mayoria
adquiridas intrahospitalariamente
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y/o en inmunocomprometidos). Su
empleo es exclusivamente en el am-
bito hospitalario. Se deben recolec-
tar muestras para cultivos antes de
iniciar la terapia, con la finalidad de
identificar al microorganismo (Pseu-
domona aeruginosa) y determinar la
susceptibilidad a la ceftazidima (2)
Septicemias (3) Meningitis y otras
infecciones en el SNC (4) Infeccio-
nes: tracto urinario, intraabdomi-
nal, articulaciones, ginecolégicas y
cutaneas.

Espectro: (cefalosporina de Tercera
Generacion): infecciones causadas
por Bacterias Gram (-): M. catarralis,
H. influenzae, E. coli, Klepsiella sp,
Enterobacter sp, Serratia sp, Proteus
mirabilis, Proteus vulgaris, Providen-
cia sp, Morganella sp, C. diversus,
Citobacter sp, Aeromonas sp, Acine-
tobacter, Pseudomona aeruginosa,
B.(Ps) cepacia, H. ducreyi, puede ser
resistente: N. gonorrheae, N. me-
ningitidis, S.(X.)maltophilia, Y. ente-
rocolitica. Baterias Gram (+): Strep.
grupo A,B,C,G, Strep. pneumoniae,
Viridans strep, Sthapylococcus au-
reus meticillin sensibles; pueden
ser resistentes: Staphylococcus epi-
dermidis. y otras Inf. causadas por:
Clostridium (no difficile), Peptostrep-
tococcus sp, P mellaninogenica.

Dosis

Bacteremia, septicemia e infecciones
severas a nivel respiratorio, urinario,
ginecoldgico, 6seo, articular, intra-
abdominal, SNCy piel:

Adultos:

19IVolIMc/8-12 h; hasta 6 g/d en
infecciones severas en que esté en
riesgo la vida.




Nifos:

De 1 mes a 12 afos: 30-50 mg/kg
IV ¢/8 h hasta un maximo de 6 g/d.
Neonatos hasta 4 semanas: 30 mg/
kg IV ¢/12 h. La dosis diaria total es la
misma por administracion IM o IV y
depende de la susceptibilidad del or-
ganismo y severidad de la infeccion.
Tratamiento empirico en pacientes
neutropénicos febriles: adultos: 100
mg/kg/d IV dividido en 3 dosis o 2
g ¢/8 h IV solo o en asociacién a un
aminoglucésido tal como amikacina.
Nifos de 2 afos a mas: 50 mg/kg ¢/8
h IV. Dosis maxima: 2 g.

Ajuste de dosis: en pacientes con in-
suficiencia renal las dosis y frecuen-
cias de administracion deben ser
modificadas de acuerdo al grado de
compromiso renal, severidad de la
infeccion y susceptibilidad del micro-
organismo.

Farmacocinética

No se absorbe en el TGI, uso paren-
teral, buena distribucién en 6rganos
y fluidos corporales (cruza la barrera
hematoencefalica, y placentaria) 5 a
24 % se encuentra unida a protei-
nas plasmaticas, t'> de 1-2 horas;
incrementandose en pacientes con
insuficiencia renal (t'2 35 horas),
metabolismo poco conocido, cerca
del 80 a 90 % se excreta a nivel renal
sin cambios, por un mecanismo de
filtracion glomerular.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; no se han realizado estudios
adecuados que demuestren proble-
mas para el feto. (2) Lactancia: se
distribuye en leche materna, usual-
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mente en bajas concentraciones, los
estudios realizados no han documen-
tado problemas. (3) Pediatria: los es-
tudios realizados no han demostrado
problemas. (4) Geriatria: reduccion
de dosis debe ser necesario de acuer-
do a la disminucién de la funcion re-
nal. (5) Insuficiencia renal: requiere
reajustar la frecuencia de toma, seguin
la depuracion de creatinina, monitori-
zar en pacientes con insuficiencia re-
nal severa, riesgo de neurotoxicidad
(convulsiones, encefalopatia, temblor
y excitabilidad neuromuscular) rela-
cionados con concentraciones eleva-
das. (6) Insuficiencia hepatica: en
general no requiere reajustar la dosis.

Reacciones adversas

Frecuentes: diarrea, nausea, vomi-
to, eosinofilia, trombocitosis, leuco-
penia, tromboflebitis por IV.

Poco frecuente: reacciones alérgi-
cas, colelitiasis, hipoprotrombine-
mia, colitis pseudomenbranosa.
Raras: anemia hemolitica, proble-
mas hepéticos y renales (nefritis
intersticial), discrasia sanguinea,
convulsiones, necrosis epidérmica,
trobocitopenia, desorientacion, con-
fusion, alucinaciones, hipersensibi-
lidad tipo anafilaxia, muco cutanea,
fiebre, candidiasis oral y vaginal, re-
acciones tipo enfermedad del suero.
Sindrome de Stevens-Johnson.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la ceftazidima, pe-
nicilina y otras cefalosporinas o algin
otro componente en su formulacion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves
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Se recomienda Hemodidlisis y dialisis
peritoneal.

Interacciones

Medicamentos

Aminoglucdsidos  (gentamicina,
amikacina, tobramicina, kanami-
cina, neomicina, streptomicina,
netilmicina): efecto sinérgico, tam-
bién incrementa el riesgo de nefro-
toxicidad.

Warfarina: incremento del efecto
anticoagulante.

Anticonceptivos orales: riesgo de
embarazo, se reduce el efecto anti-
conceptivo.

Furosemida: incrementa el riesgo de
nefrotoxicidad.

Probenecid: aumenta el tiempo de
vida media de Ceftazidima.
Alteracion de las pruebas de labo-
ratorio

Reaccion falso positiva: prueba de co-
ombs’, glucosuria y niveles de creati-
nina en orina y plasma (reaccion de
Jaffé). Incremento de fosfatasa alca-
lina, bilirrubina y transaminasas. 1g
contiene 2,3mEq de sodio.
Pardmetros a monitorizar: Obser-
var lo signos y sintomas de anafilaxis
durante la primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad

Después de reconstituida la solu-
cion para la vias IM (puede usarse
lidocaina) e IV: retienen su potencia
18 horas 25 °C o por 7 dias en re-
frigeracion, en congelacion retienen
su potencia hasta por 3 meses a -20
°C, una vez derretida la solucién no
debe ser congelada nuevamente,
esta solucion retiene su potencia por
8 hora a 25 °C o 4 dias en refrigera-
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ciéon 4 °C. Después de reconstituida
con: formulacién de carbonato de
sodio, requiere ventilacion para dis-
minuir la presion por eliminacion del
diéxido de carbono.

Informacion basica al paciente

Paciente que reporte rash, sintomas
de superinfeccién o discorformidad
por la via IV.

Advertencia complementaria

La mezcla de ceftazidima con: penta-
midina isotionato no es recomenda-
do, antibidticos (beta lactamicos y
cefalosporina) con aminoglucésidos
se inactivan (deben ser administra-
dos separadamente), vancomicina
pueden precipitar dependiendo de
las concentraciones.

CEFTRIAXONA

(como sal sodica) C:B

Inyectable 250 mg y 1g

Indicaciones

Antibi6tico de reserva en infeccio-
nes por bacterias gram negativas
intrahospitalarias (1) Meningitis y
otras infecciones del SNC (2) Septi-
cemia (3) Infecciones: tracto respira-
torio, urinario y cutaneas (4) Chan-
croide, gonorrea y otras infecciones
asociadas (5) Inf. Intra abdominales
(6) Enfermedad Inflamatoria pélvica
(7) Inf. Causadas por: Actinomyce-
tos, Bartonella, Capnocytophaga,
neisseria meningitidis, Pseudomona
aeruginosa, shigella, Spirochetal, fie-
bre tifoidea y salmonella sp (8) En-




docarditis causados por organismos
susceptibles (9) Profilaxis quirdrgica.
No recomendado en infecciones por:
Enterobacter sp, Citrobacter sp, Aci-
netobacter sp.

Espectro (cefalosporina de Tercera
Generacion): Infecciones causadas
por Bacterias Gram (-): N. gono-
rrheae, N. meningitidis, M. catarralis,
H. influenzae, E. coli, Klepsiella sp,
Enterobacter sp, Serratia sp, Salmo-
nella sp, Proteus mirabilis, Proteus
vulgaris, Providencia sp, Morganella
sp, C. diversus, Citobacter sp, Ae-
romonas sp, Acinetobacter, Y. ente-
rocolitica, P multocida, H. ducreyi,
puede ser resistente: Pseudomonas
aureoginosa. Baterias Gram (+):
Strep. grupo A,B,C,G, Strep. pneu-
moniae, Viridans strep, Sthapylococ-
cus aureus meticillin sensibles; pue-
den ser resistentes: Staphylococcus
epidermidis. y otras Inf. Causadas
por:  Actinomycetos,  Clostridium
(no difficile), Peptostreptococcus sp,
pueden ser resistentes: P mellanino-
genica.

Dosis

Duracién de tratamiento: se reco-
mienda continuar el tratamiento por
1 a 2 d después de iniciar la mejoria
(desaparezcan los signos y sintomas
de la infeccién). Administracion IV
directa en 2 a 4 min, por infusion in-
termitente IV (adultos: 15 a 30 min,
neonatos y nifios: 10 a 30 min.), apli-
cacion IM profunda (no mayor de 1g
en lugar de aplicacion).

Adultos: dosis usual: 1a29/12 a 24
h dependiendo del tipo e infeccion
severa. Meningitis bacteriana sus-
ceptible: 1-2 g IV ¢/12 h por 10 a 14
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dy por 3 a 4 sem para endocarditis.
Gonorrea, Neisseria meningitidis,
Chancroide no complicada y enfer-
medad inflamatoria pélvica: 250 mg
IM dosis Unica, Otras infecciones: 1-
2gIMolIVcdo500mgalgc/i12
h, luego seguir el tratamiento una
alternativa oral, Profilaxis quirtrgica:
1gIM o IV 30 min a 2 h antes de la
cirugia. Reajustar la dosis en Insufi-
ciencia renal segun la depuracién de
creatinina: 10 a 30mL/min 1g ¢/12 h,
depuracion de creatinina menor de
10mL/min 19/24 h. Dosis maxima
4g9/d

Ninos: Dosis usual neonatos y nifios:
50-75 mglkg/d c/12-24 h, se debe
iniciar con una dosis de 75 mg/kg/d,
otitis media en ninos mayores de 3
meses de edad: 50 mg/kg/d IM por 3
d, Infeccion gonococcal no complica-
da: 125 mg/kg dosis tnica, infeccién
gonococcal complicada: neonatos
25-50 mglkg/d (dosis méxima 125
mg/kg/d) por 7 d y meningitis por 7
a 14.d. Nifos < 45kg pc: 50 mg/kg/d
(dosis maxima: 1g/d: para oftalmia,
peritonitis, artritis y para bacterie-
mia: 50-100 mglkg/d IM o IV c/12
a 24 h (dosis maxima: 2 g/d para
meningitis por 7 a 21 d y 28 d para
endocarditis. Nifios > 45kg pc: 1 g/
d para diseminacién de infecciones
gonococcal; 1 a2 g c/12 h para me-
ningitis o endocarditis. Dosis méxima
en ninos: 4g/d. Nifios mayores de 12
anos igual a la dosis de un adulto.

Farmacocinética

Buena absorcion IM, buena distribu-
cién en drganos y fluidos corporales
(cruza la barrera hematoencefalica,
placenta, liquido amnidtico y leche
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materna), 85 a 95 % se encuentra
unida a proteinas plasméticas, de-
pendiendo de su concentracion en el
plasma, t'2 de 6 a 11 horas, se meta-
boliza parcialmente a nivel hepético,
cerca del 33 a 65 % de la dosis se ex-
creta sin cambios en la orina por un
mecanismo de filtracion glomerular,
el resto es excretado a nivel biliar.

Precauciones

Cepas de Enterobacter sp. y Pseu-
domona aureoginosa, pueden de-
sarrollar resistencia durante el trata-
miento (por inducir la produccién de
B-lactamasa de tipo I).

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria; no se han reportado pro-
blemas para el feto. (2) Lactancia: se
distribuye en leche materna, usual-
mente en bajas concentraciones, los
estudios realizados no han docu-
mentado problemas. (3) Pediatria:
vida media prolongada, en relacién
al adulto; neonatos: puede producir
hiperbilirrubinemia, especialmente
prematuros (desplaza a bilirrubina).
(4) Geriatria: los estudios realizados
no han documentado problemas.
(5) Insuficiencia renal: reajustar
la dosis y monitorizar en pacientes
con insuficiencia renal severa. (6)
Insuficiencia hepatica: requiere re-
ajuste de dosis, monitorizar a estos
pacientes.

Reacciones adversas

Frecuentes: diarrea, ndusea, vomi-
to, eosinofilia, trombocitosis, leuco-
penia, tromboflebitis por IV.

Poco frecuente: reacciones alérgi-
cas, colelitiasis, hipoprotrombine-
mia, colitis pseudimenbranosa.
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Raras: anemia hemolitica, proble-
mas hepaticos y renales (nefritis in-
tersticial), discrasia sanguinea, con-
vulsiones, necrosis epidérmica, tro-
bocitopenia, desorientacion, confu-
sion, alucinaciones, hipersensibilidad
tipo anafilaxia, mucocutanea, fiebre,
candidiasis oral y vaginal, reacciones
tipo enfermedad del suero, sindrome
de Stevens-Johnson.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a penicilinas, cef-
triaxona y otras céfalosporinas.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Sintomas de sobre dosis incluye:
hipersensibilidad neuromuscular,
principalmente convulsiones con in-
suficiencia renal. Realizar Hemodiali-
sis para remover el farmaco a nivel
sanguineo

Interacciones
Medicamentos

Aminoglucésidos  (gentamicina,
amikacina, tobramicina, kanami-
cina, neomicina, streptomicina,
netilmicina): efecto sinérgico (Pseu-
domona aeruginosa y Enterobacteri-
ceae) también incrementa el riesgo
de nefrotoxicidad.

Warfarina: incremento del efecto
anticoagulante.

Quinolonas: efecto sinérgico in vitro
(S. peumoniae).

Anticonceptivos orales: riesgo de
embarazo, se reduce el efecto anti-
conceptivo.

Probenecid: aumenta el tiempo de
vida media de Ceftriaxona.




Furosemida: incremento del riesgo
de nefrotoxicidad.

Ciclosporina: se incrementa el ries-
go de toxicidad de ciclosporina.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Reaccion falso positiva: prueba de
coombs, incremento de fosfatasa
alcalina, bilirrubina y transaminasas,
glucusuria.

Parametros a monitorizar

Observe signos y sintomas de anafi-
laxia durante la primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad

Ceftriaxona puede ser diluido con
agua o (1 % lidocaina para IM) en
una proporcion de 1:1 para IM, retie-
ne su potencia en 90 % por 1 a 3 dias
a 25°Cy 3 a 10 dias en refrigeracion
a 4 °C, dependiendo de la concen-
tracion del diluyente. Para la via IV:
retienen su potencia por 3 dias a 25
°Cy por 10 dias en refrigeracion a 4
°C, cuando el recipiente es vidrio o
polivinilo. Después de reconstituida
la suspensién por via IV con dextrosa
5 % o cloruro de sodio 0,9 %, retie-
nen su potencia por 26 semanas a
una temperatura de -20 °C.

Informacion basica al paciente

Reporte las reacciones adversas y si
hubiera disconformidad con la via IV.

Advertencia complementaria

La mezcla de ceftriaxona con: penta-
midina isotionato, labetalol hidroclo-
ridrato, no es recomendado. La mez-
cla de antibioticos (beta lactamicos y
cefalosporina) con aminoglucésidos
se inactiva. Ellos deben ser adminis-
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trados separadamente. Para la inyec-
cion IM: la dosis maxima es: 250 mg/
mL, La administracion via IV debe ser
en un rango de 3 a 5 minutos. No
usar con otros antibacterianos como
aminoglucésidos, de ser necesario,
administrarlo en zonas diferentes.

CARBAPENEM

DE USO RESTRINGIDO:

MEROPENEM
Inyectable 500 mg

R:B

Indicaciones

Antibidtico estrictamente de reserva
en infecciones causadas principal-
mente por bacterias gram negativas,
gram positivas y anaerobios a nivel
intrahospitalario: Infecciones polimi-
crobianas. (1) Infec. Intraabdominal:
Apendicitis y Peritonitis complicada.
(2) infeccion del tracto respiratorio.
(3) Meningitis (4) Terapia empirica
antiinfecciosa en pacientes febriles
neutropenicos. (5) Infec. de tejidos
blandos.

Espectro: son sensibles: Gram (+):
Strep. grupo A,B,C,G, Strep. pneu-
moniae, Viridans strep, Strep. milleri,
Staph. aureus metcillin sensible, Sta-
ph. epidermidis, L. monocytogenes.
Gram (-): N. gonorrhoeae, N. menin-
gitidis, M. catarrhalis, H. influenzae,
E. coli, Klepsiella sp, Enterobacter sp,
Serratia sp, Salmonella sp, Shigella
sp, Proteus mirabilis, Proteus vulga-




6. ANTINFECCIOSOS |

ris, Providencia sp, Morganella sp,
Citrobacter sp, Aeromonas sp, Aci-
netobacter sp, Ps aeruginosa, B. (Ps)
cepacia. Aerobios: Bacteroides fra-
gilis, P-melaninogenica, Clostridium
defficile, Clostridium no difficile,
Peptostreptococcus sp. Pueden ser
sensibles: Enterococcus faecalis.

Dosis

Adultos: IV 1 g ¢/8 h, no debe ex-
ceder mas de 2 g ¢/8 h (en caso de
meningitis).

Ninos: neonatos a pretermino: IV 20
mg/kg ¢/12 h (puede aumentarse la
dosis hasta 40 mg/kg para tratar or-
ganismos altamente resistente como
la Pseudomona aeruginosa). Neo-
natos a término (menor de 3 meses
de edad): IV 20 mg/kg ¢/8 h (puede
aumentarse la dosis hasta 40 mg/kg
para tratar organismos altamente re-
sistente como la Pseudomona aeru-
ginosa). Nifos mayores de 3 meses
(< 50 kg pe): IV 20-40 mg/kg ¢/8 h
(méximo 1 g. ¢/8 h) dependiendo de
la infeccion. Meningitis: IV 40 mg/kg
¢/8 h (maximo 2 g ¢/8 h). Nifos >
50 kg pc: Infeccién intra-abdominal:
IV 1 g ¢/8 h. Reajustar la dosis en
Insuficiencia renal, segun la depura-
cion de creatinina: 26-50 mL/minuto:
administrar 1 g ¢/12 h, entre: 10-25
mL/minuto: administrar 500 mg ¢/12
h. <10 mUminuto: adm 500 mg
c/24 h.

Farmacocinética

Adm solo IV. Se distribuye en los teji-
dos y fluidos corporales, incluyendo
liquido cefalorraquideo. Se une a
proteinas plasmaticas solo el 2%. Se
metaboliza a nivel hepatico. Su t,,
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en adultos con funcién renal normal
y niflos mayores de 2 anos de edad
es aproximadamente 1 hora y en ni-
fios entre 3 meses y 2 ahos es 1,5 ho-
ras. Se excreta aproximadamente un
25% como metabolitos inactivos.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han descrito
problemas hasta la fecha. (2) Lac-
tancia: no se conoce si la droga
se distribuye en la leche materna,
usar con precaucion (3) Pediatria:
su eficacia y seguridad no han sido
establecidas en ninos menores de 3
meses de edad. (4) Geriatria: usar
con precaucion teniendo en cuenta
la disminucién de la funcién renal.
(5) Insuficiencia renal: ajustar dosis
de acuerdo a la gravedad del dafio.
(6) Insuficiencia hepatica: usar con
precaucion.

Reacciones adversas

Poco Frecuentes: flebitis, dolor en
el sitio de inyeccion, fiebre, urticaria,
rash, prurito, vomitos, e hipotension
transitoria durante la administracion,
diarrea, disuria.

Raras: vértigo, confusion, delirio,
alucinaciones, parestesia, somno-
lencia, ansiedad, convulsiones, co-
litis pseudomembranosa, ictericia
colestatica, insuficiencia cardiaca,
paro cardiaco, embolia pulmonar,
anemia, incremento o disminucién
de plaquetas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a meropenem u
otras drogas de la misma clase y en
quienes han demostrado reaccion




anafilactica a beta-lactémicos o al-
gun componente en su formulacion.

Tratamiento de sobredosis y efec-
tos adversos graves

Soporte hasta que se elimine. Mero-
penem y sus metabolitos son diali-
zables.

Interacciones

Medicamentos

Acido valproico: disminuye las con-
centraciones de acido valproico.
Probenecid: reduce la excrecion del
Meropenem.

Alimentos: No se han reportado
problemas.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Transaminasas, fosfatasa alcalina, bi-
lirrubina, amilasa y creatinina: pue-
den estar incrementadas.
Parametros a monitoriza

Funcidn renal, hepatica, hematoldgi-
ca, monitorizar signos y sintomas de
anafilaxia durante la primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad

Después de la reconstitucion con
NaCl al 0.9% es estable por 4 horas
a temperatura ambiente y 24 horas
en refrigeracion; con dextrosa al 5%
es estable por 1 hora y 4 horas en
refrigeracion.

Informaciéon basica para el pa-
ciente

No tomar algin otro medicamento
sin antes consultar al medico, avi-
sar al medico si ocurre convulsio-
nes, rash, diarrea u otros sintomas
nuevos.
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Advertencia complementaria

Averiguar historia de convulsiones.
Meropenem puede causar sobrecre-
cimiento de hongos 6 bacterias no
susceptibles, monitorizar signos y
sintomas de super infeccion.

IMIPENEM -
CILASTATINA

Inyectable 500 mg

R:B

Indicaciones

Antibiotico estrictamente de reserva
en infecciones causadas principal-
mente por bacterias gram negativas,
gram positivas y anaerobios a nivel
intrahospitalario: Infecciones polimi-
crobianas. (1) Infec. Tracto respira-
torio. (2) Infec. Tracto urinario. (3)
Infec. Intraabdominal: Apendicitis
y Peritonitis complicada. (4) Infec.
Ginecoldgicas. (5) Infec. dsea y cuta-
nea. (6) Septicemia y Endocarditis.
Espectro: sensibles: Gram (+): Strep.
grupo A,B,C,G, Strep. pneumoniae,
Viridans strep, Strep. milleri, Entero-
coccus faecalis, Staph. aureus met-
cillin sensible, Staph. epidermidis, L.
monocytogenes. Gram (-): N. gono-
rrhoeae, N. meningitidis, M. catarr-
halis, H. influenzae, E. coli, Klepsiella
sp, Enterobacter sp, Serratia sp, Sal-
monella sp, Shigella sp, Proteus mira-
bilis, Proteus vulgaris, Providencia sp,
Morganella sp, Citrobacter sp, Aero-
monas sp, Acinetobacter sp, Ps aeru-
ginosa, Y. enterocolitica, H. ducrey.
Aerdbios: Actinomyces, Bacterdides
fragilis, P melaninogenica, Clostri-
dium difficile, Clostridium no difficile,
Peptostreptococcus sp. Pueden ser
sensibles: Enterococcus faecalis.
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Dosis

Adultos: infeccion leve a moderada:
250-500 mg IV ¢/6-8 h, Infecciones
severas: 1 g ¢/6-8 h. Infeccion leve a
modera: 500-750 IM ¢/12 h (750 mg
es recomendado para infecciones in-
traabdominal e infeccion severa del
tracto respiratorio, dermatolégico
o ginecoldgico: Dosis IM mayor de
1500 mg no es recomendado). Ajus-
tar la dosis segun la depuracion de
creatinina:

Depuracion de .
.. Frecuen- Dosis
creatinina cia Gl
(mL/min/1,73m?) 9
30-70 ¢/8h 500
20-30 c/12h 500
5-20 c/12h 250

Ninos: de 3 meses a 3 afos: 25 mg/
kg IV ¢/6 h. Niflos mayores de 3 aios
de edad: 15 mg/kg ¢/6 h. Dosis max:
2 g/d.

Farmacocinética

La absorcion IM de imepenem vy ci-
lastatin es de 60 a 75 % y 95 a 100
% respectivamente, imepenem se
distribuye rapidamente en tejidos
y fluidos corporales, incluyendo es-
puto, liquido pleural, peritoneal,
intersticial, vesicula, humor acuoso,
organos reproductores y hueso, baja
concentracion en el fluido cerebro
espinal. Imepenem se metaboliza
a nivel renal, esta actividad es blo-
queada por cilastatin quien se me-
taboliza parcialmente a nivel renal.
t,, de 60 min. Ambos moléculas se
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excretan cerca del 70 % nivel renal
sin cambios

Precauciones

(1) Embarazo: no se han descrito
problemas hasta la fecha. (2) Lac-
tancia: se distribuye en la leche
materna. Usar con precaucion. (3)
Pediatria: seguridad y eficacia en
nifos menores de 12 afios no se han
establecido, sin embarga este far-
maco se usa en nifos de 3 meses a
13 afos, en un rango de dosis: 15
a 25 mg/kg ¢/6h. (4) Geriatria: usar
con precaucion teniendo en cuenta
la disminucion de la funcion renal.
(5) Insuficiencia renal: ajustar dosis
de acuerdo a la gravedad del dafio.
(6) Insuficiencia hepatica: usar con
precaucion.

Reacciones adversas

Poco Frecuente: nauseas, vomitos,
diarrea, flebitis.

Raras: anemia, eosinofilia, hipo-
tension, neutropenia (incluyendo
agranulocitosis), dolor en el sitio de
la inyeccién, palpitaciones, colitis
pseudomenbranosa, rash, convulsio-
nes y trombocitopenia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a imipenem-cilas-
tatino u otras drogas de la misma
clase y en quienes han demostrado
reaccion anafilactica a beta-lactami-
cos o alglin componente en su for-
mulacion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Soporte hasta que se elimine. Imipe-




nem y cilastatina son removidos por
hemodialisis.

Interacciones

Medicamentos

Probenecid: reduce la excrecién del
Imepenem.

Cloranfenicol: interfiere con el efec-
to bactericida, dar pocas horas des-
pués de la administracion de Imipem
cilastatina.

Glanciclovir: suele ocurrir convul-
sion.

Ciclosporina: incrementa riesgo de
toxicidad de ciclosporina.
Alimentos

No se han reportado problemas.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Interfiere con la determinacion de glu-
cosa en orina, incremento del BUN/
creatinina, Reaccion de Coombs' posi-
tivo. 1 g imipemycilastatina contiene:
IM: 64,4 mg (2,8 mEq) o IV: 73,6 mg
(3,2 mEq).

Parametros a monitorizar

Funcién renal, hepatica, hematoldgi-
ca, monitorizar signos y sintomas de
anafilaxia durante la primera dosis.

Almacenamiento y estabilidad

La combinacion de estos farmacos
debe mantenerse a una temperatura
menor a 30 °C, reconstituida la solu-
cién es estable por 10 horas a tem-
peratura ambiente y 48 horas si es
refrigerada a 4 °C. Si se reconstituye
con 5 % 6 10 % de dextrosa 0 5 %
dextrosa y bicarbonato de sodio o
5 % dextrosa y 0,9 % cloruro de so-
dio; es estable 4 horas a temperatura
ambiente o 24 horas si es refrigera-
da. Imipenen/cilastatina es estable
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a un pH de 6,5-7,5, son facilmente
inactivados a pH acido o basico.

Informacion basica para el pa-
ciente

No tomar algin otro medicamento
sin antes consultar al medico, avisar al
medico si ocurre convulsiones, rash,
diarrea u otros sintomas nuevos.

Advertencia complementaria

Averiguar historia de convulsiones.
Imepenem/cilastatina puede causar
sobrecrecimiento de hongos 6 bacte-
rias no susceptibles, monitorizar sig-
nos y sintomas de sUper infeccion.

6.2.2. No betalactamicos

AMINOGLUCOSIDOS

DE USO RESTRINGIDO:

AMIKACINA
(como Sulfato) R:D

Inyectable 50 mg/mL x 2 mL y 250
mg/mL x 2 mL

Indicaciones

(1) Tratamiento de infecciones seve-
ras causado por microorganismos re-
sistentes a Gentamicina y Tobramici-
na. (2) Se usa concurrentemente con
cefalosporinas  antipseudomonales
en el tratamiento de infecciones se-
veras contra Pseudomona aerugino-
sa. Activo también contra Staphylo-
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coccus aureus, pero no usado como
monoterapia. (3) Infec. Hueso. (4)
Infec. Tracto respiratorio. (5) Endo-
carditis. (6) Septicemia. Alguna ac-
tividad contra Nocardia asteroides,
Mycobacterium tuberculosis y cepas
de algunas micobacterias atipicas.
Espectro: son sensibles Gram (+):
Staph. aureus meticillin, “Entero-
coccus faecalis, L. monocytogenes
(usar en combinacién con: penicili-
na, ampicilina, vancomicina)”. Gram
(-): M. catarrhalis, H. influenzae, E.
coli, Klepsiella sp, Enterobacter sp,
Shigella sp, Serratia marcescens,
Proteus vulgaris, Ps. aeruginosa,
Y. enterocolitica. Mycobacterium
avium. Pueden ser sensibles: Staph.
epidermidis, V. vulnificus.

Dosis

En general se recomienda calcular la
dosis en relacién al peso ideal esti-
mado.

Administracion IM infusién IV de 30
mina 2 h.

Adultos: 15 mg/kg/d IV o IM dividi-
do ¢/8-12 h, puede ser administrado
con 100 a 200 mL de solucién salina,
la administracion debe durar de 30
a 60 min. No exceder de 1,5 g/d o
15 mg/kg. También puede ser admi-
nistrado de 4 a 20 mg via intratecal
o intraventricular o como una sola
dosis por via IM o IV. Infecciones de
vias urinarias: 250 mg IM o IV 2 v/d.
Mycobacterium tuberculosis: IM 15
mg/kg/d 5 v/sem como un farmaco
adjunto al tratamiento de la tuber-
culosis. Reajustar la dosis en pacien-
tes con insuficiencia renal, segln
la depuracion de creatinina: = 60
mb/min: ¢/8h, 40-60 mL/min: ¢/12 h;
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20-40 mL/min: ¢/24 h; < 20 mL/min:
monitorizar los niveles de aminoglu-
cosidos.

Ninos: 15 mg/kg/d IV o IM dividido
¢/8-12 h, puede ser administrado
con 100 a 200 mL de solucién salina,
la administracion debe durar de 30 a
60 min. Neonatos: 10 mg/kg IM o IV,
luego administrar 7,5 mg/kg ¢/12 h.
Mycobacterium tuberculosis: 15 mg/
kg/d IM, 5 v/sem como un farmaco
adjunto al tratamiento de la tuber-
culosis.

Farmacocinética

Se absorbe pobremente desde el TGI
por lo que se administra via parente-
ral. Se distribuye ampliamente; pene-
tracion minima al liquido cefalorra-
quideo, asi como intraocular, cruza
la placenta y a veces se concentra en
cantidades significantes en el cordon
umbilical y liquido amniético. Se une
pobremente a proteinas plasmaticas.
No se metaboliza. Se excreta princi-
palmente en la orina, pequefas can-
tidades pueden ser excretadas en la
bilis y leche materna. Su t,, es 2 a
3 horas; pero en pacientes con daio
renal severo puede incrementarse a
30 hasta 86 horas.

Precauciones

Considerar siempre la relacién bene-
ficio/riesgo para su uso. Debido a su
estrecho rango terapéutico, ya que la
mayoria de reacciones adversas son
dosis dependientes, es fundamental
individualizar el calculo de la dosis
administrada y la duracion del trata-
miento (en lo posible no exceder de 7
dias). Realizar un seguimiento clinico
cercano evaluando la funcién renal y




cdcleo vestibular, especialmente en
los casos de alto riesgo.

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, con riesgo de ser nefrotoxi-
co en el feto humano y causar sorde-
ra congénita bilateral e irreversible;
se debe evitar su uso. Riesgo/benefi-
cio. (2) Lactancia: es excretado por
la leche materna en pequena pero
variable cantidad; sin embargo, es
pobremente absorbida por via oral,
usar con precaucion. (3) Pediatria:
los neonatos tienen eliminacion re-
nal prolongada y riesgo de toxicidad.
(4) Geriatria: los gerontes tienen
mayor riesgo de oto/nefrotoxicidad,
controlar la funcién renal y reajustar
dosis. (5) Insuficiencia renal: mayor
riesgo de oto/nefrotoxicidad, requie-
re reajustar dosis y de preferencia
medir concentraciones plasmaticas.
(6) Insuficiencia hepética: riesgo
para nefrotoxicidad y posiblemente
para ototoxicidad, usar con cautela;
si hay ascitis, la dosis se calcula en
base al peso real. (7) Fibrosis quis-
tica, quemaduras: pueden requerir
dosis mayores e intervalos de admi-
nistracion acortados, de preferencia
medir concentraciones plasmaticas.
(8) Deshidratacion, hipovolemia,
insuficiencia cardiaca: mayor ries-
go de nefrotoxicidad. (9) Obesidad:
estimar dosis basada en el peso ideal
mas factor de correccion, de prefe-
rencia medir concentraciones plas-
maticas. (10) Miastenia grave, bo-
tulismo: puede exacerbar sintomas,
evitar su uso. (11) Alteraciones del
VIl nervio craneal: evitar su uso.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a aminoglucésidos
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o0 algun otro componente en su for-
mulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: nefrotoxicidad (poliu-
ria, oliguria); neurotoxicidad (pares-
tesias, convulsiones); ototoxicidad
(puede ser irreversible): auditiva
(hipoacusia inicialmente a tonos de
alta frecuencia, tinnitus), vestibular
(vértigos, ndusea, vomito, ataxia,
inestabilidad en la marcha).

Poco frecuente: hipersensibilidad
(mayormente cutanea, muy raramen-
te anafilactica), algunas atribuibles a
la presencia de bisulfito de sodio en
las formulaciones parenterales, te-
niendo mas riesgo las personas con
asma bronquial.

Raras: bloqueo neuromuscular (de-
presion respiratoria, debilidad mus-
cular).

Tratamiento de sobredosis

Medidas generales. Hemodilisis
para removerlo del organismo en
caso de insuficiencia renal (la dia-
lisis peritoneal lo elimina en menor
extension). Para el bloqueo neuro-
muscular: respiracion artificial, sales
de calcio, agentes anticolinesterasa
(neostigmina).

Interacciones
Medicamentos

Uso concurrente con otros amino-
glucoésidos (estreptomicina, kana-
micina), furosemida, vancomicina:
aumenta el riesgo de nefrotoxicidad
y ototoxicidad.

Amfotericina B, cefalosporinas,
ciclosporina, cisplatino, metoxi-
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fluorano: aumenta el riesgo de ne-
frotoxicidad.

Succinilcolina, tubocurare o deca-
metonio, anestésicos inhalantes
halogenados, analgésicos opia-
ceos: se acentla su actividad blo-
queante neuromuscular. Observan-
dose el mismo efecto cuando hay
transfusiones sanguineas masivas.
Antibioticos p-lactamicos (contra
P aeruginosa y otros gram ne-
gativos), penicilina y ampicilina
(contra Enterococcus sp.): efectos
sinérgicos.

Antibioticos p-lactamicos en insu-
ficiencia renal: inactivacion signifi-
cativa in vitro e in vivo.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar niveles de tran-
saminasas, fosfatasa alcalina, deshi-
drogenasa lactica, bilirrubina. Dismi-
nucién de calcio, magnesio, potasio
y sodio sérico.

Parametros a monitorizar: Funcion
renal y auditivo, BUN, cretinita séri-
ca, tiempo de Cmax, signos vitales,
temperatura, peso.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener bajo 40 °C preferente-
mente entre 15 y 30°C. Proteger de
la congelacion. Infusion IV retiene su
potencia por 24 h a T° ambiente, en
concentraciones de 0.25 y 5 mg/mL
en inyeccion de dextrosa, dextrosa y
cloruro de sodio, cloruro de sodio al
0.9%, Lactato Ringer.

Informacion basica para el paciente

Reportar las reacciones adversas:
problemas auditivos, renales. Se
recomienda no mezclar con otros
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medicamentos por su gran potencial
de incompatibilidad. Si es necesario
usar junto con B-lactdmicos, admi-
nistrar en zonas diferentes.

Advertencia complementaria

El riesgo de toxicidad parece ser me-
nor con el “esquema de administra-
cion de intervalo ampliado” (dosis
Unica diaria); sin embargo, no esta
claro aun si es tan efectivo como el
esquema convencional en todos los
casos (ninos, endocarditis, insufi-
ciencia renal, inmunocomprometi-
dos, entre otros).

GENTAMICINA
SULFATO R:C

Inyectable 10 mg/mL x 2 mL, 40
mg/mL x 2 mL
y 80 mg/mL x 2 mL

Indicaciones

Tratamiento de infecciones severas
por bacilos gram negativos aerobios
susceptibles. (1) Infec. tracto respi-
ratorio. (2) Infeccion del tracto Uri-
nario e infec. Abdominal. (3) Infec.
Cuténea y tejidos blandos. (4) Endo-
carditis. (5) Septicemia. (6) Usado
concurrentemente con penicilinas o
cefalosporinas  antipseudomonales
en el tratamiento de infecciones se-
veras contra Pseudomona aerugino-
sa. Activo también contra Staphylo-
coccus aureus, pero no usado como
monoterapia.

Espectro: sensible Gram (+): Staph.
aureus meticillin sensible. "Entero-
coccus faecalis, Enterococcus fae-




cium, L. monocytogenes (se usa en
combinacion con penicilinas, ampici-
lina, vancomicina)”. Gram (-): M. ca-
tarrhalis, H. influenzae, E. coli, Klep-
siella sp, Enterococcus sp, Shigella
sp, Serratia marcescens, Proteus vul-
garis, Ps. aeruginosa, Y. enterocoliti-
ca, F tutarensis, Brucilla sp. Pueden
ser sensibles: Staph. epidermidis, V.
vulniticus.

Dosis

En general se recomienda calcular la
dosis en relacion al peso ideal esti-
mado.

Administracion IM, IV lenta mayor de
3 min, infusién IV de 30 mina 2 h.
Adultos: infecciones severas: 2-2,5
mg/kg/dosis, infecciones de vias uri-
narias: 1,5 mg/kg/dosis, en accion
sinérgica para gram positivos: jun-
to a otros farmacos: 1 mg/kg/dosis,
profilaxis de endocarditis bacteriana,
infecciones del tracto respiratorio
bajo: 1,5 mg/kg, no exceder de 80
mg con Ampicilina (1-2 g) 30 min
antes del procedimiento quirdrgico.
Infeccion urinaria no complicada:
< 60 kg pc: 3 mg/kg una vez al d 6
1,5 mg/kg ¢/12 h, > 60 kg de peso:
160 mg una vez al d 0 80 mg ¢/12
h. Puede ser administrado via intra-
tecal: 4-8 mg/d. Reajustar la dosis
en pacientes con insuficiencia renal,
segln la depuracién de creatinina:
= 60 mL/min: ¢/8 h, 40-60 mL/min:
¢/12 h; 20-40 mL/min: ¢/24 h; < 20
mL/min: monitorizar los niveles de
aminoglucésidos.

Nifos: neonato: 1 mg/d via intrate-
cal, infantes mayores de 3 meses: 1-
2 mg/d via intratecal. Nifios menores
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de 5 afos: 2,5 mg/kg/dosis IV o IM
¢/8 h, fibrosis quistica: 2,5 mg/kg/do-
sis ¢/6 h. Niflos mayores de 5 afos:
1,5- 2,5 mg/kg/dosis ¢/8 h, profilaxis
de endocarditis bacteriana, infeccio-
nes del tracto respiratorio bajo: 2
mg/kg con Ampicilina (50 mg/kg) 30
min. Antes del procedimiento qui-
rargico. Algunos pacientes pueden
requerir mayor frecuencia de dosis.

Farmacocinética

Pobre absorcion por TGI, pero rapida
por via IM. Se distribuye ampliamen-
te, atraviesa la placenta, su pene-
tracion intraocular y en LCR es baja.
La administracién intraventricular
produce elevadas concentraciones a
nivel del SNC. Su unién a proteinas
es minima. No es metabolizado. Se
excreta principalmente en orina por
filtracion glomerular. Su't,, en adul-
tos es de 2 a 3 horas, en pacientes
con daio renal severo su vida media
puede extenderse de 24 a 60 horas.

Precauciones

Considerar siempre la relacion be-
neficio/riesgo para su uso. Debido a
su estrecho rango terapéutico, y a la
mayoria de reacciones adversas son
dosis dependientes, es fundamental
individualizar el calculo de la dosis
a administrar y la duracién del tra-
tamiento (en lo posible no exceder
de 7 dias). Realizar un seguimiento
clinico cercano evaluando la funcién
renal y cocleo vestibular, especial-
mente en los casos de alto riesgo.

(1) Embarazo: cruza la barrera
placentaria, con riesgo de ser ne-
frotéxico en el feto humano y cau-
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sar sordera congénita bilateral e
irreversible; se debe evitar su uso.
Riesgo/beneficio. (2) Lactancia: es
excretado por la leche materna en
pequena pero variable cantidad; sin
embargo, es pobremente absorbida
por via oral, no reportandose pro-
blemas. (3) Pediatria: los neonatos
tienen eliminacién renal prolongada
y riesgo de toxicidad. (4) Geriatria:
los gerentes tienen mayor riesgo
de oto/nefrotoxicidad, controlar la
funcién renal y reajustar dosis. (5)
Insuficiencia renal: mayor riesgo
de oto/nefrotoxicidad, requiere re-
ajustar dosis y de preferencia medir
concentraciones  plasmaticas.  (6)
Insuficiencia hepatica: riesgo para
nefrotoxicidad y posiblemente para
ototoxicidad. (7) Fibrosis quistica,
quemaduras: pueden requerir do-
sis mayores e intervalos de admi-
nistracion acortados, de preferencia
medir concentraciones plasmaticas.
(8) Deshidratacion, hipovolemia,
insuficiencia cardiaca: mayor ries-
go de nefrotoxicidad. (9) Obesidad:
estimar dosis basada en el peso ideal
mas factor de correccion, de prefe-
rencia medir concentraciones plas-
maticas. (10) Miastenia grave, bo-
tulismo: puede exacerbar sintomas,
evitar su uso. (11) Alteraciones del
VIl nervio craneal: evitar su uso.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a aminoglucésidos
(reaccion cruzada) o algun otro com-
ponente en su formulacion, también
esta contraindicado en tratamientos
de uso sistémico en neonatos, infan-
tes, ancianos o en pacientes con des-
ordenes renal o neuromuscular.
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Reacciones adversas

Frecuentes: nefrotoxicidad (poliu-
ria, oliguria); neurotoxicidad (pares-
tesias, convulsiones); ototoxicidad
(puede ser irreversible): auditiva
(hipoacusia inicialmente a tonos de
alta frecuencia, tinnitus), vestibular
(vértigos, nausea, vomito, ataxia,
inestabilidad en la marcha).

Poco frecuente: hipersensibilidad
(mayormente cutdnea, muy raramen-
te anafilactica), algunas atribuibles a
la presencia de bisulfito de sodio en
las formulaciones parenterales, te-
niendo mas riesgo las personas con
asma bronquial.

Raras: bloqueo neuromuscular (de-
presion respiratoria, debilidad mus-
cular).

Tratamiento de sobredosis

Medidas generales. Hemodialisis
para removerlo del organismo en
caso de insuficiencia renal (la dia-
lisis peritoneal lo elimina en menor
extension). Para el bloqueo neuro-
muscular: respiracion artificial, sales
de calcio, agentes anticolinesterasa
(neostigmina).

Interacciones

Medicamentos

Uso concurrente con otros amino-
glucdsidos (estreptomicina, kana-
micina), furosemida, vancomicina:
aumenta el riesgo de nefrotoxicidad
y ototoxicidad.

Amfotericina B, cefalosporinas,
ciclosporina, cisplatino, metoxi-
fluorano: aumenta el riesgo de ne-
frotoxicidad.

Suxametonio, tubocurare o deca-




metonio, anestésicos inhalantes
halogenados, analgésicos opia-
ceos: se acentUa su actividad blo-
queante neuromuscular. Observan-
dose el mismo efecto cuando hay
transfusiones sanguineas masivas.
Antibidticos p-lactamicos (contra
P aeruginosa y otros gram ne-
gativos), penicilina y ampicilina
(contra Enterococcus sp.): efectos
sinérgicos.

Antibioticos B-lactamicos en insu-
ficiencia renal: inactivacion signifi-
cativa in vitro e in vivo.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar niveles sexoldgi-
cos de transaminasas, fosfatasa alca-
lina, deshidrogenasa lactica, bilirru-
bina, nitrégeno ureico y creatinina
sérica. Disminucion sérica de calcio,
magnesio, potasio y sodio.
Parametros a monitorizar

Funcién renal y auditivo, BUN, cre-
tinita sérica. Monitorizar en trata-
miento mayor de 2 semanas).

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a temperaturas inferiores
a 40 °C, preferible entre 15 & 30 °C.
No se recomienda almacenamiento
prolongado a temperaturas de 4 a
25 °C por disminuir la potencia del
sulfato de gentamicina.

Informacion basica para el pa-
ciente

Reportar las reacciones adversas:
problemas auditivos, renales. Se
recomienda no mezclar con otros
medicamentos por su gran potencial
de incompatibilidad. Si es necesario
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usar junto con B-lactdmicos, admi-
nistrar en zonas diferentes.

Advertencia complementaria

El riesgo de toxicidad parece ser me-
nor con el “esquema de administra-
cién de intervalo ampliado” (dosis
Unica diaria); sin embargo, no esta
claro aun si es tan efectivo como el
esquema convencional en todos los
casos (nifos, endocarditis, insufi-
ciencia renal, inmunocomprometi-
dos, entre otros).

MACROLIDOS Y
LINCOSAMIDAS

CLINDAMICINA
(como clorhidrato)

Tableta 300 mg

R:B

Indicaciones

(1) Infecciones severas por bacterias
anaerobias susceptibles en el tracto
respiratorio bajo (empiema, neumo-
nia y abscesos), infecciones de la piel
y tejidos blandos, septicemia, infec-
ciones intra-abdominales (peritonitis
y abscesos abdominales) e infeccio-
nes ginecoldgicas (endometritis, abs-
ceso tubo-ovarico no gonocdcico,
celulitis pélvica y infeccion vaginal
post quirdrgica). (2) Alternativa en
Infecciones severas por estafilococo
o estreptococo (no enterococos) en
pacientes alérgicos a la penicilina:
neumonia bacteriana, otitis media
aguda, faringitis, amigdalitis, infec-
ciones cutaneas severas, infecciones
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osteoarticulares, profilaxis perinatal.
(3) Enfermedad Inflamatoria Pélvica.
(4) Vaginosis bacteriana. (5) Profi-
laxis en Endocarditis bacteriana. (6)
Alternativa en toxoplasmosis cerebral
y/o ocular en inmunocomprometi-
dos. (7) Alternativa en infecciones
por Pneumocystis carinii (asociado
a primaquina), cuando no es posible
el uso de sulfametoxazol + trimeto-
prima. (8) Malaria complicada por
Plasmodium falciparum resistente a
Cloroquina (asociada a quinina) en
adultos y nifos. (9) Profilaxis perio-
peratoria. (10) Babesiosis, combina-
da con quinina. (11) Acne vulgaris
en pacientes que ha fallado el trata-
miento con tetraciclina, eritromicina
o cotrimoxazol.

No aceptado en el tratamiento de
meningitis bacteriana.

Espectro: son sensibles La mayoria
de cocos gram positivos aerébicos
incluyendo, Strep.pneumoniae, ex-
cepto Enterococcus faecalis; Prevo-
tella, Porphyromonas; Mobiluncus,
Clostridium perfringens, C. tetani,
Corynebacterium diphtheriae, Toxo-
plasma y Micoplasma; In vivo e in
vitro contra Gardnerella vaginalis;
Anaerdbicos y microaerdfilos gram
positivos 'y negativos incluyendo:
Actinomyces, Bacteroides, Eubacte-
rium, Fusobacterium, Propionibac-
terium, Streptococcus microaerdfilo,
Peptococcus, Peptostreptococcus y
Veillonella; Alguna actividad contra
Plasmodium in vitro; Algunas cepas
de H. influenzae y N. gonorrhoeae.
Pueden ser sensibles: Chlamydia sp.
No sensibles: N. meningitidis, Ente-
robacteriaceae, fungi, la mayoria de
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cepas de C. difficile y de Staph. au-
reus meticilino resistentes.

Dosis

La formulacién inyectable no debe
ser administrada IV sin diluir, IV ra-
pido, ni mas de 1200 mg en infusion
Unica en 1 h, ni mas de 600 mg IM
en una aplicacion.

Al usar via inyectable, considerar la te-
rapia oral secuencial al estabilizarse.
Adultos: dosis oral usual: 150 a 450
mg ¢/6 h dependiendo del tipo y se-
veridad de la infeccion. Dosis paren-
teral usual: 600 mg a 2,7 g/d dividido
en 2 a 4 dosis por via IM o IV.
Enfermedad inflamatoria pélvica en
pacientes ambulatorios: 450 mg c/6
h VO por 14 d; en pacientes hospita-
lizados 900 mg ¢/8 h IV.

Vaginosis bacteriana en mujeres no
embarazadas y como alternativa en
mujeres embarazadas: 300 mg ¢/12
h VO por 7 d.

Acne vulgaris: 150 mg ¢/12 h por
VO.

Profilaxis para endocarditis bacte-
riana en alérgicos a la penicilina,
quienes estan en riesgo en cierto
procedimiento dental o cirugia del
tracto respiratorio superior o instru-
mentacion: 600 mg VO, 1 h antes del
procedimiento.

Malaria por Plasmodium falciparum
resistente a Cloroquina: 900 mg ¢/8
h VO por 5 d asociada a quinina, en
gestantes usar esquema de 7 d (aso-
ciado a quinina). Malaria complicada
por Plasmodium falciparum: 15 mg/
kg IV ¢/12 h (asociado a quinina)
Profilaxis perioperatoria: 600 mg
IV asociada con gentamicina 1,7
mg/Kg.




Neumonia por Pneumocystis carinii:
300 a 450mg ¢/6 h con primaquina
(15 a 30 mg/d VO) por 21 d 6 600
mg ¢/6 h IV con primaquina. Uso de
prednisona en casos severos.
Toxoplasmosis cerebral y ocular en
pacientes  inmunocomprometidos:
300 a 450 mg VO cada 6-8 h en
combinacion con pirimetamina (25 a
75 mg ¢/24 h) y leucovorina (10 a 25
mg ¢/24 h)

Ninos: dosis oral usual de 8 a 25
mg/Kg/d divididas en 3 a 4 dosis. En
ninos con 10 Kg o menos, la dosis
oral minima recomendada es de 37,5
mg ¢/8 h.

Dosis IV 6 IM usual: nifos mayores
de 1 mes 15 a 40 mg/Kg/d dividido
en 3 o 4 dosis, alternativamente
350 a 450 mg/m?%d dividido en 3 o
4 dosis. En neonatos menores de 1
semana con peso de 2 Kg o menos,
5 mg/Kg ¢/12 h 6 5 mg/Kg ¢/8 hsi el
peso es mayor a 2 Kg. En neonatos
de 1 a 4 semanas con peso de 2 Kg o
menos 5 mg/Kg ¢/8 hy 5 a 7,5 mg/Kg
/6 h si el peso es mayor a 2 Kg.
Profilaxis de endocarditis bacteria-
na: 20 mg/Kg 1 h antes del proce-
dimiento.

Malaria por Plasmodium falciparum
resistente a Cloroquina: 20 - 40 mg/
Kg/d dividido en 3 dosis por 5 d.
Toxoplasmosis: 20 a 30 mg/Kg/d VO
dividido en 4 dosis con pirimetamina
(1 mg/Kg/d) y leucovorina (5 mg una
vez cada 3 d)

Profilaxis perioperatoria 15 mg/Kg IV
asociada con gentamicina 1,7 mg/Kg.

Farmacocinética
Aproximadamente 90 % es absor-
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bido desde TGI. Su Cméx ocurre en
1 hora. Alcanza elevadas concen-
traciones en huesos, bilis, y orina.
Aproximadamente el 93 % se una a
proteina plasmaticas Metabolizada
a derivados N-Demetil y sulfoxido
activos bacteriolégicamente. Solo el
10 % de la dosis es eliminado como
farmaco no metabolizado en orina.
El t,, se encuentra prolongado en
pacientes con severo daio hepatico.
Dialisis peritoneal y hemodidlisis no
remueven el farmaco,

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria y puede concentrarse en el
higado fetal, no se han reportado
problemas en humanos. (2) Lactan-
cia: es excretado por la leche mater-
na pero los estudios realizados no
han documentado problemas; sin
embargo, evaluar la relacion benefi-
cio/riesgo para su uso. (3) Pediatria:
precaucion en menores de 1 mes de
edad; el inyectable contiene alcohol
bencilico, el cual ha sido relacionado
con acidosis metabdlica, compromi-
so neuroldgico, respiratorio, renal,
hipotension arterial que puede ser
fatal. (4) Geriatria: algunas expe-
riencias clinicas reportadas indican
mayor riesgo diarrea asociada al
antibiotico. (5) Insuficiencia renal:
no requiere reduccion en la dosis;
sin embargo, en casos severos es-
pecialmente aquellos acompafados
de insuficiencia hepéatica con impor-
tante alteracion metabdlica, puede
requerir una reduccion de la dosis.
(6) Insuficiencia hepética: algunos
metabolitos pueden tener actividad
antibacteriana; en casos severos,
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debido al tiempo de vida media pro-
longada, puede requerirse ajuste de
dosis. (7) Historia de diarrea, colitis
y enteritis: ulcerativa o relacionada
a antibiotico. (8) Hipersensibilidad
cruzada: posible reaccién cruzada
con doxurubicina.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a clindamicina y
lincomicina.

Reacciones adversas

Frecuentes: gastrointestinales (dia-
rrea acuosa y severa asociada a anti-
bidtico, dolor y calambre abdominal,
nausea, vomito, tenesmo), flatulen-
cia, anorexia, perdida de peso, eso-
fagitis, rash morbiliforme de leve a
moderado, urticaria, prurito, fiebre e
hipotension.

Poco frecuentes: sabor metélico
o desagradable, hipersensibilidad,
leucopenia: neutropenia, eosinofilia,
trombocitopenia y agranulocitosis,
sobrecrecimiento  micdtico, dano
hepético y aumento de enzimas he-
paticas.

Raras: eritema multiforme, sindro-
me Stevens-Jhonson, tromboflebitis,
poliartritis y disfuncion renal.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. La diarrea aso-
ciada al antibidtico puede responder
Unicamente a la suspension de la
clindamicina e hidratacién. Es casos
severos, una alternativa es el uso de
metronidazol 250 a 500 mg ¢/8 h por
5a 10 d. No usar antidiarreicos tipo
difenoxilato, atropina, opiaceos.
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Interacciones

Medicamentos

Antidiarreicos adsorbentes, Cao-
lin: disminuye la absorciéon oral de
clindamicina, separar el tiempo de
administracion.

Difenoxilato, opiaceos: Pueden
prolongar o empeorar la diarrea in-
ducida por clindamicina.
Antimicrobianos como aminoglu-
cosidos, cloranfenicol y eritromici-
na: efecto antagonico de su actividad
antibacteriana, evitar usar juntos.
Parasimpaticomiméticos como
neostigmina y piridostigmina: clin-
damicina antagoniza sus efectos.
Relajantes musculares no despola-
rizantes: pueden potenciar la accion
bloqueante neuromusculares.
Ciclosporina: aumenta el riesgo de
toxicidad de ciclosporina.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incremento de niveles séricos de
transaminasas y fosfatasa alcalina.

Almacenamiento y estabilidad

Clindamicina clorhidrato tableta y
fosfato inyectable debe ser guarda-
da entre 20-25 °C, evitar temperatu-
ras mayor de 30 °C. Concentraciones
de 6,9y 12 mg/mL en NaCl 0.9 % 6
dextrosa 5 % son estable por lo me-
nos 16 dias a 25 °Cy 32 dias a 4 °C,
Incompatibilidad fisica: aminofilina,
ampicilina, barbitdricos, fenitoina,
sulfato magnesio y sales de calcio.
Compatible con cefalotina, genta-
micina, kanamicina y penicilina G
(dependiendo de concentracion, di-
luyente, pH, temperatura)




Informacidon basica para el pa-
ciente

Tomar las tabletas con un vaso lleno
de agua o alimentos para evitar la
irritacion esofagica. Reportar alguna
diarrea severa inmediatamente y no
tomar antidiarreicos

Advertencia complementaria

El tratamiento de acné con clindami-
cina produce mejoramiento notable
después de 6 semanas. Sin embar-
go, se requiere de 8 a 12 semanas
de tratamiento antes de evidenciarse
el méximo beneficio. En infusién IV,
diluir cada 300 mg en 50 mL de dex-
trosa al 5 %, solucién salina o lactato
ringer y administrar a una velocidad
no mayor de 30 mg/min.

ERITROMICINA R:B
Suspension 250 mg/5mL
Tableta ranurada 500 mg

Indicaciones

(1) Infecciones en pacientes con
historia de alergia a la penicilina: a)
Faringitis, bronquitis, sinusitis y otitis
media b) Endocarditis (para profi-
laxis en procedimientos dentales) (2)
Sifilis primaria o secundaria (menos
efectiva que penicilina o tetraciclina)
(3) Gonorrea e infecciones asociadas
(4) Infeccion por Chlamydias (5) Pro-
filaxis de fiebre reumatica recurrente.
(6) Amebiasis intestinal en pacientes
que no pueden recibir metronidazol
(7) Difteria (8) Eritrasma (9) Profilaxis
en cirugia de colon (70) Alternativa a

2003

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

doxiciclina o tetraciclina: acné severo
pustuloso, uretritis no gonococica,
linfogranuloma venéreo, granuloma
inguinal. (11) Enfermedad de los Le-
gionarios

Espectro: son sensibles, gram (+):
Strep. pyogenes (Strep. beta-hemo-
liticus grupo A), Strep. pneumoniae
y L.monocytogenes. Gram (-): N.
meningitidis, M. catarrhalis, Legio-
nella sp. Chlamydia trachonatis. Mi-
coplasma pneumoniae, Ureaplasma
urealyticum, Treponema pallidum,
Campilobacter jejuni, H.ducreyi, Bor-
detella pertussis y Borrelia sp. Anae-
robios: Actinomyces. Pueden ser
sensibles: Staph.aureus, N. gonorr-
hoeae, H. Influenzae, Rickettsia sp.
Peptostreptococcus. No sensibles:
Enterococcus sp. Staph. aureus me-
ticilino resistentes, E. coli, Klebsiella
sp, Enterobacter sp, Salmonella sp,
Shigella sp, Proteus vulgaris y Bacte-
roides fragilis. Virus y fungi.

Dosis

Adultos: dosis usual: 250 mg ¢/6 h 6
500 mg ¢/12 h. Dosis méaxima: 4 g/d.
Faringitis y amigdalitis por Strep.
pyogenes (grupo A P-hemolitico):
500 mg ¢/12 h por 10 d.

Profilaxis secundaria en fiebre reu-
matica: 250 mg ¢/12 h (hasta 10 6
25 anos de edad, si hay carditis).
Sifilis: 500 mg ¢/6 h por 2 sem..
Profilaxis en Endocarditis: 1g 2 h an-
tes del procedimiento o 500 mg. 6
h después.

Uretritis no gonocdcica: 500 mg ¢/6
h por 7 d.

Infeccion urogenital por Chlamydia
trachomatis durante el embarazo:
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500 mg ¢/6 h por 7 d 6 250 mg ¢/6
h por 14 d.

Linfogranuloma venéreo: 500 mg ¢/6
h por 21 d.

Amebiasis intestinal: 250 mg ¢/6 h
por10a 14d

Pertusis: 40-50 mg/Kg/d (maximo 2 g
al d) en dosis divididas por 14 d.
Profilaxis antimicrobiana oral para
cirugia de colon: 1 g alas 19 h, 18
h'y 9 h antes de iniciar la cirugia (to-
tal: 3 g), asociada un antibidtico de
accion local contra bacterias gram
negativas.

Enfermedad de los Legionarios: 500
mg a 1 g ¢/6 h.por 21 d.

Ninos: dosis usual: 7,5 a 12,5 mg/kg
¢/6 h 6 15 a 25 mg/kg ¢/12 h. Infec-
ciones severas: 15 a 25 mg/kg ¢/6 h.
Faringitis por estreptococo: 5 a 7,5
mg/kg ¢/6 h 6 10 a 15 mg/kg ¢/12h
por 10 d.

Profilaxis para endocarditis: 20 mg/
kg 3 a 4 h antes del procedimiento
y 10 mg/kg 6 h después de la dosis
inicial.

Difteria, tos ferina: 10 a 12,5 mg/kg
¢/6h por 14 d.

Profilaxis de Endocarditis: 20 mg/Kg
2 h antes del procedimiento, luego
10 mg/Kg 6 h después.

Amebiasis intestinal: 30-50 mg/Kg/d
dividido ¢/6 h por 10 a 14 d.
Pertusis: 10 a 12,5 mg/Kg ¢/6 h por
14.d.

Neumonia o conjuntivitis por Chla-
mydia: 12,5 mg/Kg ¢/6 h por 2 sem.
Nifios con 45 Kg o més y mayores de
8 afos de edad: igual a adultos.

Farmacocinética

Biodisponibilidad entre 30 a 65 %,
dependiendo de la sal. Se distribuye
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en muchos tejidos y fluidos, incluyen-
do exudados de oido medio, fluido
prostatico y semen. Concentraciones
elevadas se encuentran en higado,
bilis y bazo. Bajas concentraciones
en LCR, pero su penetracién se in-
crementa en inflamacién meningea.
Se une del 70 al 90 % a proteinas
plasmatica. Metabolismo hepatico
mayor al 90 %. Su t,, es de1,4a?2
h en funcion renal normal. Principal-
mente excretada en bilis.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, pero la concentracion plas-
matica fetal es baja (5 a 10 % de la
concentracion plasmatica materna);
la forma estolato no es recomenda-
da en gestantes, debido a su pro-
bable relacién con hepatotoxicidad
subclinica y reversible en aproxima-
damente 10 % de gestantes; no se
han reportado problemas con otras
eritromicinas. (2) Lactancia: se dis-
tribuye en leche materna; sin em-
bargo los estudios realizados no han
documentado problemas. (3) Pedia-
tria: estudios realizados no han de-
mostrado problemas. (4) Geriatria:
estudios realizados no han demos-
trado problemas, sin embargo, pue-
den tener un riesgo incrementado de
hipoacusia (usualmente reversible),
en caso de insuficiencia renal o hepé-
tica y en altas dosis. (5) Insuficiencia
renal: con depuracion de creatinina
menor de 10 mL/min administrar 75
a 50 % de la dosis usual, sin exceder
de 2 g/d. (6) Insuficiencia hepati-
ca: mas del 90 % es metabolizado
en higado a metabolitos inactivos;
puede acumularse en pacientes con




insuficiencia hepatica severa y ser
necesario disminuir la dosis; en ra-
ras ocasiones, pero especialmente
la forma estolato, puede ser hepa-
totéxico. (7) Historia de arritmia
cardiaca o QT prolongado: riesgo
de arritmia con dosis altas de eritro-
micina. (8) Hipoacusia: riesgo de in-
crementarla especialmente en casos
de insuficiencia renal, hepatica, edad
avanzada, dosis altas de eritromicina
(mayor o igual a 4 g/d). (9) Porfiria:
considerado inseguro.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a eritromicina. Pa-
cientes con disfuncion hepatica o
enfermedad hepética preexistente
(eritromicina estolato). Uso conco-
mitante de astemizol, terfenadina,
cisaprida (cardiotoxicidad): arritmias
que pueden ser fatales.

Reacciones adversas

Frecuentes: gastrointestinales (do-
lor abdominal, diarrea, ndusea 6 vo-
mito). Urticaria, erupciones cutaneas
y fiebre

Poco frecuente: hepatotoxicidad
tipo colestasica (mayor riesgo como
estolato, ictericia puede no estar pre-
sente), hipersensibilidad (cutanea),
candidiasis oral y vaginal.

Raras: cardiotoxicidad (especialmen-
te QT prolongado), arritmias tipo
“torsades de pointes”; hipoacusia
bilateral (ototoxicidad) usualmente
reversible, pancreatitis, tinnitus, hi-
potension

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves
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Medidas generales. Disminuir la ab-
sorcion, evacuacion de la droga no
absorbida en el estomago, Adminis-
trar adrenalina, corticoides y antihis-
taminicos en reaccion alérgica.

Interacciones

Medicamentos

Eritromicina, como inhibidor enzi-
matico, incrementa la concentracion
en el organismo de los siguientes me-
dicamentos: antiarritmicos: disopira-
mida, amiodarona; anticoagulantes:
warfarina; anticonvulsivantes: car-
bamazepina, acido valproico; antie-
méticos: cisaprida; antihistaminicos:
astemizol, terfenadina; antijaqueco-
sos: ergotamina; antipsicdticos: pi-
mozida, clozapina; benzodiazepinas:
midazolam, triazolam; glucésidos
cardiacos: digoxina; inhibidores de
HMG-CoA reductasa: lovastatina;
atorvastatina (rabdomidlisis); inhibi-
dores de la prolactina: bromocripti-
na; inmunosupresores: ciclosporina
(nefrotoxicidad); xantinas: aminofili-
na, teofilina, cafeina.

Bloqueadores H, (cimetidina): in-
crementa las concentraciones de
eritromicina.

Inhibidores de proteasa (ampre-
navir, ritonavir, nelfinavir): pueden
incrementar los niveles séricos de
eritromicina.

Antimicrobianos  (cloranfenicol,
clindamicina lincomicina): posible
efecto antimicrobiano antagénico.
Evitar usar juntos

Midazolam y triazolam: aumento
de efectos sedativos de midazolam
oral. Aparentemente disminuye la
depuracion de triazolam.
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Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Elevacion de transaminasas, fosfata-
sa alcalina, bilirrubina, catecolami-
nas urinarias.

Almacenamiento y estabilidad

Las tabletas de eritromicina esteara-
to deben ser guardadas en recipien-
tes resistentes a la luz y a menos de
30 °C. La reconstitucion de la sus-
pension oral de eritromicina etilsuc-
cinato debe ser guardada entre 2-8
°C hasta su dispensacion para pre-
servar el sabor, una vez dispensada,
la suspension es estable por 14 d a
temperatura ambiente.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomarlo de preferencia sin alimentos
(base y estearato son mejores absor-
bidos), excepto si presenta molestias
gastricas (etilsuccinato es mejor ab-
sorbido). Tomar con un vaso lleno de
agua 1 hora antes o 2 horas después
de los alimentos. Informar a su medi-
co si ocurre diarrea persistente

Advertencia complementaria

Tratamientos prolongados puede lle-
var al paciente a sufrir de candidiasis
oral.

DE USO RESTRINGIDO:

CLINDAMICINA
(como fosfato)

Inyectable 600 mg

@

(ver seccion 6.2.2 No betalactami-
cos - Macrdlidos y lincosamidas)

AZITROMICINA

Tableta 500 mg
Suspension 200 mg/5 mL

R:B

Indicaciones

(1) Otitis media aguda. (2) Infeccio-
nes del tracto respiratorio inferior
(bronquitis, exacerbacion bacteriana
aguda de EPOC y neumonia). (3) In-
fecciones de la piel y tejidos blandos.
(4) Infecciones del tracto respiratorio
superior (sinusitis y faringitis/amig-
dalitis) (5) Uretritis no gonococica
y Cervicitis. (6) Enfermedad infla-
matoria pélvica. (7) Chancroide. (8)
Gonorrea e infecciones asociadas.
(9) Infeccion por Helicobacter pylo-
ri. (10) Infecciones por espiroquetas
(11) Prevencion de endocarditis bac-
teriana

Espectro: la azitromicina es de am-
plio espectro y tiene actividad con-
tra muchas bacterias aerobias. Sen-
sibles: gram (+), Staphylococcus
aureus, Streptococcus agalactiae,
S. pyogenes y S. pneumoniae; bac-
terias aerobias gram (-). Haemoph-
ilus influenzae, H ducreyi, Moraxella
catarralis Legionella pneumophila,
Neisseria menigitidis, Legionella sp;
bacterias anaerobias, Clostridium
perfringens, Peptostreptococcus
spp, Propionibacterium acnes. Chla-
mydia trachomatis, C. pneumoniae,
Micoplasma pneumoniae, Spiro-
quetas, Mycobacterium avium, Asti-




nomyces. Pueden ser sensibles: N.
gonorrhoeae, Shigella sp. No sen-
sibles: Enterococcus sp, S. aureus
meticilino resistente, E.coli, Klep-
siella sp, Enterobacter sp, Serratia,
Proteus, P aureginosa, Bacteroides
fragilis.

Dosis

Adultos: exacerbacion bacteriana
aguda de EPOC, faringitis/amigda-
litis, Infecciones de la piel y tejidos
blandos: VO 500 mg como dosis Uni-
ca el primer dia, luego 250 mg hasta
el quinto dia.

Sinusitis: 500 mg VO una vez al dia
por 3 d.

Chancroide, uretritis no gonocdcica,
cervicitis e infeccion por Chlamydeas:
1 g VO como dosis unica.

Gonorrea: 2 g dosis Unica.
Enfermedad inflamatoria pélvica:
500 mg IV durante los dos primeros
dias luego 250 mg VO desde el tercer
dia hasta el sétimo dia.

Prevencion de endocarditis bacteria-
na en alérgicos a penicilinas: 500 mg
dosis Unica 10 min antes del proce-
dimiento.

Ninos: otitis media aguda: nifos ma-
yores de 6 meses de edad 10 mg/kg
VO como dosis Unica el primer dia,
luego 5 mg/kg una vez al dia hasta
el quinto dia

Faringitis/amigdalitis: Nifios mayores
de 2 afos de edad 12 mg/kg VO dia-
rio durante 5 d.

Sinusitis aguda: Niflos mayores de 6
meses de edad 10 mg/kg VO 1 v/d
por 3 d.

Chancroide: Infantes y nifios 20
mg/kg VO como dosis Unica (maxi-
mo 1g).
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Prevenciéon de endocarditis bacte-
riana en alérgicos a penicilinas: 15
mg/Kg dosis Unica 10 min antes del
procedimiento.

Farmacocinética

Se absorbe rapidamente desde el
TGI, y disminuye con los alimentos
tanto la absorciéon como el nivel
maximo en el plasma. Se distribuye
ampliamente y rapidamente en el
cuerpo, tiene buena distribucion en
piel, pulmones, amigdalas y cerviz,
penetra pobremente en el LCR. De 7
a 50 % se une a proteinas plasma-
ticas. Metabolismo hepatico. Menos
del 10 % se excreta en la orinay el 50
% se excreta sin cambios en la bilis.
Su't,, es 68 horas.

Precauciones

(1) Embarazo: hay datos insuficien-
tes sobre el uso en gestantes. (2)
Lactancia: no se conoce si se excreta
en la leche materna. Usar cuidadosa-
mente. (3) Pediatria: su seguridad y
eficacia en ninos menores de 6 meses
de edad no ha sido establecidas. (4)
Geriatria: no se han reportado pro-
blemas; sin embargo se recomienda
usar con precaucion. (5) Insuficien-
cia renal: no se han reportado pro-
blemas. (6) Insuficiencia hepatica:
no se han reportado problemas; sin
embargo tener en cuenta su elimina-
cion biliar.

Reacciones adversas

Frecuentes: nauseas, vomitos, dia-
rrea, dolor abdominal.

Poco frecuentes: vaginitis, candi-
diasis, cefalea, vértigo, somnolencia,
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leucopenia, neutropenia neutrofilia
o trombocitopenia.

Raras: angioedema, anafilaxia,
broncoespasmo, sindrome Stevens
Johnson, fotosensibilidad, ictericia
colestasica, incremento de enzimas
hepéticas, pérdida reversible de la
audicion, arritmias,

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a azitromicina u
otros macrolidos.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Signos clinicos de sobredosis: nau-
seas, vomitos, diarrea, postracion.
Su tratamiento es sintomatico.

Interacciones

Medicamentos

Antiacidos que contengan alumi-
nio y magnesio: pueden disminuir
la concentracion plasmatica de azi-
tromicina.

Teofilina: los macrolidos pueden
incrementar el nivel plasmatico de
Teofilina por disminucion de la depu-
racion de teofilina.

Drogas metabolizadas por el siste-
ma citocromo hepatico P-450 tales
como: fenitoina, barbituricos, car-
bamazepina y ciclosporina: puede
verse perjudicada el metabolismo de
estos agentes e incrementar el riesgo
de toxicidad

Triazolam: puede disminuir la depu-
racion de triazolam.

Ergotamina o dihidroergotamina:
puede producir ergotoxicidad.
Estatinas (lovastatina): probable
precipitacion de la rabdomidlisis.
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Alimentos

Disminuyen la absorcién y la concen-
tracion sérica de Azitromicina.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio:

Puede incrementar: las concentra-
ciones de CPK, TGO, TGP.

Almacenamiento y estabilidad

Debe ser almacenado entre 15y 30
°C. La suspension reconstituida debe
ser almacenada entre 5y 30°C. La
suspension debe ser eliminada des-
pués de 10 dias, si no se utiliza.

Informacion basica para el pa-
ciente

La azitromicina puede ser tomada
con los alimentos para disminuir los
efectos gastrointestinales. La admi-
nistracion con antiacidos que con-
tengan aluminio o magnesio debe
separarse por lo menos 2 horas.

Advertencia complementaria

Monitorizar las pruebas de funcion
hepéticas, especialmente en pacien-
tes con insuficiencia renal. Puede
causar sobrecrecimiento de hongos
y bacterias no susceptibles, superin-
feccion.

TETRACICLINAS

DOXICICLINA
Tableta 100 mg

R:D

Indicaciones
(1) Brucelosis (en terapia combina-




da). (2) Infeccidn bacteriana asocia-
da a exacerbacion aguda de bron-
quitis cronica. (3) Uretritis y/o cervi-
citis no gonocdcica, en terapia dual
(combinado con terapia antigono-
cocica). (4) Epididimitis (en terapia
combinada). (5) Infeccidon bacteriana
asociada a prostatitis crénica. (6)
Linfogranuloma venéreo. (7) Palu-
dismo por Plasmodium falciparum
resistente a cloroquina (asociada a
quinina); quimioprofilaxis de mala-
ria. (8) Infecciones por rickettsias. (9)
Infecciones por Borrelia sp. Como al-
ternativa en: (10) Diarrea por Vibrio
cholerae. (11) Neumonia por Mico-
plasma pneumoniae. (12) Enferme-
dad pélvica inflamatoria (en terapia
combinada). (13) Sifilis (en alérgicos
a penicilina). (14) Leptospirosis. (15)
Acne severo, pustuloso; rasacea. (16)
Granuloma inguinal. (17) Gonorrea e
infecciones asociadas.

Espectro: son sensibles, Gram (+):
Strep. pneumoniae, L. monocytoge-
nes. Gram(-): N. meningitidis, M. ca-
tarrhalis, H. influenzae, Aeromonas,
E. coli, Brucella sp. Lengionella sp. V.
vulnificus. Chlamydia sp, M. pneu-
moniae, Rickettsia sp. Anaerébicos:
Actinomyces, P melaninogenica,
Clostridium (no difficile), Peptostrep-
tococcus sp. Pueden ser sensibles,
Gram (+): Strep Group A,B,C,G. Sta-
ph aureus (MSSA). Gram (-): N. go-
norrhoeae, Klebsiella sp. Salmonella
sp. Shigella sp. Anaerobios: Bacteroi-
des fragilis. No sensibles, Gram (+):
Enterococcus faecalis, Enterococcus
faecium, Staph. aureus (MRSA), Sta-
ph. epidermides, C. jeikeium. Gram
(-): Enterobacter sp. Serratia marces-
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cens, Proteus vulgaris, Acitenobacter
sp. Ps. aeruginosa, Y. enterocolitica,
S. maltophilia, B. cepacia.

Dosis

Adultos: dosis usual: 100 mg ¢/12
h el primer dia, luego 100 mg 1 a
2 v/d.
Brucelosis: 100 mg 2 v/d por 6 sem
asociada a estreptomicina o rifam-
picina.

Infecciones por rickettsias: 100 mg
2v/d por 3 a 7d, 6 hasta que el pa-
ciente este afebrilen2 a3 d.
Uretritis y/o cervicitis no gonococica
(combinada con terapia antigonocé-
cica): 100 mg 2 v/d por 7d
Epididimoorquitis aguda por C. tra-
chomatis o N. gonorrhoeae: 100 mg
2 v/d (en terapia combinada): por
10 d.

Enfermedad de Lyme temprana: 100
mg 2 v/d por 14 a 21 d.
Linfogranuloma venéreo serotipo
de C. trachomatis: 100 mg 2 v/d por
21d.

Diarrea por Vibrio cholerae: 300 mg
dosis Unica.

Sifilis en alérgicos a penicilina forma
primaria, secundaria y latente tem-
prana (menos de 1 ano): 100 mg
2v/d por 2 sem; forma latente tardia
o indeterminada, terciaria (neurosifi-
lis); igual dosis por 4 sem.
Enfermedad inflamatoria pélvica:
250 mg IM de ceftriaxona, seguida
de 100 mg VO 2 v/d de doxiciclina
por 14 d.

Malaria por Plasmodium falciparum
resistente a cloroquina (asociado a
quinina): 100 mg 2 v/d por 7d.
Quimioprofilaxis para Plasmodium
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falciparum resistente a cloroquina:
100 mg/d, iniciar 1 a 2 d antes de
viajar a la zona endémica, para con-
tinuar durante la estadia hasta 4 sem
después de retirarse de la zona.
Acne severo, pustuloso: 50 mg/d en
promedio por 6 a 12 sem; rosacea:
50 mg 2 v/d al dia 2 a 4 sem, luego
50 mg/d durante 8 sem.

Granuloma inguinal (alternativa al
sulfametoxazol + trimetoprim): 100
mg 2 v/d por tiempo no menor de
3 sem, hasta que las lesiones sanen
completamente.

Gonorrea en pacientes alérgicos a
penicilinas: 100 mg 2 v/d por 7 d; 6
una dosis inicial de 300 mg y después
de 1 h repetir la dosis de 300 mg.

Nifos: mayores de 8 afios, con 45
Kg de peso 0 menos. Dosis usual: 2,2
mg/Kg 2 v/d el primer dia, luego 2,2
mg/Kg dividido 1 a 2 v/d (en infec-
ciones severas 4,4 mg/Kg/d dividido
2 v/d).

Mayores de 45 Kg de peso: igual a
adultos.

Farmacocinética

Cerca del 90 a 100 % es absorbido
después de su administracion oral.
Su absorcién es insignificantemente
alterada por leche u otros productos
lacteos. Distribuido ampliamente
dentro del cuerpo, tejidos y fluidos,
incluyendo liquidos sinovial, pleu-
ral, prostatico y seminal; secrecion
bronquial; saliva y humor acuoso.
LCR su penetracion es pobre, se une
un 25 a 93% a proteinas plasmati-
cas. Es metabolizado insignificante-
mente. Excretado primariamente sin
cambios por filtracién glomerular,
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t,, s de 22 a 24 h. después de una
dosificacion multiple en adultos con
funcion renal normal; 20 a 30 h en
pacientes con severa funcion renal.
Una parte del farmaco es excretado
en las heces.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza facilmente la
placenta. Contraindicado duran-
te la Gltima mitad del embarazo,
dado que las tetraciclinas pueden
causar decoloracion permanente de
los dientes, hipoplasia de esmalte e
inhibicion del crecimiento 6éseo del
feto. (2) Lactancia: contraindica-
do; las tetraciclinas sistémicas estan
distribuidas dentro leche materna.
(3) Pediatria: evitar el uso en nifos
menores de 8 afnos de edad, El uso
de doxiciclina periodontal sistémica
no esta recomendada. (4) Geria-
tria: No hay informacién avalada en
relacién a la edad a los efectos de
doxiciclina en pacientes geriatricas.
(5) Insuficiencia hepética: formas
severas o casos de obstruccion biliar
deben ser controlados de cerca por
acumulacion del farmaco y riesgo de
toxicidad. (6) Insuficiencia renal:
no requiere reajuste de la dosis, ni
en hemodidlisis o dialisis peritoneal.
(7) Porfiria: doxiciclina podria ser
porfirindgenico.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a doxiciclina u
otras tetraciclinas. Embarazo, lactan-
cia, ninos menores de 8 anos.

Reacciones adversa
Frecuentes: decoloracion de dientes




en ninos, gastrointestinales (dolor
abdominal, nduseas o vomitos), vér-
tigos, trastornos visuales, fotosensi-
bilidad.

Poco frecuente: sobrecrecimiento
micotico (oral, rectal, genital), hiper-
trofia de la papila (lengua oscura),
malabsorcion, enterocolitis, fotosen-
sibilidad, hiperpigmentacién, exacer-
bacion del dano renal,

Raras: hepatotoxicidad, hipertension
intracraneana benigna, pancreatitis,
eosinofilia, neutropenia, anemia he-
molitica, reacciones alérgicas, colitis
seudomembranosa.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los signos clinicos de sobredosis
incluyen nauseas, anorexia, diarrea.
Recibir antiacidos o vaciado estoma-
cal por lavado géstrico si la ingestion
ocurre dentro de las 4 horas.

Interacciones

Medicamentos

Antiacidos que contienen alumi-
nio, calcio y magnesio o laxantes
que contenga magnesio, hierro,
bicarbonato de sodio, zinc: dismi-
nuyen la absorcion oral de doxicicli-
na. Recibir el antibiotico 1 hora antes
0 2 horas después de estos medica-
mentos.

Carbamazepina, fenitoina y feno-
barbital: puede causar disminucion
del efecto del antibidtico. Evitar el
uso al mismo tiempo.

Digoxina: incrementa la biodispo-
nibilidad. Monitorizar los niveles
séricos de digoxina. Dosis bajas de
digoxina pueden ser necesarias.
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Metoxifluorano: causa nefrotoxi-
cidad con tetraciclinas. Monitorizar
cuidadosamente los niveles séricos.
Anticoagulantes orales: incrementa
el efecto anticoagulante. Incrementa
el tiempo de protrombina con war-
farina.

Anticonceptivos orales: que con-
tengan estrégenos, pueden dismi-
nuir su efecto anticonceptivo y pro-
ducir sangrado endometrial.
Penicilina: puede antagonizar el efec-
to bactericida. Administrar la penicili-
na 2a 3 hs antes de la tetraciclina
Rifampicina: disminuye niveles de
doxiciclina.

Alcohol: disminuye el efecto del anti-
bidtico. Evitar uso al mismo tiempo.
Alimentos y leche

Reducen su absorcion en 20 %, efec-
to clinicamente no importante.
Interacciones en las pruebas de
laboratorio:

Causa falso negativo en resultados
de la prueba urinaria usando glucosa
oxidasa y elevaciones falso positivas
en prueba fluorométrica de catecola-
minas urinarias.

Almacenamiento y estabilidad

Las tabletas de doxiciclina deben ser
almacenadas herméticamente, en
recipientes resiste a la luz preferible
entre 15 y 30 °C. Limitados datos
indican que las tabletas trituradas y
mezcladas con alimentos y bebidas
(budin de chocolate, leche, jugo de
manzana), son estables por 24 h a
temperatura ambiente.

Informacion basica para el pa-
ciente
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La exposicion al sol puede causar re-
accion de fotosensibilidad. Tomarlo
con un vaso lleno de agua y en la po-
sicion de pie para evitar el compro-
miso esofagico. Tomar con alimentos
o leche, si ocurre perturbacion gas-
trointestinal.

CLORANFENICOL Y

ANALOGOS
CLORANFENICOL R:C
Suspension 250 mg/5 mL (como

palmitato)

Tableta 250 Y 500 mg
Inyectable 1 g (como succinato
sodico)

Indicaciones

En general, debe restringirse para
infecciones severas en las cuales
un antimicrobiano menos toxico es
ineficaz o esté contraindicado.

(1) Fiebre tifoidea y otras infeccio-
nes severas por Salmonella sp. (2)
Meningitis por organismos suscep-
tibles. (3) Infecciones por bacterias
anaerobias, incluyendo Bacteroides
fragilis (infecciones intraabdomi-
nales: terapia combinada) y mixtas
con aerdbicas. (4) Infecciones por
Burkholderia (Pseudomona cepacia),
leptospira, rickettsias, Chlamydia.
(5) Brucelosis, como alternativa a
tetraciclinas.

No recomendado en estado de por-
tador de Salmonella typhi.

Espectro: son sensibles: Gram (+):
Strep. Grupo A,B,C,G, Strep. pneu-
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moniae. Gram (-): N. gonorrhoeae,
N. meningitidis, M. catarrhalis, H. in-
fluenzae, E. coli, Shigella, Salmone-
lla sp, Y. enterocolitica, Brucella sp.
H. ducreyi. Chlamydia sp, M. pneu-
moniae, Rickettsia sp. Anaerdbicos:
Actinomyces, Bacteroides fragilis,
Clostridium no difficile, Peptostrep-
tococcus sp. Pueden ser sensibles:
Enterococcus sp, Staph. aureus meti-
cilino sensible, Klebsiella sp, Proteus
vulgaris, Clostridium difficile. No
sensibles: Gram (+): Staph. aureus
meticilino resistente, Staph. epider-
midis. Gram (-): Enterobacter sp, Se-
rratia marcescens, Ps. Aeruginosa.

Dosis

Para administracion IV rapida: en di-
lucion 100 mg/mL. Para infusién en
30 a 60 min, en dilucién 20 mg/mL.

Adultos: dosis usual: 50 mg/kg/d VO
dividido ¢/6 h. La ruta IM sélo como
alternativa a la IV. Dosis maxima: 4
g/d.

Fiebre tifoidea: 14 d de tratamiento.
En meningitis, abscesos cerebrales,
como alternativo a penicilinas y ce-
falosporinas: 50 a 100 mg/kg/d divi-
dido ¢/6 h. Dosis maxima; 100 mg/
kg/d.

Ninos: dosis usual: prematuros, a
término hasta 2 sem de edad: 25
mg/kg/d VO o IV dividido ¢/6 h, lac-
tantes de 2 sem y mas: 50 mg/kg/d
VO o IV dividido ¢/6 h.

Infecciones severas (sepsis, meningi-
tis): de 75 a 100 mg/kg/d.

Farmacocinética

Buena absorcion oral, los niveles en
sangre varian grandemente, depen-
diendo del metabolismo del pacien-




te. Se distribuye ampliamente en to-
dos los tejidos y fluidos corporales,
incluyendo LCR, higado y rifiones.
Alrededor del 50 a 60 % de la droga
se une a proteinas plasmaticas. Es
metabolizado principalmente en el
higado por la glucoronil transferasa
a metabolitos inactivos. Cerca del 8
a 12 % de la dosis es excretada por
los rifiones sin cambios, el resto es
excretado como metabolitos inacti-
vos. El tiempo de vida media en el
plasma es de 1,5 a 4,1 h en adultos
con funcion hepética o renal normal.
La hemodialisis peritoneal no elimina
cantidades significativas de droga.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera
placentaria; es potencialmente toxi-
co, puede producir sindrome gris y
depresion medular en prematuros
a término; evitar su uso, particu-
larmente en gestacion a término y
durante el parto. (2) Lactancia: es
excretado por la leche materna; no
recomendado por la posibilidad de
depresion de la médula dsea del
lactante, en neonatos el tiempo de
vida media esta prolongado y pue-
de ocasionar sindrome gris. (3) Pe-
diatria: en general usar cuidadosa-
mente en nifios menores de 2 afos.
(4) Geriatria: no se han realizados
estudios adecuados que demuestren
problemas. (5) Insuficiencia renal:
mayor riesgo de mielotoxicidad, en
general no es necesario un ajuste de
dosis. (6) Insuficiencia hepatica:
puede requerir disminucion de dosis
si hay asociado insuficiencia renal.
(7) Mielodepresion: puede produ-
cir anemia aplasica dosis relacionada
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o idiosincrasica. Puede requerirse
vigilancia hematoldgica frecuente.
Evitar un tratamiento prolongado y
empleo concomitante con otros in-
munosupresores. (8) Deficiencia de
glucosa-6-fosfato  deshidrogena-
sa: puede causar hemdlisis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a cloranfenicol. Re-
accion toxica previa. Porfiria. Emba-
razo a término.

Reacciones adversas

Poco frecuente: discrasia sangui-
nea (anemia, trombocitopenia, neu-
tropenia), gastrointestinal (diarrea,
nausea, vomito).

Raras: sindrome gris (colapso car-
diovascular), reacciones de hipersen-
sibilidad, neurotoxicidad con confu-
sion, cefalea, neuritis optica, neuritis
periférica, anemia aplasica, colitis
seudomembranosa.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales de soporte. Los
efectos clinicos de la administracion
parenteral incluyen anemia y acidosis
metabdlica sequida de hipotension,
hipotermia, distension abdominal, y
posible muerte.

El tratamiento es sintomatico y de
soporte. La droga puede ser elimina-
da por hemoperfusion.

Interacciones

Medicamentos

Anticoagulantes: prolonga el tiem-
po de protrombina al interferir con la
produccion de vit. K por las bacterias
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intestinales. Incremento del efecto
de warfarina.

Anticonceptivos orales: disminu-
cion del efecto anticonceptivo, san-
grado vaginal.

Anticonvulsivantes: incremento de
los niveles séricos de fenobarbital y
fenitoina; también con fenobarbital
disminucién de concentraciones sé-
ricas de cloranfenicol.
Antimicrobianos: efecto antagéni-
co con clindamicina, eritromicina o
lincomicina, ampicilina; con rifampi-
cina, disminucion de niveles séricos
de cloranfenicol.

Citotoxicos y radioterapia: incre-
mento de efectos mielodepresores,
puede requerir disminucién de dosis;
puede disminuir produccion de me-
tabolitos activos de ciclofosfamida.
Hipoglicemiantes orales: incremen-
to de efecto hipoglicémico de clor-
propamida y tolbutamida.

Vitamina B12, sales de hierro: an-
tagoniza el efecto hematopoyético.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Falsa elevacion de los niveles de aci-
do para aminobenzoico en la orina,
al administrar durante la aplicacion
del test de bentiromida que evalta
la funcion pancreética. Produce re-
sultados falso positivos en el test de
determinacion de glucosa en orina
usando sulfato ctprico (Clinitest).

Almacenamiento y estabilidad

Cépsulas: almacenar entre 15y 30 °C
en un recipiente bien cerrado. Inyec-
table: antes de la reconstitucion, al-
macenar preferentemente entre 15y
30 °C. Soluciones turbias de cloranfe-
nicol succinato no deben ser usadas.
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Incompatibilidad fisica con: carbeni-
cilina, fenotiazina, metoclopramida,
fenitoina, vancomicina. Suspensién:
almacenar entre 15y 30 °C, en re-
cipientes cerrados y resistentes a la
luz. Evitar el congelamiento.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento 1 hora antes
0 2 horas después de los alimentos,
debido a que reducen su absorcion.

Advertencia complementaria

Administrar la dosis cuidadosamente
en nifos menores de 2 afos de edad,
debido al riesgo de sindrome gris,
aungque mas casos ocurren a las 48
horas después de nacido.

DE USO RESTRINGIDO:

CLORANFENICOL
Inyectable 1 g
(como succinato sodico)

(ver seccion 6.2.2 No betalactami-
cos - Cloranfenicol y analogos)

SULFONAMIDAS CON
DIAMINOPIRIMIDINAS

SULFAMETOXAZOL +
TRIMETOPRIMA R:C

Suspension 200/40 mg x 5 mL
Tableta 400/80 mg y 800/160 mg




Indicaciones

(1) Infecciéon del tracto urinario. (2)
Bronquitis crdnica. (3) Otitis media
aguda. (4) Infeccion del TGI (diarrea
del viajero). (5) Célera. (6) Brucelo-
sis. (7) Infeccion por Nocardia. (8)
Chancroide. (9) Profilaxis primaria
contra toxoplasmosis en pacientes
infectados con VIH. (10) Neumonia
por Pneumocystis carinii. (11) Granu-
loma inguinal. (12) Pertusis. (13) In-
feccion gonocdcica faringea.

Espectro: son sensibles, Gram (+):
Strep. neumoniae, Staph. aureus me-
ticilino sensible. Gram (-): N. menin-
gitidis, M. catarrhalis, Aeromonas, E.
coli, Klepsiella sp, Y. enterocolitica,
Brucella sp, Legionella sp. Pueden
ser sensibles: Staph. epidermidis,
N. gonorrhoeae, H. influenza, Sal-
monella sp, Shigella sp, Serratia mar-
cescens, H. ducreyi. No sensibles:
Enterococcus faecium, Staph. aureus
meticilino resistente, C. jeikeium,
Proteus vulgaris, Acinetobacter sp,
Ps. aeruginosa, Bacteroides fragilis.

Dosis

Adultos: dosis usual: 800/160 mg
VO ¢/12 hpor5a14d.

Infecciones severas: 1200/ 240 mg
VO ¢/12 h.

Infeccién del tracto urinario: VO
800/160 mg ¢/12 h durante 10 a 14 d
Bronquitis cronica: 800/160 mg ¢/12
h por 14 d.

Profilaxis primaria contra Toxoplas-
mosis en pacientes con VIH: 800/160
mg/d VO.

Neumonia por Pneumocystis carinii:
75 a 100 mg/kg/d de sulfmetoxazol
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y 15 a 20 mg/kg/d de trimetoprim
dividido ¢/6-8 h por 14 a 21 d.
Profilaxis de P carinii: 800/160 mg/d.
Diarrea del viajero: 800/160 mg cada
12 hpor5d.

Cdlera: 800/160 mg ¢/12 h por 3 d,
asociada a la sustitucion de liquidos
y electrolitos.

Granuloma inguinal: 800/160 mg
¢/12 h por 3 sem.

Chancroide: 800/160 mg ¢/12 h por
7d.

Infeccion por Nocardia: 640 mg/d
de trimetoprim y 3600 mg/d de
sulfametoxazol en promedio por 7
meses.

Insuficiencia renal: depuracion de
creatinina mayor a 30 mL/min dosis
usual, entre 30 a 15 mL/min reducir
50% de la dosis; menor a 15 mL/min
no recomendado, excepto en hemo-
didlisis

Ninos: mayores de 2 meses hasta
40 kg de peso: dosis usual 40 a 60
mg/kg/d de sulfametoxazol y 8 a 12
mg/kg/d de trimetoprim, ¢/12 h.
Neumonia por Pneumocystis carinii:
75 a 100 mg/kg/d de sulfametoxazol
y 15 a 20 mg/kg/d de trimetoprim di-
vidido ¢/6 h por 21 d.

Otitis media: nifios menores de 2
meses: 40 mg/kg/d de sulfametoxa-
zol y 8 mg/kg/d de trimetoprim VO
dividido en dosis ¢/12 h por 10 d.
Brucelosis: 10 mg/Kg/d de trimeto-
prim (maximo 480 mg/d) y 50 mg/
Kg/d de sulfametoxazol ¢/12 h por 4
a 6 sem.

Farmacocinética

Buena absorcion en el TGI. Se distri-
buyen ampliamente en los tejidos y
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fluidos corporales incluyendo los del
oido medio, prostatico, humor acuo-
s0, bilis y LCR. La unién a proteinas
plasmaticas es del 44 % para trimeto-
primy 70 % para sulfametoxazol. Se
metaboliza a nivel hepético. t, de 10
a 13 horas para sulfametoxazol y 8
a 11 horas para trimetoprim, ambos
se prolongan en pacientes con daio
renal. Se excretan en forma de meta-
bolitos y en forma inalterada princi-
palmente por la orina.

Precauciones

(1) Embarazo: usar solamente si el
beneficio justifica el riesgo potencial
para el feto, por interferencia en el
metabolismo del ac. félico, riesgo
de kernicterus al final del embarazo.
(2) Lactancia: no recomendado. (3)
Pediatria: no esta recomendado en
infantes menores de 2 meses. (4)
Geriatria: la funcién renal disminui-
da puede prolongar la vida media.
Se incrementa el riesgo a reacciones
adversas (cutaneas, mielotoxicidad,
trombocitopenia). (5) Insuficiencia
renal: mayor riesgo de toxicidad,
puede causar necrosis tubular o ne-
fritis intersticial. No recomendable
en insuficiencia severa, asegurar
adecuada hidratacion. (6) Insufi-
ciencia hepatica: puede causar ne-
crosis hepatica fulminante, evitar uso
concomitante con farmacos hepato-
toxicos. (7) Deficiencia de glucosa-
6-fosfato deshidrogenasa: puede
ocurrir hemdlisis. (8) Enfermedades
sanguineas: exacerbacion. (9) SIDA
e inmunocomprometidos: alta fre-
cuencia de reacciones adversas (eri-
tema, fiebre, leucopenia, incremento
de transaminasas, hipercalemia, hi-
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ponatremia). (10) Hipersensibilidad
cruzada: con furosemida, tiazidas,
sulfonilureas o inhibidores de la an-
hidrasa carbonica. (11) Estados que
predisponen a déficit de folato: al-
coholismo, terapia anticonvulsivante,
sindrome de malabsorcion, malnutri-
cién, gerontes. Posibilidad de desa-
rrollar anemia megaloblastica.

Reacciones adversas

Frecuentes: rash, fiebre, nauseas y
vomitos

Poco frecuentes: hemolisis en de-
ficiencia de G6PD, anemia megalo-
blastica aguda, granulocitopenia,
trombocitopenia, colitis seudomem-
branosa, hipercalemia, kernicterus
en el recién nacido.

Raras: agranulocitosis, anemia apla-
sica, hepatoxicidad, sindrome de
Stevens-Johnson, fotosensibilidad,
meningitis aséptica, confusion, dete-
rioro de la funcién renal, cristaluria,
depresion, pancreatitis, metahemo-
globinemia, neurotoxicidad en pa-
cientes con SIDA, ataxia

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al SMX/TMP o algu-
na sulfonamida, ninos menores de 2
meses, embarazo a término, porfiria,
anemia megaloblastica.

Tratamiento de sobredosis

Los sintomas incluyen nduseas vo-
mitos, disturbios gastrointestinales.
Tratamiento sintomatico y de sopor-
te. La hemodialisis puede remover
solo cantidad moderada del farma-
co, la didlisis peritoneal no es efecti-
va en la eliminacion.




Interacciones

Medicamentos

Anticoagulantes orales: SMX/TMP
puede inhibir el metabolismo hepati-
co incrementando el efecto anticoa-
gulante.

PABA: antagoniza el efecto de las
sulfonamidas.

Sulfonilurias orales: se incrementa
el efecto hipoglicemiante.
Fenitoina: SMX/TMP puede inhibir el
metabolismo de la fenitoina.
Antidepresivos triciclitos: puede
disminuir el efecto antidepresivo.
Indometacina: puede incrementarse
los niveles plasméaticos de SMX/TMP.
Digoxina: incrementa los niveles de
Digoxina sérica.

Pirimetamina: pude causar anemia
megaloblastica.

Zidovudina: pueden ser incrementa-
dos los niveles séricos de zidovudina.
Ciclosporina: disminuye el efecto
terapéutico y aumenta la nefrotoxi-
cidad.

Alimentos

Los alimentos disminuyen la absor-
cion del farmaco desde el TGI
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Trimetoprim puede interferir con
andlisis para la determinacion sérica
de metotrexato por la unién compe-
titiva. No interfiere con radioinmu-
noensayos. Puede incrementar los
niveles de TGO, TGP, fosfatasa alca-
lina 'y creatinina.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a la temperatura de 15
a 30 °C en un envase bien cerrado.
Los inyectables no deben ser re-
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frigerados, son compatibles fisica
y quimicamente con dextrosa al 5
%; si la mezcla para IV esta turbia
o contienen precipitados, debe ser
desechada.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento con 240 mL
de agua, cuando el estomago estd
vacié (1 hora antes o 2 horas des-
pués de los alimentos). Mantener
adecuada hidratacion (diuresis ma-
yor de 1200 mL) para prevenir crista-
luria y formacion de calculos. Evitar
la excesiva exposicion al sol o luz
ultravioleta artificial.

Advertencia complementaria

Los inyectables no deben ser usados
por via IM. Ajustar dosis en pacientes
con dafio renal.

DE USO RESTRINGIDO:

SULFAMETOXAZOL +
TRIMETOPRIMA

Inyectable 400/80 mg

(ver seccion 6.2.2 No betalactami-
cos - Sulfonamidas con diamino-
pirimidinas)

QUINOLONAS

ACIDO NALIDIXICO R:C
Suspension 250 mg / 5mL
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Indicaciones

(1) Infeccion urinaria no complicada
causada por bacterias gram (-) sus-
ceptibles. (2) Infecciones intestinales
Espectro: son sensibles, gram (-):
Escherichia coli, Proteus sp., Morga-
nella morganii, Providencia rettgeri,
Klebsiella sp.y Enterobacter sp. Pue-
den ser sensibles: gram (-): Shigella
sp. y Salmonella sp. No sensibles:
gram (-): Ps. aeruginosa. Bacterias
gram (+), anaerdbicos.

Dosis

Duracion promedio de un tratamien-
to convencional: 2 semanas.
Adultos: dosis usual: inicial 1 g ¢/6 h
por una sem (hasta 2 sem); manteni-
miento 500 mg ¢/6 h: Dosis maxima:
4 g/d.

Ninos: dosis usual: mayores de 3
meses hasta los 12 anos de edad,
inicial 50 a 55 mg/Kg/d VO dividido
¢/6 h que se reducen a 30 a 33 mg/
Kg/d dividido ¢/6 h en tratamientos
prolongados.

Nifos de 12 afos o mas: igual a
adultos.

Farmacocinética

Es absorbido rapidamente del TGlI,
biodisponibilidad aproximadamen-
te de 96 %. Distribuido en la mayor
parte de los tejidos, especialmente en
tejido renal y urinario; las concentra-
ciones séricas son bajas. No penetra
dentro del fluido prostatico. Es meta-
bolizado a nivel hepatico a su meta-
bolito activo, el ac. hidroxinalidixico.
Se une en un 93 % a las proteinas
plasmaticas y el ac. hidroxinalidixico
en un 63 %; ambos son inactivados
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en forma rapida por conjugacion. En
la orina, &c. hidroxinalidixico repre-
senta 80 a 85 % de la actividad an-
tibacteriana, t,, a nivel sérico es de 1
a 2,5 horas en funcion renal normal.
Se elimina a nivel renal, el 2 a 3 % sin
cambio, 13 % como metabolito acti-
voy 80 % como metabolitos inacti-
vos dentro de las 24 horas; el medi-
camento activo no es acumulado en
pacientes con funcion renal anormal,
pero los metabolitos inactivos si y
puede ser toxico. Aproximadamente
el 4% se elimina en heces.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza barrera placen-
taria, no hay estudios adecuados en
humanos; por causar artropatia en
animales jovenes no se recomienda
su uso. (2) Lactancia: se distribuye
en leche materna, emplear solamen-
te si el beneficio supera al riesgo. (3)
Pediatria: no esta establecida la se-
guridad y eficacia en menores de 3
meses de edad; aumenta riesgo de hi-
pertension intracraneana; usarlo sélo
cuando el beneficio justifique el ries-
go potencial. (4) Geriatria: los estu-
dios realizados no han documentado
problemas, evaluar funcién renal. (5)
Insuficiencia renal: evitar en las for-
mas moderada a severas (depuracién
de creatinina menor de 50 mL/min),
aumenta el riesgo de toxicidad. (6)
Insuficiencia hepatica: incrementa
riesgo de toxicidad. (7) Historia de
convulsiones: incrementa su riesgo.
(8) Deficiencia de G6PD: anemia
hemolitica, contraindicado.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a quinolonas .Em-




barazo, en menores de 3 meses de
edad. Deficiencia de G-6.PD. Porfiria
(relacionado con crisis agudas).

Reacciones adversas

Frecuentes: gastrointestinales (do-
lor abdominal, diarrea, nausea, vo-
mito); vértigo, somnolencia, cefalea.
Poco frecuente: alteraciones vi-
suales; fotosensibilidad cutanea,
hiperglicemia, debilidad muscular,
mialgias.

Raras: anemia hemolitica, trom-
bocitopenia, ictericia colestasica;
neurotoxicidad: alucinaciones, con-
fusion, hipertension intracraneana,
convulsiones (usualmente por dosis
altas); hipersensibilidad cutanea.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

La toxicidad aguda puede manifes-
tarse por psicosis toxica, convulsio-
nes, incremento de la presion intra-
craneana, acidosis metabdlica, vomi-
tos, ndusea, y letargia. Por la rapida
excrecion de acido nalidixico, tales
reacciones son de corta duracion,
persistiendo sélo 2 a 3 horas. Si la
sobredosis es reciente un lavado gas-
trico es el indicado; si la absorcion ya
ocurrid, incrementar la administra-
cion de fluidos y mantener como
medida si fuera necesario. Si la tera-
pia con anticonvulsivantes puede ser
indicada en casos severos.

Interacciones

Medicamentos

Antiacidos: magnesio, aluminio,
calcio y sucralfato disminuyen su
absorcion.
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Anticoagulantes orales: Incremen-
to del efecto de la warfarina y dicu-
marol.

Antimicrobianos: efecto antagénico
con nitrofurantoina.

Citotoxicos: Incremento de toxici-
dad (enterocolitis hemorragica mor-
tal) con dosis elevadas de melfalan
en nifos por via IV.

Probenecid: reduce la excrecion del
acido nalidixico.

Ciclosporina: puede causar eleva-
cion de la concentracién en plasma
de ciclosporina, riesgo de nefrotoxi-
cidad.

Teofilina: puede incrementar la con-
centracion en plasma de teofilina.
Cafeina: acido nalidixico reduce el
clearance y prolonga la vida media
de cafeina.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio:

Glucosuria falso positiva cuando se
utiliza el método de reduccion de
cobre; falso incremento en dosaje de
17-cetoesteroides urinarios.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener almacenado en envases
con una temperatura menor de 40
°C, de preferencia entre 15 y 30 °C.
Evitando la congelacién de la sus-
pension.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomarlo de preferencia sin alimen-
tos (1 hora antes o 2 horas después,
salvo que ocurran sintomas de irrita-
cion gastrica) .Evitar exposicion a la
luz solar (ultravioleta).




6. ANTINFECCIOSOS |

Advertencia complementaria

Se debe controlar la funcién he-
pética y el recuento hemaético, si el
tratamiento se prolonga por mas de
2 semanas. El tratamiento debe in-
terrumpirse si se presentan sintomas
de artralgias.

NORFLOXACINO
Tableta 400 mg

R:C

Indicaciones

(1) Infecciones del tracto urinario
complicado y no complicado (2) Go-
norrea no complicada. (3) Prostati-
tis. (4) Infecciones gastrointestinales
(shigellosis, diarrea del viajero)
Espectro: son sensibles la mayo-
ria de bacterias aerobias gram (-)
incluyendo Enterobacteriaceae y P
aeruginosa. La mayoria Bacteria ae-
rébicas gram (+) incluyendo las pro-
ductoras de penicilinasas y. Bacillus
anthracis. Pueden ser sensibles:
Cepas de Streptococcus. In vitro es
menos activa que ciprofloxacino. No
sensibles: Chlamydia, Micoplasma y
Micobacterium. Bacterias anaerdbi-
cas, hongos virus

Dosis

Adultos: infeccion del tracto urina-
rio: 400 mg VO ¢/12 h por 3 d, en
infecciones no complicadas causa-
das por E. coli, K. pneumoniae, P.
mirabilis; 6 por 7 a 10 d infecciones
no complicadas por otros organismo
susceptibles. En infecciones compli-
cadas 400 mg VO ¢/12 h por 10 a
21d.
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Prostatitis aguda o crénica: 400 mg
VO c/12 h por 28 d.

Gastroenteritis: 400 mg VO c/12 h
por 5 d.

Diarrea del viajero: 400 mg VO c/12
h por 3 d.

Gonorrea no complicada: 800 mg
VO dosis unica.

Pacientes con CLcr < 30 ml/min
debe recibir 400 mg 1 v/d.

No exceder la dosis de 800 mg/d.
Ninos: en nifios y adolescentes me-
nores de 18 afos no ha sido estable-
cido.

Farmacocinética

Absorcién oral rapida, del 30 al 40
% de la dosis. Se distribuye dentro
del tejido renal, hepético, vesicula,
testiculos, fluido prostatico, semi-
nal, bilis y esputo. Unién a proteinas
plasmaticas: 10 a 15 %, t, de 2,3 a
4 h, con funcion renal normal. Meta-
bolismo hepatico. La eliminacion es
principalmente por rifiones y el 30 %
de la dosis por heces.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza barrera placen-
taria, no hay estudios adecuados en
humanos; por causar artropatia en
animales jovenes no se recomienda
su uso. (2) Lactancia: no se cono-
ce si se distribuye en leche materna,
pero por los posibles efectos adver-
sos en el lactante se debe evitar la
lactancia o la administracién del
medicamento. (3) Pediatria: no esta
establecida la seguridad y eficacia
en menores de 18 afos de edad;
usarlo sélo cuando el beneficio jus-
tifique el riesgo potencial, en caso




de resistencia a otros esquemas de
tratamiento. (4) Geriatria: los estu-
dios realizados no han documentado
problemas, evaluar funcion renal. (5)
Insuficiencia hepatica: incrementa
riesgo de toxicidad. (6) Historia de
convulsiones: incrementa su ries-
go. (7) Deficiencia de G-6PD: po-
sibilidad de anemia hemolitica. (8)
Pacientes con desordenes convul-
sivos, arteriosclerosis cerebral se-
vera, predisposicion a convulsiones.

Reacciones adversas

Frecuentes: nauseas, dolor de cabe-
za, vértigo, somnolencia,

Poco Frecuente: vomito, dolor
abdominal, diarrea, anorexia, dis-
pepsia, estomatitis, insomnio; con-
fusion; rash; malestar; eosinofilia;
neutropenia; leucopenia; incremento
de la actividad de las enzimas hepati-
cas; incremento de la concentracion
de creatinina en suero, fotosensibi-
lidad.

Raras: nistagmus; papiledema; dis-
turbios visuales; necrosis hepética;
supresion medular; anafilaxia; enfer-
medad del suero; ataques; psicosis
toxica; temblores por estimulacion
del SNC; alucinaciones; encefalo-
patia con coma; nefritis intersticial;
prolongado tiempo de coagulacion;
vasculitis, colitis seudomembranosa,
cristaluria, artralgia, mialgia.

Contraindicaciones

Contraindicado en pacientes con hi-
persensibilidad a fluoroquinolonas,
con historia de tendinitis o ruptura
de tenddn con norfloxacino u otras
quinolonas.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Inducir a la emesis o lavado gastrico
e iniciar tratamiento sintomético y de
soporte, observar cuidadosamente
al paciente, mantener una adecuada
hidratacién para minimizar el riesgo
de cristaluria.

Interacciones

Medicamentos

Antiacidos que contienen alumi-
nio y magnesio: pueden interferir
con la absorcién de norfloxacino. Los
antiacidos pueden ser administrados
2 horas antes o 6 horas después de
administrar ciprofloxacino.
Aminoglucdsidos: Ocurren efectos
sinérgicos con el uso concurrente.
Nitrofurantoina: antagoniza la ac-
tividad antibacteriana de norfloxa-
cino.

Probenecid: el uso concurrente in-
terfiere con la secrecion renal tubular
y resultan niveles altos de norfloxaci-
no en sangre. Evitar la asociacion.
Sucralfato: Reduce la absorcion de
norfloxacino en un 50 %. Evitar el
uso de juntos.

Teofilina: Incrementa el riesgo de
toxicidad por teofilina. Puede dismi-
nuir la depuracién de las metilxanti-
nas de la hierba mate y causar toxici-
dad; usar cuidadosamente.
Warfarina: se incrementa el tiempo
de protrombina.

Vitaminas, minerales y hierro: pue-
den interferir con la absorcion de
norfloxacino. Evitar la asociacion.
Alteracion de pruebas de Labora-
torio

No reportadas.
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Almacenamiento y estabilidad.

Almacenar por debajo de los 40 °C,
preferiblemente entre los 15y 30 °C,
en un recipiente bien cerrado.

Informacion basica para el pa-
ciente.

Los alimentos interfieren con la ab-
sorcion de norfloxacino, administrar
el medicamento 1 hora antes o 2
horas después de las comidas, no to-
mar con antiacidos. El paciente debe
ser bien hidratado. Evitar la exposi-
cion excesiva a la luz solar

Advertencia complementaria

Sedebe evitar actividades arriesgadas
que requieran alerta mental durante
el tratamiento. Son posibles las so-
breinfecciones causadas por organis-
mos poco sensibles a norfloxacino. El
tratamiento debe interrumpirse si el
paciente experimenta dolor en ten-
dones, inflamacién o rotura.

DE USO RESTRINGIDO:

CIPROFLOXACINO

Inyectable 200 mg/100 mL

Tableta ranurada 500 mg (como
clorhidrato)

R:C

Indicaciones

(1) Infecciones del tracto urinario
(2) Prostatitis bacteriana crénica. (3)
Sinusitis aguda. (4) Infecciones del
tracto respiratorio bajo (5) Infeccio-
nes de la piel y tejidos blandos. (6)
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Infecciones del hueso y articulacio-
nes. (7) Gonorrea uretral y cervical
no complicada. (8) Fiebre tifoidea.
(9) Infecciones del TGI. (10) Infeccio-
nes intrabdominales, en asociacion
con metronidazol. (11) Tratamiento
empirico de pacientes neutropenicos
febriles, en asociacion con piperaci-
lina. (12) En exposicion a antrax, en
profilaxis y tratamiento. (73) Chan-
croide. (14) Tuberculosis

Espectro: son sensibles la mayoria
de bacterias aerobias gram (-) inclu-
yendo Enterobacteriaceae y Ps. aeru-
ginosa. La mayoria bacteria aerébicas
gram (+) incluyendo las productoras
de penicilinasas y Bacillus anthracis.
Pueden ser sensibles: Strep. Grupo
A,B,C,G, Strep. Pneumoniae, Acine-
tobacter sp, Clostridium no difficile,
Peptostreptococcus sp, Mycoplasma,
Mycobacterium, Plasmodium, Chla-
mydia sp y Rickettsia.

No sensibles: Enterococcus faecium,
Staph. aureus meticilino resistente,
Actinomyces, Bacteroides fragilis,
Clostridium difficile, hongos y virus.

Dosis

Adultos: infecciones de hueso y ar-
ticulaciones: 500 mg ¢/12 h VO para
infecciones leve a moderado y de
750 mg ¢/12 h para infecciones seve-
ras de 4 a 6 sem.

Infecciones gastrointestinales: 500
mg ¢/12 h VO por 5-7 d.

Infeccién intrabdominal: iniciar con
400 mg ¢/12 h IV en asociacién con
metronidazol, luego cambiar a 500
mg ¢/12 h VO por 7-14 d.

Sinusitis: 500 mg ¢/12 h VO por 10 d.
Infecciones del tracto respiratorio
bajo: 500 mg ¢/12 h VO por 7-14 d




en infecciones de leve a moderado y
de 750 mg ¢/12 h VO por 7-14d en
infecciones severas o complicadas.
Neumonia nosocomial: 400 mg ¢/8
h IV por: 10-14 d en infeccion leve,
moderado o severo.

Infecciones de la piel y tejidos blan-
dos: 500 a 750 mg ¢/12 h VO por
7-14 d.

Infecciones del Tracto Urinario com-
plicadas: 500 mg ¢/12 h VO por
7-14 d.

Fiebre tifoidea: 500 mg ¢/12 h VO
por 10 d.

Chancroide: 500 mg ¢/12 h VO por
3d.

Gonorrea no complicada: 250 mg
VO dosis Unica.

Nifos: en nifos y adolescentes me-
nores de 18 afos no ha sido estable-
cido.

Ajuste de dosis: Cler > 50 mL/min,
no necesita reajuste; Clcr 30 a 50 mL/
min, administrar 250 a 500 mg ¢/12
h VO; Cler 5 a 29 mL/min, adminis-
trar 250 a 500 mg ¢/18 h VO 6 200 a
400 mg IV cada 18-24 h.

Farmacocinética.

Alrededor del 70 % es absorbida
después de la administracién oral.
Alimentos retardan la tasa de ab-
sorcion. Pero no la magnitud. Los
niveles pico en sangre suero ocurren
dentro de 1 a 2 horas después de la
dosis oral. Unién a proteinas plas-
maticas: 20 a 40 %. Los niveles en
el LCR son alrededor del 10 % de los
niveles en plasma. El metabolismo es
probablemente hepatico. La excre-
cion es principalmente renal, el t, , es
alrededor de 4 horas en adultos con
funcién renal normal.
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Precauciones

(1) Embarazo: cruza barrera placen-
taria, no hay estudios adecuados en
humanos; por causar artropatia en
animales jovenes no se recomienda
su uso. (2) Lactancia: se distribuye
en leche materna, por los potencia-
les efectos adversos en el lactante se
debe evitar la lactancia o la adminis-
tracion del medicamento. (3) Pedia-
tria: no esta establecida la seguridad
y eficacia en menores de 18 anos de
edad; usarlo sélo cuando el beneficio
justifique el riesgo potencial, en caso
de resistencia a otros esquemas de
tratamiento. (4) Geriatria: los estu-
dios realizados no han documentado
problemas, evaluar funcién renal. (5)
Insuficiencia hepatica: incrementa
riesgo de toxicidad. (6) Historia de
convulsiones: incrementa su riesgo.
(7) Deficiencia de G6PD: posibilidad
de anemia hemolitica. (8) Pacientes
con desordenes convulsivos, arte-
riosclerosis cerebral severa: pre-
disposicion a convulsiones.

Reacciones adversas

Frecuentes: nausea; vomito; dolor
abdominal; mareo, dolor de cabeza,
somnolencia,

Poco Frecuente: temblores; insom-
nio; vértigo, confusion; alucinacio-
nes, delirio, rash; urticaria; eosinofi-
lia; neutropenia; incremento de la
actividad de las enzimas hepéticas;
incremento de la concentracion de
creatinina en suero; leucopenia; ar-
tralgia, fotosensibilidad.

Raras: Nistagmus; papiledema; dis-
turbios visuales; necrosis hepatica;
supresion medular; anafilaxia; enfer-
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medad del suero; ataques; psicosis
toxica; encefalopatia con coma, con-
vulsiones; nefritis intersticial; prolon-
gado tiempo de coagulacién; vascu-
litis, colitis seudomembranosa

Contraindicaciones

Contraindicado en pacientes con hi-
persensibilidad a fluoroquinolonas,
con historia de tendinitis o ruptura
de tenddn con ciprofloxacino u otras
quinolonas.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Vaciamiento gastrico mediante in-
duccioén del vémito o lavado. Proveer
medidas de soporte y mantener la
hidratacion. La didlisis peritoneal o
la hemodialisis pueden ayudar, par-
ticularmente si el paciente tiene la
funcién renal comprometida.

Interacciones

Medicamentos

Antiacidos que contienen alumi-
nio, calcio y magnesio: pueden
interferir con la absorcion de cipro-
floxacino. Los antiacidos pueden
ser administrados 2 horas antes o 6
horas después de administrar cipro-
floxacino.

Aminoglucésidos y betalactami-
cos: Ocurren efectos sinérgicos con
el uso concurrente.

Probenecid: el uso concurrente in-
terfiere con la secrecion renal tubular
y resultan niveles altos de ciprofloxa-
cino en sangre. Evitar la asociacion.
Sucralfato: Reduce la absorcion de
ciprofloxacino en un 50 %. Evitar el
uso de juntos.

2213

Teofilina: Incrementa el riesgo de
toxicidad por teofilina. Puede dismi-
nuir la depuracion de las metilxanti-
nas de la hierba mate y causar toxici-
dad; usar cuidadosamente.

Cafeina: Ciprofloxacino prolonga el
tiempo de eliminacion de la cafeina.
Warfarina: se incrementa el tiempo
de protrombina.

Vitaminas, minerales y hierro: pue-
den interferir con la absorcion de ci-
profloxacino. Evitar la asociacion.
Alteracion de pruebas de Labora-
torio

No interfiere con la determinacion
de glucosa en orina usando solucion
de sulfato clprico o con el test de
glucosa oxidasa.

Almacenamiento y estabilidad

Ciprofloxacino tabletas: almacenar
por debajo de los 36 °C, en recipien-
tes bien cerrados. Ciprofloxacino in-
yeccion: almacenar en un lugar frio
entre los 8 y 15 °C o en una habi-
tacion controlando la temperatura
entre los 20 a 25 °C. Proteger de la
luz y evitar el congelamiento.

Informacion basica para el pa-
ciente.

Evitar el uso oral con leche, yogurt
o productos fortalecidos con calcio.
El paciente debe ser bien hidratado.
Evitar exponerse al sol o rayos ultra-
violeta (pueden ocurrir reacciones de
fotosensibilidad).

Advertencia complementaria

Se debe evitar actividades arriesga-
das que requieran alerta mental du-
rante el tratamiento. Son posibles las




sobreinfecciones causadas por orga-
nismos poco sensibles a ciprofloxaci-
no. El tratamiento debe interrumpir-
se si el paciente experimenta dolor
en tendones, inflamacion o rotura.

MISCELANEA

FURAZOLIDONA

Tableta 100 mg
Suspension 50 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de diarrea bacteria-
na causada por organismos suscep-
tibles (2) Tratamiento de Giardiasis
(3) Tratamiento de colera (4) Ulcera
péptica causada por Helicobacter
pylori

Espectro: son sensibles, Giardia
lamblia, Staphylococcus, Enteroco-
ccus, E. coli, Salmonella sp, Shigella
sp. y Vibrio cholerae. No sensibles:
cepas de Proteus vulgaris, Pseudo-
mona aeruginosa.

Dosis

Adultos: dosis usual: 100 mg VO
/6 h.

Diarreas bacteriana: 100 mg VO ¢/6
hpor2ab5d.

Giardiasis: 100 mg VO ¢/6 h por 7 a
10d.

Nifos: dosis usual: 1,25 mg/Kg VO
C/6 h. Dosis méaxima: 8,8 mg/Kg/d
Diarrea bacteriana: 1,25 mg/Kg VO
¢/6 h por 2 a 5 d. Dosis méaxima: 8,8,
mg/Kg/d.
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Giardiasis: 6 mg/Kg/d VO en cuatro
dosis por 7 a 10 d.

Farmacocinética

Se absorbe escasamente en el TGl,
sin embargo presenta efectos adver-
s0s sistémicos. Se ha propuesto que
sufre un rapido y extenso metabo-
lismo, posiblemente en el intestino.
Del 5 al 65% de la dosis se excreta
en la orina como farmaco activo y
metabolitos.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados que garanticen
su seguridad, no hay evidencia de
teratogenicidad en animales, no se
ha reportado en humanos. (2) Lac-
tancia: se desconoce si se distribuye
en leche materna, sin embargo no
se recomienda en lactantes menores
de un mes de edad. (3) Pediatria:
no se recomienda antes del mes de
edad por el posible riesgo de anemia
hemolitica. (4) Geriatria: no se han
realizado estudios adecuados que
demuestren problemas. (5) Insufi-
ciencia renal y hepatica: no se han
realizado estudios adecuados que
permitan realizar recomendaciones.
(6) Deficiencia de la glucosa-6-
fosfato deshidrogenada: riesgo de
anemia hemolitica.

Reacciones adversas

Frecuentes: gastrointestinales (do-
lor abdominal, diarrea, nausea, vo-
mito), coloracién oscura de la orina
atribuida a metabolitos, sin signifi-
cado clinico.

Poco frecuente: cefalea, vértigo,
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somnolencia, fiebre, urticaria, reac-
ciones alérgicas, infiltrados pulmo-
nares, urticaria, hipotensién, hipo-
glucemia,

Raras: leucopenia, agranulocitosis,
polineuropatia, anemia hemolitica
(deficiencia de G6PD), reaccidon con
alcohol tipo disulfiram.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a furazolidona, lac-
tantes menores de 1 mes (inmadurez
del sistema enzimatico). Ingesta de
alcohol (hasta cuatro dias de fina-
lizado el tratamiento). Uso conco-
mitante de farmacos IMAO, aminas
simpaticomiméticas y alimentos ri-
cos en tiramina.

Tratamiento de sobredosis y efec-
tos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol: reaccién similar a la del di-
sulfiram

IMAO, Aminas simpaticomiméticas
de accion directa (anfetaminas, fen-
fluramina, efedrina, pseudoefedrina,
epinefrina, fenilefrina, fenoterol, do-
pamina, dobutamina).
Amitriptilina: psicosis toxica.
Meperidina: inestabilidad cardiaca,
hiperpirexia, coma 6 muerte.
Alimentos y bebidas que conten-
gan tiramina:(queso envejecido o
curado, carne o extractos de leva-
duras, alimentos ahumados, vainas
de habas; vino, cerveza): pueden
producir crisis hipertensivas, hasta 2
semanas después de suspendida la
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furazolidona.

Alteracion de pruebas de Labora-
torio

Glucosuria falso positivo.

Estabilidad y almacenamiento

Las tabletas y la suspension deben
almacenarse en recipientes ambar
herméticamente cerrando. La expo-
sicion a la luz fuerte puede oscurecer
la suspension. No debe exponerse al
calor excesivo. Las tabletas pueden
triturarse y darse en una cucharada
de jarabe de maiz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Debe evitarse la ingestion de alco-
hol durante el tratamiento con fu-
razolidona hasta 4 dias después de
suspender la furazolidona. Evitar ali-
mentos y bebidas con alto contenido
de tiramina, farmacos supresores del
apetito, sintomaticos para el resfrio
comun hasta 2 semanas suspendida
la furazolidona. Puede ser adminis-
trada con alimentos para disminuir
los trastornos gastricos.

Advertencia Complementaria

El riesgo de furazolidona de produ-
cir crisis hipertensas es bajo, si el
tratamiento se limita a un periodo
de 5 dias.

METRONIDAZOL
Tableta 500 mg

R:B

Indicaciones
(1) Amebiasis intestinal aguda y abs-




cesos hepaticos. (2) Infeccién causa-
da por microorganismos anaerébicos
e infeccién mixta aerdbicos-anaerd-
bicos (infecciones intrabdominales,
ginecoldgicas, piel y estructuras,
tracto respiratorio bajo, septicemia,
endocarditis e infecciones del SNC).
(3) Vaginosis bacteriana. (4) Balan-
tidiasis. (5) Uretritis no gonocbcica.
(6) Enfermedad Inflamatoria Pélvica
(7) Trichomoniasis. (8) Diarrea y co-
litis asociada a Clostridium difficile.
(9) Enfermedad de Crohn. (10) Dra-
cunculosis. (11) Giardiasis. (12) Ul-
cera péptica por Helicobacter pylori.
(13) Profilaxis perioperatoria.
Espectro: son sensibles: mayoria de
bacterias anaerdbicas gram (-) inclu-
yendo Bacteroides fragilis, B. dista-
sonis, B. ovalus, B. thetaiotaomicron,
B. ureolyticus, B. vulgatus, Porphyro-
monas asaccharolytica, Rgingivalis,
Fusobacterium y Veillonella. Algunas
cepas de Mobiluncus. Mayoria de
anaerobicas gram (+) incluyendo
Clostridium difficile, C. perfringens,
Peptococcus y Peptostreptococcus,
Haemophylus vaginalis, Entamoeba
histolytica, Trichomona vaginalis,
Giardia lamblia. Pueden ser sensi-
bles: Helicobacter pylori. No sen-
sibles: Actinomyces, Lactobacillus,
Propionibacterium, hongos, virus y
la mayoria de aerébicos o anaerdbi-
cos facultativos.

Dosis

Si las condiciones lo permiten, debe
preferirse la administracién oral so-
bre la intravenosa o utilizar terapia
secuencial intravenosa-oral, por la
alta biodisponibilidad oral.

Adultos: amebiasis Intestinal: 750
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mg VO ¢/8 h por 5 a 10 d. Centros
de Control y Prevencion de Enfer-
medades recomiendan la adicién de
iodoquinol 650 mg VO c¢/8 h al dia
por 20 d.

Absceso hepatico causado por ame-
ba: 500 mg a 750 mg VO ¢/8 h por 5
a 10 d, alternativamente 2,4 g/d VO
por 1 a2 d 6500 mg/kg IV ¢/6 h por
10 d.

Infeccion bacteriana anaerébica: do-
sis inicial 15 mg/Kg 1V, seguido por
la dosis de mantenimiento de 7,5
mg/Kg IV ¢/6 h. Dosis maxima al dia
IV o VO es 4 g. La duracién usual es
de 7-10 d, pero las infecciones mas
serias requieren de 2 a 3 sem de tra-
tamiento.

Vaginosis bacteriana: 500 mg ¢/12
h por.7 d. Alternativamente, 2 g VO
dosis Unica 6 750 mg una vez al dia
por 7 d. En el embarazo, 250 mg VO
¢/8 h por7d.

Balantidiasis: 750 mg ¢/8 h por 5 d.
Diarrea y colitis por Clostridium di-
fficile: 750 mg a 2 g VO diarios, di-
vidida en 3 a 4 dosis por 7 a 14 d.
Alternativamente, 500 mg a 750 mg
IV ¢/6-8 h cuando la dosificacion oral
no es apropiada.

Enfermedad de Crohn: no ha sido
establecida, pero 400 mg ¢/12 h 6 1
g/d ha sido efectivo

Dracunculosis: 250 mg ¢/8 h por
10 d.

Giardiasis: 250 mg ¢/8 h por 5-7 d.
Alternativamente, 2 g/d por 3 d. En
coexistencia con amebiasis, 750 mg
¢/8 h por 5-10 d.

Helicobacter pylori asociado con ul-
cera péptica: 250 a 500 mg VO c/6-8
h al dia (en combinacién con amoxi-
cilina, tetraciclina, bismuto subsa-
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licilato u otros medicamentos).por
7 a 14 d dependiendo del régimen
usado.

Uretritis no gonocdcica: 2 g VO dosis
Unica, en asociacion con eritromicina
por 7 d.

Enfermedad inflamatoria pélvica:
500 mg IV ¢/8 h, en asociacién con
ofloxacino o levofloxacino IV, cuando
el tratamiento oral es indicado, 500
mg ¢/12 h en asociacién con ofloxa-
cino

Tricomoniasis: 2 g VO dosis Unica 6
500 mg VO ¢/12 h por 7d, en ambos
mujer y hombre; intravaginal, 500
mg/d al acostarse por 10 a 20 d.
Tricomoniasis refractaria: retrata-
miento con 500 mg VO ¢/12 h por 7
d 6 2 g una vez al dia por 3-5 d.
Profilaxis perioperatoria en cirugia
colorectal: 15 mg/Kg en infusién IV
durante 30 a 60 min 1 h antes del
procedimiento si es necesario, luego
7,5 mg/Kg en infusion en 30 a 60
min de 6 a 12 h después de la dosis
inicial.

Ninos: amebiasis Intestinal y abs-
ceso hepatico: 30 a 50 mg/kg/d VO
dividido en tres dosis por 5 a 10 d.
Siguiendo esta terapia con iodoqui-
nol oral.

Vaginosis bacteriana: 15 mg/Kg/d
dividido en 2 dosis por 7 d, en la pre-
pubertad con peso menor de 45 Kg.
Dosis maxima 1g.

Balantidiasis: 35-50 mg/Kg/d dividi-
do en 3 dosis por 5 d.

Diarrea y colitis por Clostridium diffi-
cile: 30-50 mg/Kg/d dividida en 3 a 4
dosis por 7-10 d.

Dracunculosis: 20 mg/Kg/d dividido
en 3 dosis por 10 d.
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Giardiasis: 15 mg/Kg/d dividido en 3
dosis por 5-7 d.

Tricomoniasis: ninos con peso menor
de 45 Kg 15 mg/Kg/d dividido en 3
dosis por 7d.

Farmacocinética

Cerca del 80 % de una dosis oral es
absorbida; los alimentos retardan la
absorcion pero no la reducen. Se dis-
tribuye en la mayoria de los fluidos
y tejidos del cuerpo incluyendo LCR,
huesos, bilis, saliva, fluido pleural y
peritoneal, secrecion vaginal, fluido
seminal, fluido del oido medio, abs-
ceso cerebral y hepético. La concen-
tracion en el LCR se aproxima al 50
% de la concentracion en suero en
pacientes con meninges no inflama-
das y es igual o mayor en pacientes
con meninges inflamadas. Menos
del 20 % de metronidazol se une a
proteinas plasmatica. Se metaboliza
aproximadamente del 30 a 60 % de
la dosis oral 6 IV a nivel hepatico,
formando principalmente un meta-
bolito activo 2-hidroximetil. El t, es
de 6 a 8 h. Alrededor del 20 % de
la dosis es excretada como farmaco
inalterado en orina y del 6 al 15 %
en heces.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria, su efecto sobre la organo-
génesis fetal humana no esta esta-
blecido, su uso durante el segundo
y tercer trimestre debe restringirse
Unicamente a casos especiales, no
se recomienda en el primer trimestre
del embarazo por probable efecto
teratégeno y carcindbgeno. (2) Lac-




tancia: se distribuye en leche ma-
terna, debido a su potencial efecto
carcinogénico en animales se debe
interrumpir la lactancia durante el
tratamiento y reanudar después
de 24 a 48 de terminado el mismo.
(3) Pediatria: los neonatos pueden
eliminar el medicamento mas len-
tamente que infantes y nifos. (4)
Geriatria: considerar el ajuste de do-
sis, por la disminucion de la funcion
hepatica. (5) Insuficiencia renal:
puede requerir ajuste de dosis. (6)
Insuficiencia hepatica: reducir la
dosis y monitorizar la concentracion
plasmatica en pacientes con dafo
hepatico severo. (7) Antecedentes
de convulsiones: riesgo de convul-
siones o0 neuropatia periférica (usual-
mente con dosis alta). (8) Discrasias
sanguineas: el conteo diferencial de
leucocitos debe realizarse antes y
después del tratamiento.

Reacciones adversas

Metronidazol sistémico (Tabletas,
suspension, inyectables)
Frecuentes: Intolerancia gastroin-
testinal, diarrea; mareos; sequedad
de boca, perdida de apetito, sen-
sacion de sabor metdlico; nduseas,
vomitos, cefalea. Oscurecimiento de
la orina.

Poco frecuentes: sequedad de la
piel, enrojecimiento u otros signos de
irritacion en la piel, lagrimeo, flebitis
en el sitio de inyeccidn; reaccién con
alcohol de tipo disulfiran; insomnio;
estomatitis. Quemazén y disconfor
uretral, disuria, poliuria, disminucion
de la libido, sequedad de vaginal y
vulva, candidiasis vaginal.

Raras: Neuropatia periférica (uso
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prolongado, reversible); convulsio-
nes, vértigo, incoordinacion, confu-
sion, leucopenia; trombocitopenia,
pancreatitis; reacciones alérgicas.
Metronidazol vaginal

Frecuentes: Picazon en la vagina,
dolor durante la relacion sexual, se-
crecion vaginal blanca sin olor o con
ligero olor.

Poco frecuente: irritacion en el or-
gano sexual masculino de la pareja,
disuria, poliuria, picazén y enrojeci-
miento del area genital.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al farmaco u otros
componentes en su formulacion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

No se conoce el antidoto, el trata-
miento es de soporte. Diazepam y
fenitoina pueden ser usados para
controlar las convulsiones.

Interacciones

Anticoagulantes orales, prolongan
el tiempo de protrombina y el INR.
Barbituricos y fenitoina: reducen la
eficacia antimicrobiana de metroni-
dazol.

Cimetidina: disminuye el aclara-
miento de metronidazol.
Disulfiram: puede precipitar la psi-
cosis y la confusion. Evitar adminis-
trar juntos.

Litio: Puede incrementar los niveles
de litio.

Uso de alcohol: puede causar reac-
cion similar al disulfiram (nauseas,
vémitos, cefalea, calambres abdomi-
nales y rubor). Evitar usar juntos.
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Alteracion de pruebas de labora-
torio

El medicamento puede interferir con
el analisis quimico de aminotrans-
ferasa y triglicéridos, llevando falsa-
mente a disminuir los valores.

Almacenamiento y estabilidad

Metronidazol tabletas debe ser al-
macenado a menos de 25 °C, en
recipientes resistentes a la luz. Me-
tronidazol inyectable debe ser alma-
cenado entre 15-30 °C evitando su
congelaciéon y protegiéndolo de la
luz. En climas calurosos, si el évulo
llegara a reblandecerse, debera man-
tenerse dentro de su contenedor y
ponerse en agua fria o refrigeracion
hasta que recupere su forma y endu-
rezca.

Informacion basica para el pa-
ciente

Administrar las tabletas con alimen-
tos para disminuir el malestar gas-
trointestinal. Las tabletas pueden ser
trituradas para facilitar su adminis-
tracion. Evitar el alcohol durante la
terapia y 48 h después de la ultima
dosis.

Advertencia complementaria

En caso de tricomoniasis la pareja
sexual asintomatica del paciente
debe recibir tratamiento simultaneo
para prevenir la reinfeccién. En ca-
sos de amebiasis la examinacion del
espécimen en las deposiciones son
necesarias por 3 meses después de
terminado el tratamiento para ase-
gurar su eliminacion.
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NITROFURANTOINA R:B

Suspension 25 mg/5 mL
Tabletas 100 mg

Indicaciones

(1) Infeccién del tracto urinario ini-
cial causada por microorganismos
susceptibles. (2) Profilaxis o trata-
miento supresivo de infeccion urina-
ria recurrente.

Espectro: son sensibles, gram (+)
incluyendo  Enterococcus faecalis
y S. aureus S. saprofphyticus, Sta-
phylococcus coagulasa negativa (S.
epidermimidis), Streptococcus aga-
lactine, S- grupo D, S. viridiams, y
Corynebacterium. Gram (-) incluyen-
do Citrobacter amalonaticus, C. fre-
undii, E. coli, Neisseria gonorrhoeae,
Salmonella sp, Shigella sp. Pueden
ser sensibles: Klebsiella sp, Entero-
bacter sp. No sensibles: Staph. au-
reus meticilino resistente, mayoria
de cepas de Proteus, Serrato, Ps.
aeruginosa, Chlamydia sp.

Dosis

Adultos: infeccion del tracto urina-
rio no complicado: 50 a 100 mg VO
cuatro veces al d por 7 d.

Profilaxis o terapia supresiva prolon-
gada en infeccién urinaria recurren-
te: 50 a 100 mg dosis Unica antes de
dormir

Ninos mayores de 1 mes de edad:
infeccion del tracto urinario no com-
plicado: 5 a 7 mg/Kg/d VO dividido
en cuatro dosis por 7 d.

Profilaxis o terapia supresiva pro-
longada en infeccidon urinaria recu-
rrente: 1 mg/Kg/d VO dosis Unica o
dividida en dos dosis.




Farmacocinética

Es bien absorbida en el TGI. La pre-
sencia de alimentos mejora la diso-
lucion de la droga y acelera su ab-
sorcion. Los macrocristales presen-
tes hacen mas lenta la disolucion y
absorcién; esto causa menos dolor
gastrointestinal. Se distribuye en la
bilis, se une a proteinas plasmaticas
en un 60 %. El t,, es de 20 minutos.
Los niveles pico en orina ocurren a
los 30 minutos, en caso de micro-
cristales, prolongandose cuando es
administrada como macrocristales.
Metabolizado parcialmente en el
higado. Alrededor del 30 % a 50 %
es eliminada por la orina sin cambios
dentro de las 24 horas por filtracion
glomerular y secrecion tubular.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria, contraindicado en em-
barazo a término, por la posibilidad
de causar en el neonato anemia he-
molitica secundaria al sistema enzi-
matico inmaduro.  (2) Lactancia:
su seguridad no ha sido establecida,
se excreta en baja concentracion en
leche materna. (3) Pediatria: su efi-
cacia y seguridad en nifos menores
de 12 aios no ha sido establecida.
(4) Geriatria: evaluar funcién renal,
riesgo de neumonitis aguda y neu-
ropatia periférica son mas frecuentes
en la primera semana de tratamien-
to. (5) Insuficiencia renal: ineficacia
en Clcr < 60 mL/min y riesgo de neu-
ropatia sensitiva periférica debida a
metabolitos. (6) Insuficiencia hepa-
tica: raramente causa hepatotoxici-
dad (ictericia colestasica, hepatitis
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crénica activa, necrosis) particular-
mente en mujeres. (7) Deficiencia
de G-6PD, pude ocurrir hemolisis.
(8) Diabetes mellitus, anormalida-
des electrolitica, deficiencia de vi-
tamina B, enfermedad debilitante:
se incrementa el riesgo de desarrollar
neuropatia periférica. (9) Porfiria:
relacionado con crisis agudas.

Reacciones adversas

Frecuentes: nauseas, vomitos, ano-
rexia, flatulencia, cefalea (6%), colo-
racion oscura de la orina.

Poco frecuente: diarrea, dolor ab-
dominal, dispepsia, constipacion,
vértigo, nistagmus, somnolencia,
urticaria, dermatitis exfoliativa, erite-
ma multiforme.

Raras: hepatotoxicidad, neuropatia
periférica, reacciones de hipersensi-
bilidad pulmonar (tos, dolor toracico,
fiebre, disnea, infiltracién pulmonar,
ataques de asma), fibrosis pulmonar,
anemia hemolitica, agranulocitosis,
trombocitopenia, sindrome de Ste-
vens Johnson.

Contraindicaciones.

Hipersensibilidad a nitrofurantoina.
Embarazado a termino (38 a 42 se-
manas de gestacion) y durante el
trabajo de parto, o cuando este es
inminente. Neonatos (menores de 1
mes), insuficiencia renal moderada a
severa (Clcr < 60 mL/min).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves.

Sobredosis aguda puede producir
nauseas y vomitos, el tratamiento
es sintomatico. Incrementar el con-
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sumo de liquido para promover la
excrecion urinaria de la droga. Nitro-
furantoina es dializable.

Interacciones

Medicamentos

Anticolinérgicos: Aumenta la bio-
disponibilidad. Separar el tiempo de
administracion.

Antiacidos de trisilicato de mag-
nesio: puede disminuir la absorcién
de nitrofurantoina. Administrar dosis
separadas.

Probenecid y sulfinpirazona: redu-
cen la excrecion renal de nitrofuran-
toina. Monitorizar el incremento de
la toxicidad y disminucién del efecto
clinico.

Derivados de Quinolona, como
ciprofloxacina, acido nalidixico y
norfloxacino: pueden antagonizar el
efecto antibacteriano. Monitorizar
a los pacientes con disminucién del
efecto clinico.

Alimentos

Aumenta la biodisponibilidad de la
nitrofurantoina. Administrar el me-
dicamento con alimentos.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Test de diagnostico: Puede causar
resultados falso positivo en test de
glucosa en orina cuando se utiliza
como reactivo sulfato ciprico (como
Test de Benedict, solucion de Fehling,
o Clinitest). El resultado del test de
glucosa en orina usando el método
de glucosa oxidasa no es afectado.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar (tabletas y suspension)
a temperaturas menores de 40° C
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preferentemente entre 15 y 30 °C.
Almacenar en recipientes cerrados y
resistentes a la luz. Evitar congelar el
jarabe.

Informacion basica para el pa-
ciente

Administrar el medicamento con
leche o alimentos para minimizar
el dafo gastrointestinal. El medica-
mento puede colorear la orina en un
color marrén o amarillo rojizo. Admi-
nistrar nitrofurantoina por la noche
es importante porque permanece en
la vejiga por mayor tiempo.

Advertencia complementaria

El tratamiento prolongado puede
causa sobrecrecimiento de organis-
mo no susceptibles, especialmente
Pseudomonas.

DE USO RESTRINGIDO:

METRONIDAZOL

Inyectable 500 mg/100mL

(ver seccion 6.2.2 No betalactami-
cos - Miscelanea)

VANCOMICINA

Inyectable 500 mg (como clorhi-
drato)

R:C

Indicaciones

(1) Infecciones estafilocdcicas seve-
ras cuando otros antibidticos son




ineficaces o estan contraindicados
(osteomielitis, neumonia, septice-
mia, infecciones de tejidos blandos,
etc). (2) Infecciones estreptocécicas
en pacientes con hipersensibilidad
inmediata a penicilinas. (3) Trata-
miento y profilaxis de endocarditis
bacteriana. (4) Enterocolitis y colitis
asociada a Clostridium diifficile.
Espectro: son sensibles; gram (+)
Staphylococcus, sobre todo S. au-
reus, S. epidermidis (incluidas cepas
resistentes a meticilina), Streptococ-
cus pneumoniae, Strep. pyogenes, y
algunas cepas de Strep. del grupo B,
Strip. viridans, Enterococcus faeca-
lis, C. jeikeium, L. monocytogenes.
Anaerbbicos: Actinomyces, Clostri-
dium difficile. Bacillus anthracis y
algunos Lactobacilos. Pueden ser
sensibles: Enterococcus faecium. No
sensibles: bacterias gram negativas,
micobacterias, hongos.

Dosis

Adultos: infeccion estafilocécica se-
vera: 500 mg IV cada 6 h, 0 1 g cada
12 h.

Tratamiento de endocarditis bacte-
riana: 30 mg/Kg/d IV dividido cada
12 h (maximo 2 g cuando las con-
centraciones séricas son monitoriza-
das) por 4-6 sem.

Profilaxis de endocarditis dental, TGI,
biliar, y procedimientos de instru-
mentacion genitourinaria; profilaxis
de cirugia en pacientes alérgicos a la
penicilina: 1 g IV dados lentamente
durante 1 h, empezando 1 h antes
del procedimiento. En pacientes de
alto riesgo, la dosis puede ser repeti-
daen8a12h.
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Enterocolitis estafilocécica y seudo-
membranosa: 125 a 500 mg VO cada
6hpor7a10d.

Nifos: infeccion estafilocécica se-
vera: 40 mg/kg IV diarios, dividido
cada 6 h. Neonatos: Inicialmente, 15
mg/kg; luego 10 mg/kg IV cada 12 h
la primera semana de nacido; luego
cada 8 h hasta un mes de nacido.
Profilaxis de endocarditis dental,
G.l., biliar, y procedimientos de ins-
trumentacién genitourinaria; profi-
laxis de de cirugia en pacientes alér-
gicos a la penicilina: 20 mg/kg, si el
nifo pesa menos de 27 kg; dosis de
adulto si el nino pesa mas de 27 kg,
En pacientes de alto riesgo, la dosis
puede ser repetidaen 8 a 12 h.
Enterocolitis estafilococica y seudo-
membranosa: 40 mg/kg VO diarios,
divididos cada 6 a 8 h por 7 a 10 d.
No exceder 2 g/d en nifos.

Ajuste de dosis: En pacientes con
falla renal, incluyendo pacientes pre-
maturos y geritricos, ajustar la do-
sis basada en el grado de dafo renal,
severidad de la infeccidn, y suscep-
tibilidad a organismos causantes. La
dosis inicial recomendada es 15 mg/
kg. Ajustar dosis subsecuentes, si es
necesario. Algunos clinicos usan el
siguiente programa:

Nivel de
creatinina en Dosis adulto
suero (mg/dl)
<15 1gcada 12 h
1,5a5 1gcada3at6d
>5 1gcada10a14d
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Otros recomiendan que la dosis usual
debe ser administrado cada 3 a 10
dias en pacientes con filtracion glo-
merular de 10 a 50 mL/min; y cada
10 dias si la filtracion glomerular es
menor de 10 ml/min.

Farmacocinética

Se distribuye ampliamente en los
fluidos del cuerpo, incluyendo liqui-
do pleural, pericardial, ascitico, sino-
vial. Alcanza niveles terapéuticos en
LCR en pacientes con meninges in-
flamadas. Su metabolismo es desco-
nocido. Cuando se administra paren-
teralmente se excreta por via renal,
principalmente por filtracién cerca
de 80-90 % de la dosis. En pacientes
con funcién renal normal, el t, es 6
horas; en aquellos con depuracion
de creatinina de 10 a 30 ml/min, el
t, es de 32 h; si el aclaramiento de
creatinina es menor que 10 ml/min,
el t, es 146 h. La dialisis peritoneal
no disminuye su concentracion sig-
nificativamente, pero si la hemoper-
fusion 6 hemofiltracion.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la placenta, no
se conoce si causa dano fetal, usar
solo cuando el beneficio sea mayor
al riesgo. (2) Lactancia: se excreta
en leche materna, usar con precau-
cion por el riesgo de efectos adver-
sos severos. (3) Pediatria: en neona-
tos y lactantes menores se incremen-
tan las concentraciones séricas por
inmadurez renal, la monitorizacion
es necesaria. (4) Geriatria: pueden
ser mas susceptibles a efectos oto-
toxicos, ajustar la dosis de acuerdo
a la funcién renal. (5) Insuficiencia
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renal: ajustar dosis. (6) Insuficien-
cia hepatica: no requiere ajuste de
dosis. (7) Hipoacusia: evitar su uso
en estos pacientes.

Reacciones adversas

Frecuentes: tromboflebitis en los si-
tios de inyeccion, fiebre, resfriados.
Poco frecuente: Sindrome del Hom-
bre Rojo (eritema, rubor o exantema
en el pecho y rostro) y prurito; hipo-
tension (administracion IV rapida);
eosinofilia; reacciones alérgicas con
rash; ototoxicidad, nefrotoxicidad.
Raras: Anafilaxia, dermatitis exfolia-
tiva, sindrome de Stevens Johnson;
neuropatia periférica; supresion de
la médula.

Contraindicaciones

En pacientes con hipersensibilidad a
la vancomicina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Poca informacion esta disponible
en intoxicacion aguda por sobredo-
sis de vancomicina. El tratamiento
incluye dar cuidado de soporte y
mantenimiento de la tasa de filtra-
cion glomerular. También se realiza
hemodialisis y hemoperfusion.

Interacciones

Medicamentos

Anestésicos: su uso simultaneo se
ha relacionado con eritema y reac-
ciones anafilactoides (administrar
antes de la induccion).
Anticoagulante oral: puede incre-
mentar el riesgo de sangrado con
warfarina.




Amfotericina B, capreomicina: ma-
yor riesgo de nefrotoxicidad y oto-
toxicidad.

Aminoglucésidos: su uso concomi-
tante podria incrementa riesgo de
nefrotoxicidad y ototoxicidad, sin
embargo actGan sinérgicamente in
vitro contra Staphylococcus aureus,
Enterococcus y Streptococcus viri-
dans.

Citotoxicos: mayor riesgo de nefro-
toxicidad con cisplatino

Diuréticos de asa: mayor riesgo de
ototoxicidad.

Inmunosupresores: mayor riesgo de
nefrotoxicidad con ciclosporina.
Relajantes musculares no despo-
larizantes: incrementan el bloqueo
neuromuscular.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar niveles de urea
en sangre.

Almacenamiento y estabilidad

Antes de su reconstitucion, almace-
nar por debajo de los 40 °C, prefe-
rible entre 15 y 30 °C. Después de
reconstituidas, con agua estéril man-
tiene su potencia por 96 horas a 2 a
8 °C; con cloruro de sodio al 0.9 %
o dextrosa al 5 % en el vial directa-
mente son estables por 24 horas a
temperatura ambiente. Soluciones
de vancomicina en cloruro de sodio
o dextrosa de 5 mg/mL son estables
por 17 dias guardadas en recipientes
de vidrio o PVC a 24 °Cy por lo me-
nos 63 dias a 5-10 °C en recipientes
de vidrio. Incompatibilidad endove-
nosa: aminofilina, aztreonam, bar-
bitdricos, bencilpenicilinas, bicarbo-
nato, ceftazidima, ceftriaxona, clo-
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ranfenicol, dexametasona, fenitoina,
heparina, poligelina, ticarcilina.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informar al paciente que el alivio
de los sintomas no puede ser usado
como una guia para discontinuar la
terapia. Vancomicina no debe usarse
por via IM.

Advertencia complementaria

Vancomicina puede asociarse con
gentamicina u otros aminoglucési-
dos, o con rifampicina para ampliar
su espectro de accion o para incre-
mentar la eficacia. El uso rutinario
de vancomicina en profilaxis perio-
peratoria no se recomienda porque
puede promover la resistencia de en-
terococos y estafilococos. Los efec-
tos adversos de la perfusion pueden
minimizarse con la disolucién de 500
mg de vancomicina en 100 mL de
liquido, asi como la refusion de la
dosis durante un tiempo menor de
30 minutos.

6.2.3. Antileprosos

RIFAMPICINA
Tableta 300 mg y 150 mg

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de Tuberculosis (en
asociacion con otros antituberculo-
sos), en todas sus formas, incluido
meningitis tuberculosa. (2) Profilaxis
de meningitis meningocécica. (3)




6. ANTINFECCIOSOS |

Prevencidon de infecciones por Hae-
mophilus influenzae tipo b. (4) Le-
pra. (5) Brucelosis

Espectro: son sensibles Mycobacte-
rium bovis, M. kansasii, M marinum,
y M. tuberculosis, algunas cepas
de M. avium, M. intracellulare y M.
fortuitum. Activa in vitro contra mu-
chas bacterias gram (+) y algunas
gram (-) incluyendo Staphylococcus
aureus, Bacillus anthracis, Neisseria
meningitidis, Haemophhilus influen-
zae, Brucella melitensis y Legionella
pneumophila. M. leprae dapsona
resistente y dapsona susceptible en
ratones. A concentraciones muy al-
tas contra Chlamydlia trachomatis.

Dosis

Adultos: tuberculosis: 600 mg/d VO,
o (10 mg/kg/d), en asociacién con
otros antituberculosos segtin PCT;
Portadores asintomaticos de menin-
gitis meningococica (profilaxis): 600
mg ¢/12 h por 2 d.

Profilaxis de Haemophylus Influen-
zae tipo b: 600 mg una vez al dia
durante 4 d consecutivos.

Lepra multibacilar, en asociacién con
dapsona, clofazimina: 600 mg una
vez al dia cada 30 d por 12 meses.
Lepra paucibacilar en asociacion con
dapsona: 600 mg una vez al dia cada
30 d por 6 meses.

Brucelosis en asociacién con doxici-
clina: 15-20 mg/Kg/d (hasta 600-900
mg) por 4-6 semanas.

Reducir la dosis en pacientes con dis-
funcién hepatica.

Nifos: tuberculosis: 10 mg/kg/d VO,
maximo 600 mg una vez al d.
Portadores asintomatico de meningi-
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tis meningococica (profilaxis): Nifios
> 1 mes: 10 mg/kg ¢/12 h por 2 d.
Neonatos: 5 mg/kg ¢/12 h por 2 d.
Profilaxis de Haemophylus Influen-
zae tipo B: 20 mg/kg 1 v/d durante 4
d consecutivos.

Lepra multibacilar en asociacion con
dapsona y clofazimina: nifios de 10 a
14 afos, 450 mg 1 v/d ¢/30 d por 12
meses. En niflos < de 10 afos: 300
mg 1 v/d ¢/30 d por 12 meses

Lepra paucibacilar en asociacién con
dapsona: nifios de 10 a 14 afos, 450
mg 1 v/d ¢/30 d por 6 meses. En ni-
fios < de 10 afos: 300 mg 1 v/d ¢/30
d por 6 meses.

Farmacocinética

Se absorbe completamente en el TGI.
Los alimentos retrasan la absorcion.
Se distribuye ampliamente en los
tejidos y fluidos del cuerpo, inclu-
yendo LCR, seminal, pleural, y seroso
(ascitic), lagrimas y saliva; higado,
prostata, pulmén y huesos. Se une
a proteinas plasmaticas en un 84 a
91%. Se metaboliza en el higado por
desacetilacion. Sufre circulacién en-
terohepatica. Se excreta sin cambios
entre un 6 a 30 % en la orina; alrede-
dor del 60 % es excretado en heces,
t, en adultos 1,5 a 5 h. La Rifampici-
na no es eliminada por hemodialisis
y dialisis peritoneal.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria, alcanzando concentra-
ciones séricas mayores a las mater-
nas; estudios realizados no demues-
tran problemas. (2) Lactancia: se
distribuye en la leche materna en ba-
jas concentraciones; estudios no han




demostrado problemas. (3) Pedia-
tria: la seguridad en nifilos menores
de 5 anos no ha sido establecido. (4)
Geriatria: existe mayor riesgo de he-
patitis. (5) Insuficiencia hepética:
la vida medlia se prolonga significati-
vamente, mayor riesgo de hepatitis.
(6) Insuficiencia renal: en casos
severos ajustar la dosificacion; dismi-
nuir el 50 % de la dosis en pacientes
con depuracién de creatinina menor
de 10 mL/min (7) Alcoholismo. (8)
enfermedades convulsivas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a rifampicina. Ic-
tericia.

Reacciones adversas

Frecuentes: orina, lagrimas, saliva,
liquido cefalorraquideo, lentes de
contacto blandos adquieren una co-
loracién rojo anaranjada.

Poco frecuente: hepatotoxicidad,
disturbios gastrointestinales (nau-
seas, vomitos, anorexia, diarrea,
dolor abdominal), colitis seudomem-
branosa; reacciones alérgicas; cefa-
lea, somnolencia, vértigo.

Raras: Sindrome gripal, trombocito-
penia, purpura, anemia hemolitica,
eosinofilia, leucopenia; shock y falla
renal, particularmente con terapia
intermitente; crisis adrenal aguda
en pacientes con insuficiencia adre-
nocortical; hiperuricemia; anafilaxia;
miopatia proximal severa y debilidad
muscular.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves.

Signos de sobredosis incluyen: letar-
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go, ndusea y vomitos; hepatotoxici-
dad incluyendo hepatomegalia, icte-
ricia, elevados niveles de bilirrubina
y pérdida de conciencia. Puede apa-
recer una coloracién rojo-anaranjada
en la piel, orina, sudor, lagrimas, sa-
liva y heces. Realizar lavado géstrico,
seguido de tratamiento con carbén
activado; si es necesario inducir la
diuresis. Realizar drenaje biliar si la
disfuncion hepatica persiste mas de
24 a 48 horas.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol, paracetamol, amiodaro-
na, antitiroideos, carmustina, val-
proato, eritromicina, isoniazida,
entre otros: incrementan el riego de
hepatotoxicidad;

Corticoides, teofilina, aminofilina,
barbituricos, bloqueadores beta,
ciclosporina, anticoagulantes e
hiopoglucemiantes orales, dapso-
na, clofibrato, estatinas, digitali-
cos, quinidina, fenitoina, propafe-
nona, antimicoticos azoles, fluco-
nazol, cloranfenicol, verapamilo,
antiretrovirales inhibidores de la
proteasa (indinavir, ritonavir): dis-
minuyen sus efectos por incremento
de su metabolismo hepatico induci-
do por rifampicina.
Anticonceptivos orales: pueden
ocasionar marcada reduccion del
efecto estrogénico, riesgo de emba-
razo.

Antiacidos, anticolinérgicos, opia-
ceos, preparados de acido amino-
salicilico: reducen la absorcion de
rifampicina.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio
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Altera las concentraciones normales
de acido félico y vit.B,, Rifampicina
puede causar una retencién tempo-
ral de sulfobromoftaleina en la prue-
ba de excrecion hepatica; interfiere
también con el material de contraste
en los estudios de vesicula y uroana-
lisis basado en espectrofotometria.

Almacenamiento y estabilidad

Las capsulas de rifampicina deben
ser protegidas del aire, luz, y el exce-
sivo calor. Almacenar en recipientes
cerrados y resistentes a la luz por de-
bajo de los 30 °C, preferentemente
entre 15 a 30 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Administrar con el estomago vacio
para obtener una absorcion maxima,
esto debe compensarse con la ad-
ministracion posterior de alimentos
para disminuir la intolerancia gastro-
intestinal

Advertencia complementaria

Los efectos adversos se producen
con mayor frecuencia en tratamiento
intermitente o después de reiniciar el
tratamiento.

DE USO RESTRINGIDO:

CLOFAZIMINA
Tableta 100 mg y 50 mg

R:C

Indicaciones
Enfermedad de Hansen o lepra en
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sus formas multibacilares, (como
parte del tratamiento multimedica-
mentoso).

Dosis

Adultos: lepra multibacilar (LL - BL
- BB), en asociacion con otros farma-
cos antileprosos: 100 mg/d VO.
Lepra multibacilar complicada por
reacciones de eritema nodoso con
riesgo de lesion nerviosa o ulce-
racion cutadnea, en asociacién con
corticoides: 100 a 300 mg VO, 1 v/d.
Dosis maxima: 300 mg/d.

Ninos: de 3 a5 afios: 100 mg sem +
100 mg 1 v/mes (la dosis diaria pue-
de ser dividida).

De 6 a 14 anos: 150 mg sem + 150 a
200 mg 1 v/mes (la dosis diaria pue-
de ser dividida).

Farmacocinética

Absorcién variable la biodisponibili-
dad es aproximadamente 70 %, in-
crementandose cuando se administra
después de los alimentos. Distribu-
cion altamente lipofilica, depositada
principalmente en tejido graso y cé-
lulas del sistema reticuloendotelial;
macréfagos, nodos linfaticos mesen-
téricos, glandulas adrenales, grasa
subcutanea, higado, bilis, vesicula
biliar, bazo, intestino delgado, mus-
culos, huesos y piel. No atraviesa la
BHE. Tres metabolitos han sido iden-
tificados, dos son conjugados y uno
no. Su t, es aproximadamente 10
dias después de una sola dosis. De 2
a 3 meses después de periodo largo
de terapia. Tmax: 1-6 h, con terapia
crénica. Aproximadamente 0.6% de
los tres metabolitos y 1% de clofa-
zimina sin cambios se excretan en la




orina. Mas del 50% de clofazimina es
recuperado sin cambios de las heces,
Se excreta en pequeias cantidades
en esputo, sebo y sudor:

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria, no se han realizado es-
tudios adecuados. (2) Lactancia: se
distribuye en leche materna y pa-
rece estar relacionado con cambios
de coloracion en la piel del nifio.
(3) Pediatria y Geriatria: no se han
realizado estudios adecuados. (4) In-
suficiencia renal: no requiere ajuste
de dosis. (5) Insuficiencia hepatica:
incrementa el riesgo para producir
hepatitis e ictericia, en casos severos
se recomienda ajuste de dosis. (7)
Historia de problemas gastricos:
como dolor abdominal o diarrea, re-
ducir la dosis, incrementar el interva-
lo de administracion o discontinuar
si los sintomas se desarrollan duran-
te el tratamiento.

Reacciones adversas

Frecuentes: ictiosis, piel seca; co-
loracién rojo a marrén oscuro de la
piel, cornea, retina, pelo, lagrimas,
sudor, esputo, leche materna, orina
y heces; intolerancia gastrointestinal
con anorexia, nauseas, vomitos, se-
quedad y ardor de ojos

Poco frecuente: dolor abdominal
persistente debido a cristales en in-
testino después de la discontinua-
cion de la droga; diarrea y perdida
de peso (alta dosis por mas de tres
meses) prurito, rash; reaccion de fo-
tosensibilidad, cefalea.

Raras: Obstruccion intestinal con
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dosis > 300 mg/dia (puede ser fatal,
causa desconocida); sangrado Gl;
eosinofilia, enteritis; perdida de la
vision, hepatitis.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a clofazimina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves.

No hay informacion disponible de
sobredosis de clofazimina en huma-
nos. Medidas generales como lava-
do gastrico o induccion de emesis,
iniciar tratamiento sintomético y de
soporte.

Interacciones

Medicamentos

Dapsona: puede antagonizar las
propiedades antiinflamatorias de
clofazimina.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar la velocidad de
sedimentacion de eritrocitos y los
niveles séricos de glucosa, albimina,
transaminasas y bilirrubina, y dismi-
nuir las concentraciones de potasio.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar por debajo de los 30 °C,
en recipientes bien cerrados.

Informacion basica para el pa-
ciente.

Tomar con alimentos, agua, leche
para minimizar la irritacién gastrica,
usar crema o locion para tratar la piel
seca, aspera o escamosa. Puede colo-
rear los lentes de contacto blandos.
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Advertencia complementaria

Las concentraciones tisulares de clo-
fazamina son adecuadas aproxima-
damente a los dos meses, luego de
lo cual se puede disminuir gradual-
mente este farmaco.

DAPSONA
Tableta 100 mg y 50 mg

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de lepra multibacilar
y paucibacilar. (2) Dermatitis herpe-
tiforme. (3) Malaria. (4) Profilaxis de
neumonia por Pneumocytis carinii,
en pacientes con VIH (alternativo a
cotrimoxazol). (5) Profilaxis de en-
cefalitis por Toxoplasma gondii, en
pacientes con VIH (alternativo a co-
trimoxazol).

Espectro: es activa contra Mycobac-
terium leprae, Plasmodium, Pneu-
mocystis carinii

Dosis

Adultos: tratamiento de lepra mul-
tibacilar: 100 mg/d VO + rifampici-
na (600 mg 1 v/mes) y clofazimina
(50 mg/d y 300 mg 1 v/mes) por 12
meses.

Tratamiento de lepra paucibacilar:
100 mg/d VO + rifampicina (600 mg
1 v/mes) por 6 meses.

Profilaxis para personas con contac-
to cercano a pacientes con lepra: 50
mg/d VO.

Dermatitis herpetiforme: Inicialmen-
te 50 mg/d VO, puede incrementarse
la dosis cuando sea necesario, para
obtener un mejor control de la en-
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fermedad.

Profilaxis para personas con contac-
to cercano a pacientes con lepra: 50
mg/d.

Profilaxis o supresién de la malaria:
100 mg VO a la semana con Pirime-
tamina 12,5 mg VO a la semana.
Continuar la profilaxis a lo largo de
la exposicion y 6 meses después de
la exposicion.

Tratamiento de Neumonia por
Pneumocystis carinii: 100 mg/d VO.
Usualmente administrado con Tri-
metoprim, 20 mg/kg/d por 21 d.
Profilaxis de Neumonia por Pneu-
mocystis carinii: 50 mg 2 v/d o 100
mg/d VO

Profilaxis de toxoplasmosis en pa-
cientes con HIV: 50 mg/d con pirime-
tamina 50 mg 1 v/sem y leucovorina
25 mg 1 v/sem.

Dosis ajustada: Los niveles de dap-
sona estan influenciados por la tasa
de acetilacién. Pacientes con alta
tasa de acetilacion pueden requerir
dosis ajustadas.

Ninos: tratamiento de lepra multiba-
cilar de 10 - 14 afos: 50 mg/d VO +
rifampicina (450 mg una vez al mes)
y clofazimina (50 mg cada segundo
dia'y 150 mg una vez al mes) por 12
meses. Menores de 10 afos: dar do-
sis ajustada convenientemente (25
mg/d) + rifampicina (300 mg al mes)
y clofazimina (50 mg 2 v/sem y 100
mg una vez al mes) por 12 meses.

Tratamiento de lepra paucibacilar
entre 10 — 14 anos: 50 mg/d VO +
rifampicina (450 mg una vez al mes)
por 6 meses. Menores de 10 afos:
dar dosis ajustada (25 mg/d) conve-
nientemente mas rifampicina (300




mg una vez al mes) por 6 meses.
Profilaxis para personas con contac-
to cercano a pacientes con lepra, en-
tre 6 — 12 afios: 25 mg/d VO. Nifos
de 2 - 5 afos: 25 mg VO 3 v/sem.
Infantes: 6 —23 meses: 12 mg VO 3
v/sem. Infantes menores 6 meses: 6
mg VO 3 v/sem.

Profilaxis o supresion de la malaria:
2 mg/kg VO a la semana con piri-
metamina 0,25 mg/kg a la semana.
Continuar la profilaxis a lo largo de
la exposicién y 6 meses después de
la exposicion.

Profilaxis de toxoplasmosis en pa-
cientes con HIV, nifios mayores de 1
mes: 2mg/kg o 15 mg/m? (maximo
25 mg) VO 1 v/d mas pirimetamina
y leucovorina.

Farmacocinética

Absorcion casi completa en el TGI. V,
1,5 Ukg; se distribuye en todos los
liquidos del cuerpo y presente en to-
dos los tejidos, especialmente higa-
do y rindn. Del 50 a 80 % de dapsona
circulante se une a proteinas plas-
maticas. Metabolismo hepatico por
acetilacién, t, de 30 horas (rango 10
a 50 horas). Experimenta circulacion
enterohepatica. Se excreta principal-
mente por orina, 20 % como farma-
co inalterado. Es dializable.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la placenta, no
se han realizado estudios adecua-
dos que demuestren problemas, sin
embargo el beneficio pesa mas que
el riesgo potencial para el feto. (2)
Lactancia: se distribuye en leche ma-
terna, ha demostrado efectos tumo-
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rigénicos en animales, no debe ser
usada. (3) Pediatria: evitar su uso
en nifos con deficiencia de G6PDH.
(4) Geriatria: pacientes con dismi-
nucion de la funcién renal tienen
disminuida la excrecién de dapso-
na. (5) Insuficiencia renal: necesita
ajuste de dosis. (6) Insuficiencia he-
patica: aumenta la hepatotoxicidad,
monitorizar durante el tratamiento.
(7) Anemia severa, Deficiencia de
G6PDH, Deficiencia de metahemo-
globina reductasa o hemoglobina
M.

Reacciones adversas

Frecuentes: rash; fiebre; ndusea, vo-
mitos; anorexia; cefalea transitoria.
Poco frecuentes: discrasia sangui-
nea (metahemoglobinemia y sulfa-
hemoglobinemia por deficiencia de
G6PD) que causan cianosis y orina
oscura, anemia hemolitica, leucope-
nia, sindrome nefrotico; hepatitis, ic-
tericia colestésica, neuropatia perifé-
rica, reacciones de hipersensibilidad,
vision borrosa; fotosensibilidad; in-
somnio; irritabilidad; psicosis aguda.
Raras: hipoalbuminemia; necrdlisis
epidermal; atrofia Optica; agranu-
locitosis; anemia aplasica; sindrome
sulfona: dermatitis exfoliativa, ade-
nopatia, necrosis papilar renal.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a dapsona.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Signos de sobredosis: nausea, vo-
mito e hiperexcitabilidad, ocurrida
después de minutos o 24 horas de la
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ingestion del medicamento, la meta-
hemoglobinemia induce depresion,
cianosis y convulsiones. La hemdlisis
puede ocurrir 7 a 14 dias después de
la ingestion. El tratamiento es por
lavado gastrico, sequido por carboén
activado; para la metahemoglobine-
mia puede ser administrado azul de
metileno VIV. La hemodialisis puede
ser usada para aumentar la elimina-
cion. La administracion de oxigeno y
liquidos completan el tratamiento.

Interacciones

Medicamentos

PABA: puede antagonizar los efectos
bacteriostaticos en la enfermedad de
Hansen, pero no en casos de derma-
titis herpetiforme.

Hemoliticos (fenilbutazona, metil-
dopa, nitrofuranos, primaquina,
entre otros): pueden incrementar el
riesgo de efectos adversos.
Didanosina: el buffer presente en la
preparacion de didanosina disminu-
ye la absorcion de dapsona.
Warfarina: incrementa el tiempo de
protrombina.

Probenecid: Reduce la excrecion uri-
naria de los metabolitos de dapsona,
incrementando los niveles plasmati-
cos. Monitorizar al apaciente.
Rifampicina: incrementa el metabo-
lismo hepatico de dapsona. Monito-
rizar la falta de eficacia.
Trimetropim: Incrementa los niveles
en sangre de ambas drogas, incre-
mentando posiblemente los efectos
farmacoldgicos y toxicos de cada
droga.

Antagonistas del acido fdlico
como el metrotexate, pirimetami-
na: incrementa el riesgo de reaccio-
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nes hematolégicas adversas. Evitar
usar juntos.

Clofazimina: dapsona puede anta-
gonizar sus propiedades antiinfla-
matorias.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No reportados.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar por debajo de los 40 °C,
preferible entre 15y 30 °C, a menos
que existan otras especificaciones del
fabricante. Almacenar en recipientes
bien cerrados y resistentes a la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Administrar con o después de los ali-
mentos para evitar irritacion gastri-
ca. Asegurar una adecuada ingesta
de liquidos.

Advertencia complementaria

Pueden ocurrir reacciones de fo-
tosensibilidad con la exposicion al
sol. El azul de metileno no debe ser
administrado en pacientes con defi-
ciencia de G6PDH, ya que es ineficaz
para tratar la metahemoglobinemia.

6.2.4. Antituberculosos

RIFAMPICINA

Suspension 100 mg/5 mL
Tableta 150 y 300 mg
(ver seccion 6.2.3 Antileprosos)




DE USO RESTRINGIDO:

ESTREPTOMICINA

(como sulfato) R:D

Inyectable 1y 5¢g

Indicaciones

(1)Tuberculosis activa (en asociacion
con otros antituberculosos). Alterna-
tiva en: (2) Brucelosis. (3) Chancroide
y Granuloma inguinal. (4) Endocar-
ditis enterocécica y estreptococica
(asociada con penicilina G o ampicili-
na) (5) Infecciones tracto urinario (6)
Plague (7) Tularemia

Espectro: particularmente activo
contra Micobacterium tuberculosis,
asi como también sobre muchos
Gram (-) incluyendo Yersinia, Bru-
cella y Francisella, pero no contra
Pseudomona aeruginosa. Desarrolla
resistencia rapidamente en muchos
organismos.

Dosis

Adultos: en asociacion con otros
antituberculosos, esquema de tra-
tamiento Dos, 15 mg/kg 6 como
maximo 1 g/d IM. Otras infecciones
asociado a otros antibacterianos de
250 mga 1g IM ¢/6 h 6 500 mg a 2
gIM 12 h.

Brucelosis: en asociacion con tetra-
ciclinas o doxiciclina 1 g/d VIM por
2 sem.

Endocarditis Enterocécica: 1g /2v/d
por 2 sem, seguida de 500 mg/2v/d
VIM por 4 sem.

Endocarditis Streptocécica; 1g /2v/d
por 1 sem, seqguida de 500 mg/2v/d
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VIM por 1 sem.

Tularemia: 1 a 2g/d dividido, conti-
nuar hasta que el paciente este afe-
bril por5a7d.

Plague: 2 g/d en dosis dividida VIM
por un minimo de 10 d.

En pacientes con Cl de 10-50 ml/
min, administrar cada 24 - 72 h. Cl |
menor de 10 mL/min, administrar
cada 72 - 96 h.

Ninos: tuberculosis: 15 mg/Kg 1M,
méximo 1 g/d.

Otras infecciones: 5 a 10 mg/kg/d IM
¢/6h, 610a20 mg/kg IM ¢/12 h.
Brucelosis: en ninos mayores de 8
afos, 20 mg/Kg VIM dividido en 2
dosis en los primeros 7-14 d de tra-
tamiento.

Farmacocinética

Pobre absorcion después de admi-
nistracion oral, buena absorcion IM.
Se distribuye en la mayoria de tejidos
y fluidos, excepto el cerebro, pobre
penetracion intraocular. Se une en
36% a proteinas plasmaticas. Su
t'2 es cerca de 2,5 h. Rapidamente
excretado por filtracion glomerular,
pequenas cantidades son eliminadas
en la bilis y en la leche. No es meta-
bolizado.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria, puede ser nefrotoxi-
co para el feto y ocasionar sordera
congénita bilateral irreversible, no se
recomienda su uso.(2) Lactancia: se
distribuye en la leche materna; sin
embargo su absorcion en el TGl no
es significativa; estudios no han de-
mostrado problemas. (3) Pediatria:
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ajustar la dosificacion en los lac-
tantes, altas dosis deprimen el SNC
(estupor, flacidez, coma o depresion
respiratoria profusa). (4) Geriatria:
riesgo de efectos adversos. (5) Insu-
ficiencia hepatica: no requiere ajus-
te de dosis. (6) Insuficiencia renal:
ajustar la dosificacion en relacién a la
depuracién de creatinina, disminu-
yendo la dosis o prolongando esta.
(7) Miastenia grave, botulismo en
lactantes o parkinsonismo: incre-
mentan el riesgo de bloqueo neuro-
muscular. (8) Ototoxicidad auditiva
y vestibular.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a estreptomicina y
otros aminoglucésidos. Nunca admi-
nistrar IV.

Reacciones adversas

Frecuentes: ototoxicidad auditiva y
vestibular, nefrotoxicidad, neuritis
periférica, neurotoxicidad, (entume-
cimiento, hormigueo, contracciones
musculares o convulsiones). Eosi-
nofilia, leucopenia, trombocitopenia.
Poco frecuente: perdida de la vision
(neuritis 6ptica), hipersensibilidad
(rash, fiebre, urticaria, angioedema)
anafilaxia.

Raras: blogqueo neuromuscular.

Tratamiento de sobredosis

Los signos de sobredosis incluyen
ototoxicidad, nefrotoxicidad, y toxi-
cidad neuromuscular. Eliminar la
droga por hemodidlisis o didlisis pe-
ritoneal. El tratamiento con sales de
calcio, anticolinesterasas revierten el
bloqueo neuromuscular.
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Interacciones

Medicamentos

Aminoglucésidos, capreomicina,
cefalosporinas, Cisplatino, metoxi-
flurano, Amfotericina B y Vanco-
micina: pueden aumentar el riesgo
de ototoxicidad, nefrotoxicidad vy
bloqueo neuromuscular. Usar en
asociacion con precaucion. Pueden
requerirse determinaciones audio-
métricas o de la funcién renal en
forma periodica.

Bumetanida, Acido etacrinico, Fu-
rosemida,: pueden aumentar el ries-
go de ototoxicidad,
Dimenhidrinato, otros antiemé-
ticos y antivertiginosos, pueden
enmascarar la ototoxicidad inducida
por estreptomicina.

Anestésicos inhalantes, transfusio-
nes sanguineas de sangre citrada,
bloqueadores  neuromusculares
despolarizantes y no despolarizan-
tes: incrementan el riesgo de blo-
queo neuromuscular.

Indometacina intravenosa: dismi-
nuye el aclaramiento renal del ami-
noglucésido, requiriéndose ajuste de
dosis.

Penicilinas: sinergismo bactericida
contra P aeruginosa, E. coli, Kleb-
siella, Citrobacter, Enterobacter, Pro-
teus mirabilis y Serratia; sin embargo
son fisica y quimicamente incompa-
tibles y son inactivados cuando se
mezclan o administran juntos. No
usar juntos.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Estreptomicina puede producir falsos
positivos en el test de glucosa en ori-
na con sulfato de cuprico (reaccion
de Benedict o Clinitest).




Almacenamiento y estabilidad

Estreptomicina sulfato, en polvo
para inyeccién, debe ser almacena-
do de 15 a 30°C y protegido de la
luz. La solucién estéril reconstituida
de estreptomicina sulfato es estable
por 1 semana cuando es guardada a
temperatura ambiente y protegida
de la luz, sin embargo considerar la
contaminacién microbiana.

Informacion basica para el pa-
ciente

Reportar prontamente las reacciones
adversas. Asegurar una adecuada hi-
dratacion. Alternar el sitio de inyec-
cién para disminuir la irritacion.

Advertencia complementaria

Puede causar dermatitis grave en
personas sensibles, por lo que los
farmacéuticos, enfermeras que ma-
nipulan este farmaco deben colocar-
se mascarilla y guantes de goma.

ETAMBUTOL
Tableta 400 mg

R:B

Indicaciones

(1) Tuberculosis activa (en asocia-
ciébn con otros antituberculosos).
(2) Mycobacterium avium Complex
MAC pulmonar (en combinacién con
otros antituberculosos), prevencion
de recurrencias (profilaxis secundaria
en todos los adultos, adolescentes y
nifos con VIH quienes previamente
han sido tratados por diseminacion
de la infeccién de MAC.

Espectro: Etambutol es altamente es-
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pecifico y activo sélo contra organis-
mos del género Mycobacterium.

Dosis

Adultos: En asociacion con otros an-
tituberculosos, segiin esquema uno,
dos y multiresistente, dosis diaria: 3
tabletas de 400 mg al dia VO, dosis
maxima: 1,2 g/d. Esquema dos: dosis
bisemanal 40 mg/kg VO.

Pacientes con menos de 50 Kg de
peso administrar en relacion al peso
(20 mg/Kg)

Intervalos de dosis en insuficiencia
renal

Pacientes con Cl_ 70-100 mL/min:
la dosis no debe exceder de 15 mg/
Kg/d;

Cl, < 70 mL/min: reducir dosis

Cl, de 10-50 mL/min: administrar
dosis usual cada 24-36 h

Cl, < 10 mL/min: administrar cada
48 h.

Ninos: Mayores de 13 afios: igual a
adultos. Niflos menores no se ha es-
tablecido la dosificacién, (no se reco-
mienda en nifos menores de 7 afios,
por la dificultad para monitorizar su
agudeza visual).

Farmacocinética

Absorcién rapida, 75 - 80 % de la
dosis por TGI. Su absorciéon no es
afectada sustancialmente por los
alimentos. Se distribuye ampliamen-
te en todos los tejidos y fluidos del
organismo, especialmente en pul-
mon, eritrocitos, saliva, y rifones; en
menor cantidad en el LCR, ascinos, y
pleura. Etambutol se une 20 - 30 %
a proteinas plasmaticas. Sufre meta-
bolismo hepatico parcial. A las 24
horas, se excreta aproximadamente
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el 50 % de la droga en forma inal-
terada, 8-15 % como metabolitos
inactivos en orina y 20-22 % por he-
ces en forma inalterada. Tiempo de
vida media 3,3 h. que se prolonga en
insuficiencia renal o hepatica. Etam-
butol puede ser removido con diali-
sis peritoneal y, en menor magnitud,
por hemodialisis

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria, alcanzando aproxima-
damente 30 % de las concentracio-
nes séricas maternas, los estudios
realizados no han demostrado pro-
blemas. (2) Lactancia: se excreta
por leche materna en concentracio-
nes similares a las séricas maternas;
sin embargo, no se han demostrado
problemas. (3) Pediatria: no usar
etambutol en menores de 7 aios por
la dificultad para monitorizar su agu-
deza visual. (4) Geriatria: estudios
adecuados no han documentado
problemas. (5) Insuficiencia hepa-
tica: en general no requiere ajuste
de dosis. (6) Insuficiencia renal: re-
quiere ajuste de dosis. (7) Pacientes
con defectos oculares: cataratas,
retinopatia diabética, inflamacion
ocular recurrente. (8) Gota.

Contraindicaciones

Contraindicado en nifilos menores de
7 afnos y en pacientes con neuritis
optica o hipersensibilidad a etam-
butol.

Reacciones adversas

Frecuentes: la neuritis dptica retro-
bulbar parece ser dosis dependiente,
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sucede mas frecuentemente con do-
sis diarias de 25 mg/kg y después de
2 meses de tratamiento, sin embar-
go, también puede producirse con
sélo pocos dias de tratamiento.
Poco frecuente: precipitacion de la
gota aguda, hiperuricemia, confu-
sion mental, desorientacion, cefalea,
pérdida de apetito, dolor abdomi-
nal, ndusea y vomito. Exdmenes de
la funcion hepatica anormales.
Raras: Trombocitopenia, erupcién
cutanea, neuritis periférica y dptica
(vision borrosa, dolor de los ojos, ce-
guera para los colores rojo y verde),
reaccion anafilactica.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

No existe recomendaciones espe-
cificas disponibles, Tratamiento de
soporte: después de una ingestion
reciente (4 horas 6 menos) puede
realizarse un lavado gastrico 6 indu-
cir al vomito. Disminuir la absorcién
con carbdn activado.

Interacciones

Medicamentos

Medicamentos neurotoxicos:
aminoglucésidos, aspariginasa, ca-
preomicina, carbamazepina, cloran-
fenicol, etc.: pueden aumentar el
riesgo de ocasionar neuritis optica y
periférica. Evitar usar juntos.

Sales de Aluminio: retardan y redu-
cen la absorcién de Etambutol. Sepa-
rar el tiempo de administracion por
varias horas.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se han reportado




Almacenamiento y estabilidad

Las tabletas de clorhidrato de etam-
butol deben ser protegidas de la luz,
humedad y exceso de calor. Deben
almacenarse herméticamente cerra-
dos a temperatura de 15-30 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Si es necesario, Etambutol puede
ser administrado con alimentos
para prevenir la irritacion gastrica.
El paciente debe reportar cualquier
efecto inusual, especialmente visién
borrosa, ceguera al los colores rojo
y verde o cambios en la eliminacién
de la orina. Los disturbios visuales
son reversibles si son detectados a
tiempo., los cuales desaparecen den-
tro de semanas o meses después de
discontinuar el tratamiento.

Advertencia complementaria

Debe realizarse  periddicamente
examenes oftalmoldgicos; men-
sualmente, si la dosis es mayor de
15 mg/Kg/d. Exdmenes hematopo-
yéticos, renales, hepaticos y dosaje
de acido Urico deben ser realizados
peridédicamente durante terapias lar-
gas con etambutol.

ETIONAMIDA
Tableta 250 mg

R:C

Indicaciones

(1) Tuberculosis resistente a medica-
mentos de primera linea (en asocia-
cion con otros antituberculosos) (2)
Infeccion por otras micobacterias.
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Espectro: Activa solo contra micro-
organismos del genero Mycobacte-
rium.

Dosis

Adultos: en asociacion con otros
antituberculosos: 3 tabletas 250 mg/
d 6 15 mg/Kg/d. Dosis maxima 750
mg/d.

Nifios: en asociacion con otros an-
tituberculosos: 15 mg/Kg/d. Dosis
maxima 750 mg/d.

Farmacocinética

Aproximadamente el 80 % de la do-
sis oral de Etionamida se absorbe
rapidamente en el TGI. Se distribu-
ye en tejidos y fluidos corporales,
la concentracion en plasma y varios
organos es similar. Se une cerca del
30 % a proteinas plasmaticas. Su
concentracion en LCR es igual a la
concentracion plasmatica en pa-
cientes normales o con inflamacién
de las meninges. Sut, esde2 -3 h
aproximadamente. Es extensamente
metabolizada a metabolitos activos
e inactivos, probablemente en el hi-
gado. En 24 h, el 15 % de la dosis
es excretada en orina como farmaco
y metabolitos activo, el resto como
metabolitos inactivos.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la placenta,
su seguridad no ha sido establecida,
no se recomienda su uso por haber
causado efectos teratogénicos en
animales. (2) Lactancia: no se cono-
ce si es distribuida en leche materna,
monitorizar a los lactantes por efec-
tos adversos. (3) Pediatria: hay limi-
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tada informacion disponible sobre
el uso de etionamida en neonatos,
infantes y nifos, no debe ser usado
en nifos menores de 12 anos. (4)
Geriatria: no se reportan estudios.
(5) Insuficiencia renal: disminuir el
50% de la dosis en pacientes con de-
puracién de creatinina menor de 50
mL/min. (6) Insuficiencia hepatica:
incrementa el riesgo de hepatotoxici-
dad (7) En pacientes que estan re-
cibiendo Cicloserina e Isoniazida.
(8) Pacientes diabéticos.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a Etionamida y en
pacientes con severa insuficiencia
hepética,

Reacciones adversas

Frecuentes: anorexia, nauseas, vo-
mitos, diarrea, dolor abdominal,
sabor metalico, excesiva salivacion,
estomatitis y pérdida de peso

Poco Frecuente: disturbios psiquia-
tricos, depresiéon mental, somno-
lencia, vértigo, cefalea, hipotension
postural, hepatitis (5%), ictericia,
debilidad muscular.

Raras: alopecia, ginecomastia, impo-
tencia, menorragia, dolor de articu-
laciones, acné, hipoglucemia, bocio
con o sin hipotiroidismo, disturbios
olfatorios, vision borrosa, neuritis
oOptica, neuritis periférica, parestesia,
alucinaciones, convulsiones, rash,
fotosensibilidad, trombocitopenia y
purpura.

Tratamiento en sobredosis

Los sintomas de sobredosis incluyen
neuropatia periférica, anorexia dolor
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de articulaciones. Tratamiento de
soporte, Piridoxina 50-100 mg/d en
adultos (puede utilizarse simultanea-
mente con etionamida para prevenir
0 minimizar los sintomas de la neuri-
tis periférica).

Interacciones

Medicamentos

Agentes antituberculosos: Isoniazi-
da, puede incrementar su concentra-
cion plasmatica, se intensifican sus
efectos adversos.

Cicloserina: puede ocasionar ma-
yor incidencia de los efectos sobre
el SNC, especialmente crisis convul-
sivas, puede ser necesario ajuste de
dosis.

Medicamentos neurotdxicos (ami-
noglucésidos, asparaginasa, cloran-
fenicol, cicloserina, metotrexato, me-
tronidazol, lincomicinas, fenitoina,
vincristina entre otros) pueden incre-
mentar el riesgo de neurotoxicidad,
como neuritis Optica y periférica.
Piridoxina: se incrementa las nece-
sidades de esta vitamina, al actuar
como antagonista.

Alcohol: reporte de reaccién psico-
tica asociada con la ingesta excesiva
de alcohol en pacientes que toman
etionamida.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los niveles de
transaminasas.

Almacenamiento y estabilidad

Las tabletas de Etionamida deben ser
almacenadas en recipientes bien ce-
rrados a 20 - 25 °C.




Informacidon basica para el pa-
ciente

Tomar con alimentos para disminuir
la irritacion gastrica, informar al mé-
dico si persisten los trastornos esto-
macales severos, perdida del apetito,
sabor metdlico. Evitar bebidas alco-
holicas. Incrementar la ingesta dieté-
tica de piridoxina.

Advertencia complementaria

Los efectos neurotdxicos pueden ser
aliviados por la administracién de
piridoxina.

Monitorizar al inicio del tratamiento
y periddicamente los niveles séricos
de ALT y AST.

ISONIAZIDA
Tabletas 100 mg y 300 mg

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de la tuberculosis
activa (en asociacién con otros an-
tituberculosos) incluida meningitis
tuberculosa (2) Profilaxis de la tuber-
culosis (monoterapia).

Espectro: activa solo contra organis-
mos del genero Mycobacterium.

Dosis

Adultos: tuberculosis activa, aso-
ciacién con otros antituberculosos:
esquema Uno, Dos y Tres, 5 mg/kg/d
VO hasta un méaximo de 300 mg por
d. Esquema Dos bisemanal 15 mg/kg
(maximo 900 mg/d). Profilaxis: 5 mg/
kg/d 6 300 mg VO, 1 v/d.

Ninos: tuberculosis activa, en com-
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binacién con otros antituberculosos:
10 mg/Kg/d (maximo 300 mg/d), 20-
30 mg/Kg VO 2 v/sem (maximo 900
mg/d). En profilaxis: 10 mg/kg 6 300
mg VO 1 v/d.

Farmacocinética

Se absorbe rapidamente. Los alimen-
tos pueden reducir la magnitud de su
absorcion y el Cméx. Se distribuye en
todos los tejidos y fluidos, incluido
fluido sinovial, pleural y LCR (90-100
% de la concentracién plasmatica co-
existente); pulmén y otros érganos;
saliva y esputo. Atraviesa placenta y
se distribuye en leche materna en ni-
veles similares al plasma. Su unién a
proteinas plasméticas es muy pobre
(0410 %). Su t'% esta entre 1 & 4
horas en la poblacién en general de-
pendiendo de su acetilacion sea rapi-
da o lenta, de ésta manera su via me-
tabdlica principal es la Acetilacidn.
Sus metabolitos no tienen actividad
tuberculostatica. Aproximadamente
el 75 a 95 % es excretado por via
renal dentro de las 24 horas como
farmaco inalterado y metabolitos
inactivos principalmente. Pequefas
cantidades son eliminadas por heces
y saliva. INH es removida por didlisis
peritoneal y hemodialisis.

Precauciones

(1) Embarazo: su seguridad durante
el embarazo no ha sido establecida,
los beneficios potenciales para la
madre deben ser pesados contra el
riesgo para el feto. (2) Lactancia:
usar con precaucion monitorizando
al infante por la posible toxicidad de
isoniazida. (3) Pediatria: infantes y
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ninos toleran grandes dosis del far-
maco, la incidencia de hepatitis en
niNos es rara y no son necesarios
los estudios rutinarios de la funcion
hepética. (4) Geriatria: existe mayor
riesgo de hepatitis después de los 35
anos. (5) Insuficiencia hepatica:
mayor riesgo de hepatoxicidad. (6)
Insuficiencia renal: en casos seve-
ros ajustar la dosificacion; disminuir
el 50% de la dosis en pacientes con
depuracién de creatinina menor de
10 ml/min (7) Alcoholismo, diabe-
tes: por estar desnutridos o predis-
puestos a retinopatia, (8) Enferme-
dades convulsivas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a isoniazida (INH),
enfermedad hepatica aguda o dano
hepatica asociada a farmacos.

Reacciones adversas

Frecuentes: torpeza o inestabilidad,
neuritis periférica (entumecimiento,
hormigueo, prurito o dolor de ma-
nos y pies) 10 a 20% de incidencia
con 10 mg/Kg; hepatitis (incrementa
el riego en pacientes mayores de 35
afos); mareo, molestias gastricas,
perdida del apetito.

Poco frecuente: ginecomastia en va-
rones, neuritis dptica (vision borrosa,
o perdida de la visién con o sin dolor
de los ojos, hiperglucemia, acidosis
metabdlica.

Raras: reacciones de hipersensibili-
dad, artralgia, discrasias sanguineas,
rash, convulsiones, encefalopatia
toxica, espasmo muscular, ataxia,
estupor, tinnitus, euforia, psicosis,
memoria deteriorada.
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Tratamiento de sobredosis

Sintomas tempranos de sobredosis
incluyen nauseas, vomitos vértigo, vi-
sion borrosa, alucinaciones, ocurren
30 minutos a 3 horas después de la
ingestion. Mayor dosis causa depre-
sion progresiva del SNC hasta estu-
por y coma, sufrimiento respiratorio,
convulsiones intratables y muerte.
Medidas generales. Piridoxina 50 a
100 mg/d en adultos (puede usarse
simultdneamente con INH para pre-
venir o minimizar los sintomas de la
neuritis periférica).

Interacciones

Medicamentos

Antiacidos: disminuyen la absorcion
oral de INH.

Alcohol (uso crénico), medicamen-
tos hepatotoxicos (paracetamol,
amiodarona, antitiroideos, es-
trégenos, carmustina, valproato,
eritromicina, ketoconazol, meto-
trexato, metildopa, fenotiazinas,
sulfas, entre otros): incrementan el
riesgo de hepatotoxicidad; ademas,
puede ser necesario un ajuste de do-
sis de Isoniazida por aumento de su
metabolismo, con el uso simultaneo
de alcohol.

Corticosteroides: pueden disminuir
la eficacia de INH.

Cicloserina: incrementa el riesgo de
toxicidad en el SNC.

Disulfiram: aumenta el riesgo de
efectos sobre el SNC, tales como ma-
reo, incoordinacion, irritabilidad o
insomnio. Puede ser necesario dismi-
nuir la dosis o suspender la adminis-
tracion del disuasivo alcohdlico.
Rifampicina: puede acelerar el me-




tabolismo de IHN a metabolitos he-
patotoxicos.

Fenitoina, carbamazepina: se incre-
mentan las concentraciones séricas
del anticonvulsivante por disminu-
cién del metabolismo, aumentando
el riesgo de su toxicidad
Anticoagulantes orales: aumento
del riesgo de hemorragias.
Piridoxina: se produce antagonismo
incrementando las necesidades de
esta vitamina para evitar la produc-
cién de neuritis periférica.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

INH altera los resultados del test de
glucosa en orina con sulfato de cd-
prico (reaccion de Benedict o Clini-
test). Una elevacién de la funcion he-
patica puede presentarse en un 15%
de los casos; pero en la mayoria es
transitorio y moderado persistiendo
a lo largo de todo el tratamiento.

Almacenamiento y estabilidad

Guardar en recipientes herméticos a
temperatura menor de 40°C, prefe-
rentemente entre 15-30°C. Proteger
de la luz, aire, excesivo calor.

Informacidon basica para el pa-
ciente

De preferencia tomar con alimentos
para evitar irritacion gastrointestinal.
La Isoniazida pueden ser tomados al
menos una hora antes de los antiéci-
dos que contienen aluminio. Advertir
al paciente abstenerse de consumir
alcohol.

Advertencia complementaria

Monitorear los efectos adversos,
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especificamente si se presentase dis-
funcion hepética, toxicidad al SNC'y
neuritis dptica.

PIRAZINAMIDA
Tableta 500 mg

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de la Tuberculosis
(en asociacion con otros antituber-
culosos).

Espectro: Bactericida sélo contra
Micobacterium tuberculosis, dentro
del ambiente intracelular acidico de
macréfagos.

Dosis

Adultos: tuberculosis, asociacion
con otros antituberculosos de acuer-
do al Esquema de tratamiento 3 ta-
bletas de 500 mg/d 6 25 mg/kg hasta
una dosis méaxima de 1,5 g/d VO.
Ninos: igual a adultos.

Farmacocinética

Es bien absorbida por VO; de amplia
distribucion en el organismo, pene-
trando rapidamente en células, pa-
redes de cavidades, higado, pulmén.
Ingresa a fluido cerebroespinal si las
meninges se encuentran inflamadas.
Se une a proteinas plasmaticas de
10 & 20 %. Es metabolizada en el
higado a écido pirazinoico (meta-
bolito de mayor actividad), el cual
es subsecuentemente hidroxilado a
acido 5-hidroxipirazinoico (producto
de mayor excrecion). Su t, es aproxi-
madamente 9-10 horas incremen-
téndose en dafo hepatico y renal. Es
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excretado por los rinones, 70 % de la
dosis es excretado por la orina, prin-
cipalmente por filtracion glomerular.
Cerca de 4-14 % de la dosis es excre-
tada sin cambios, y también excre-
tada en leche materna. Es removida
por didlisis.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la placenta, no
se han realizado estudios que de-
muestren problemas. (2) Lactancia:
se distribuye en la leche materna
en bajas concentraciones; estudios
no han demostrado problemas. (3)
Pediatria y Geriatria: no se han
realizado estudios ni documentado
problemas. (4) Insuficiencia hepa-
tica: riesgo de acumulacién. (5) In-
suficiencia renal: en pacientes con
enfermedad renal terminal se reco-
mienda reducir la dosis de 20 a 35
mg/kg/d hasta 12 a 20 mg/kg/d. (6)
Diabetes mellitus; puede impedir la
estabilizacion de los niveles de glu-
cosa. (8) Historia de gota.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a Pirazinamida.
Dafo hepético severo, gota aguda.
Porfiria.

Reacciones adversas

Frecuentes: artralgias, mialgias, hi-
peruricemia.

Poco frecuente: hepatotoxicidad,
artritis gotosa aguda, dificultad para
miccionar, ndusea o vémito,

Raras: fotosensibilidad, prurito,
rash cutaneo, porfiria, trombocito-
penia, nefritis intestinal, hiperten-
sion aguda.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales de sostenimien-
to. No hay recomendaciones espe-
cificas.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol, colchicina: disminuyen
su actividad antigotosa, debido a
que pirazinamida aumenta las con-
centraciones séricas de acido Urico;
sera necesario ajustar dosis.
Etionamida: se incrementan los
efectos adversos de este farmaco.
Ciclosporina: uso concurrente con
Pirazinamida disminuiria las concen-
traciones séricas de ciclosporina.
Medicamentos fotosencibilizado-
res (amiodarona, hipoglicemiantes
orales, antihistaminicos, altas do-
sis de anticonceptivos orales con
estrogenos, diuréticos tiazidicos,
etretinato, ketoprofeno, sulfas,
tetraciclinas, entre otros): posible
efecto fotosencibilizador aditivo.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden aumentar los valores de las
transaminasas e interferir con la
determinacién de cetonas en orina.
Puede incrementar los niveles de
yodo unido a proteinas plasmaticas
y de acido Urico.

Almacenamiento y estabilidad

Las tabletas deben ser almacena-
das en recipientes bien cerrados en
ambientes a temperaturas entre 15-
30°C.




Informacidon basica para el pa-
ciente

La exposicion al sol puede ocasionar
reacciones de fotosensibilidad.

Advertencia complementaria

Suspender el tratamiento con pi-
razinamida si los niveles séricos de
aminotransferasas se elevan en 5
veces por encima del limite superior
normal

ACIDO
PARAAMINOSALICILICO
R:C

Granulos 4 g
Polvo 100 g

Indicaciones

(1) Tuberculosis (en asociacién con
otros antituberculosos).

Espectro: activo sélo para Mycobac-
terium tuberculosis.

Dosis

Adultos: se administra 150 mg/kg/
d divididas en 2 6 3 dosis iguales
(usualmente 12 a 14 g/d). Ocasio-
nalmente se usan dosis superiores
a 15g/d pero no son bien toleradas.
Dosis maxima: 20 g/d en asociacion a
otros antituberculosos

Ajuste de dosis en insuficiencia re-
nal:

Cler 10 - 50 mLY/min: administrar 50
% a 75 % de la dosis

Cler <10 mL/min: administrar 50 %
de la dosis

Administrar después de hemodialisis
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Ninos: se administra 150 mg/kg/d
dividido en 3 a 4 dosis iguales, alter-
nativamente se usa 75 mg/kg VO 2
v/d, en asociacion a otros antituber-
culosos

Farmacocinética

Es rapidamente absorbido por TGlI,
en forma completa > 90%. En pa-
cientes adultos normales se alcan-
za el Cmax (41-68 ug/mL) entre las
3 6 4 horas. Aproximadamente el
10 % de la dosis es descarboxilada
a m-aminofenol, conocido hepato-
téxico. Se distribuye muy bien en
varios tejidos y fluidos incluyendo el
peritoneal, pleural y sinovial. Se une
a proteinas plasmaticas en 50-73 %.
Elt, es aproximadamente 1 hora. Es
metabolizado en el higado, acetilado
> 50 %. Aproximadamente el 77 %
de la dosis se excreta en orina dentro
de 24 h. Su eliminacién disminuye en
insuficiencia renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se conoce si cru-
za la placenta, no se ha probado
su seguridad, por lo que deberd ser
usada solo cuando sea estrictamente
necesaria y no exista otra alternativa
de tratamiento para multidrogore-
sistentes. (2) Lactancia: se distribu-
ye en leche materna. (3) Pediatria
y Geriatria: no se han reportado
problemas graves en su uso. (4)
Insuficiencia renal: usar con cons-
tante monitoreo en pacientes con
insuficiencia renal leve a moderada,
requiere ajuste de dosis. (5) Insufi-
ciencia hepdtica: debe usarse con
cuidado. Puede inducir hepatitis
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dentro de los 3 meses de iniciado el
tratamiento con presencia de hepa-
tomegalia, leucocitosis, linfadenopa-
tia y /o eosinofilia. (6) Ulcera gastri-
ca: puede producir hemorragia. (7)
Anemia hemolitica: en pacientes
con deficiencia de G6PDH.

Contraindicaciones

Pacientes con hipersensibilidad a sa-
licilatos y en insuficiencia renal mo-
derada o severa.

Reacciones adversas

Frecuentes: nausea, vomito, dia-
rrea, dolor abdominal, cefalea.

Poco frecuente: agranulocitosis,
trombocitopenia, leucopenia, fiebre,
bocio con o sin mixedema, hepatitis,
ictericia, erupciones cutaneas, vascu-
litis, nefritis intersticial y sindrome
semejante a lupus eritematoso, sin-
drome de mal absorcion..

Raras: hipersensibilidad, pancreati-
tis aguda, Ulcera péptica o hemorra-
gia gastrica, hipocalemia, acidosis,
albuminuria y cristaluria, anemia
hemolitica.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Sobredosis aguda produce cristaluria
e insuficiencia renal, nausea y vomi-
to. Para evitar la cristaluria y la ne-
frotoxicidad se alcaliniza la orina con
bicarbonato de sodio y se fuerza la
diuresis.

Interacciones

Medicamentos
Agentes antituberculosos: rifampi-
cina su absorcidon gastrointestinales
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puede ser alterada. lIsoniazida, pue-
de reducirse el grado de acetilacion.
Digoxina y vitamina B,,: disminuye
sus niveles séricos.

Coagulantes orales: incrementa
efecto de hipoprotombinemico, se
hace necesario ajuste de dosis.
Difenhidramina: afecta la absorcion
de ac. Paraaminosalicilico.
Probenecid: incrementa la concen-
tracion sérica del ac. Paraaminosali-
cilico.

Cloruro de amonio en administra-
cion conjunta incrementa el riesgo
de cristaluria.

Alimentos

Mala absorcion de: vitamina B, ,, aci-
do fodlico, fierro y lipidos.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Interfiere determinaciones séricas de
albumina, AST, y las pruebas cualita-
tivas de orina: cetonas, bilirrubina,
y urobilinégeno o porfobilindgeno.
Falso positivo en determinaciones
de glucosa (reactivo Benedict: sales
cupricas).

Almacenamiento y estabilidad

La humedad, calor o luz deterioran
rapidamente al fé&rmaco o sus sales.
Los granulos disponibles comercial-
mente no debe utilizarse si la tapa
hermética esta hinchada, o con indi-
cios de almacenamiento inapropia-
do. El medicamento deteriorado da
coloracion marrén oscura o purpura.
La solucion para administracion oral
debe utilizarse dentro de las 24 horas
y no usarse si su color es mas oscuro
que la preparacion fresca y si los gra-
nulos presentan coloracion marréon
oscuro o purpura no utilizar.




Informacion basica para el pa-
ciente

Notificar rapidamente si persiste
dolor de garganta, o se presenta
fiebre, sangrado inusual, contusion
0 equimosis, nausea persistente, o
dolor abdominal. Tomar el medica-
mento con alimentos o dentro de las
comidas.

Advertencia complementaria

Los pacientes deben ser monitoriza-
dos cuidadosamente durante los 3
primeros meses de tratamiento.

CAPREOMICINA
Inyectable 1 g

R:C

Indicaciones

(1) Tuberculosis resistente a medica-
mentos de primera linea en combi-
nacion con otros farmacos.
Espectro: activo para Mycobacterium
tuberculosis, M. bovis, M. Kansasii y
M. avium

Dosis

Adultos: 15 mg/kg/d (hasta 1 g/d)
IM o IV en los primeros 2 - 4 meses,
seqguido de 15 mg/Kg 2 6 3 v/ sem.
La dosis no debe exceder 20 mg/
kg/d.

Ninos: 15-30 mg/kg/d hasta un
maximo de 1 g/d

Dosificacion en insuficiencia renal:
debe ajustarse de acuerdo al grado
de compromiso renal teniendo como
referencia al promedio de concen-
tracién en estado de equilibrio (10
ug/mL):
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Cl, >100 mUmin: 13-15 mg/kg
c/24 h.

Cl, 80-100 mL/min: 10-13 mg/kg
c/24 h.

cl, 60-80 mL/min: 7-10 mg/kg ¢/24 h.
Cl, 40-60 ml/min: 11-14 mg/kg
c/48 h

Cl, 20-40 ml/min: 10-14 mg/kg
c/72 h

Cl, <20 ml/min: 4-7 mg/kg ¢/72 h.

Farmacocinética

No presenta absorcion apreciable
por VO, su administracion es por via
parenteral. Alcanza su Cméx prome-
dio (28-32 ug/mL) entre 1 a 2 horas.
El t, es 4-6 horas en funcion renal
normal. Se excreta principalmente
en orina por filtracion glomerular en
forma inalterada, alcanzando el 52
% en 12 horas. Se elimina por hemo-
dialisis.

Precauciones

(1) Embarazo: usar solamente si el
beneficio potencial supera el riesgo
potencial en el feto. (2) Lactancia:
se desconoce si se distribuye en le-
che materna, se recomienda usar
con precaucion. (3) Pediatria y
Geriatria: no se ha establecido uso
seguro en nifos o ancianos. (4) Insu-
ficiencia hepética: puede producir
alteraciones en el funcionamiento
hepatico. (5) Insuficiencia renal:
evaluar beneficio/riesgo en pacien-
tes con insuficiencia renal o usar con
gran precaucion. (6) Audicion: alte-
racion del octavo nervio craneal (no
se recomienda administracion simul-
tdnea con agentes antituberculosos
Ej. estreptomicina).
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Contraindicaciones

Pacientes con hipersensibilidad a ca-
preomicina sulfato.

Reacciones adversas

Frecuentes: ototoxicidad: pérdida
auditiva subclinica (11 %), pérdida
clinica (3 %), tinnitus, cefalea. Ne-
frotoxicidad (36 % incrementa BUN),
alcalosis, alteracion electrolitica.
Poco frecuente: eosinofilia (>5 %),
leucocitosis y leucopenia hipersensi-
bilidad incluyendo urticaria, prurito,
fotosensibilidad y prurito maculopa-
pular que puede asociarse a fiebre.
Raras: Dolor, induracion, excesivo
sangrado y absceso estéril en el lugar
de inyeccion, trombocitopenia, dolor
y vértigo. Bloqueo neuromuscular y
apnea con dosis altas IV, revertido
con neostigmina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

La sobredosis produce falla renal,
ototoxicidad, trombocitopenia, des-
balance electrolitico. Se administra
tratamiento sintomatico y de sopor-
te. Proteger las vias respiratorias del
paciente, proporcionar ventilacion
y perfusion. Los signos vitales, ga-
ses sanguineos y electrolitos séricos
deben ser meticulosamente monito-
reados y mantenidos dentro de los
limites aceptables.

Interacciones

Medicamentos

Agentes bloqueadores neuromus-
culares no despolarizantes: incre-
menta el efecto y duracion
Aminoglucdsidos, colistina, poli-
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mixina B y Vancomicina: toxicidad
aditiva (nefro, ototoxicidad y parali-
sis respiratoria)

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se ha documentado interferencias

Almacenamiento y estabilidad

El polvo estéril de sulfato de ca-
preomicina debe ser almacenado a
temperatura entre 15-30 °C. Luego
de reconstituido el polvo estéril con
cloruro de sodio al 0,9 % o agua
estéril para inyeccién, puede ser
guardada por 24 horas a 2-8 °C. La
solucion de sulfato de capreomicina
puede desarrollar un color pajizo pa-
lido u oscurecerse con el tiempo, no
se asocia a la pérdida de potencia o
toxicidad

Informacion basica para el pa-
ciente

Ante una disminucion o pérdida de
la audicién debe acudir inmediata-
mente al médico. Hidratar al pacien-
te para mantener una produccién
adecuada de orina.

Advertencia complementaria

La funcion renal, auditiva y vestibular
deberén ser evaluadas antes de ini-
ciar el tratamiento y peridédicamente
durante él mismo.

CICLOSERINA
Tableta 250 mg

R:C

Indicaciones
(1) Tratamiento de tuberculosis re-




sistente a medicamentos de primera
linea (en asociacién con otros anti-
tuberculosos). (2) Infecciones del
tracto urinario (menos efectiva que
otros medicamentos en el tratamien-
to de ITU)

Espectro: son sensibles, Micobacte-
rium tuberculosis, M. boris, M. kan-
sasii, M. marinum, M. ulcerans, M.
avium, M. smegmatis. Algunas bac-
terias gram (+) y gram (-) incluyen-
do: S. aureus, Enterobacter, E. coli

Dosis

Adultos: tuberculosis: 500 - 750
mg/d VO, o 15 mg/kg/d, en asocia-
cién con otros antituberculosos se-
gun PCT.

Ninos: tuberculosis: 15 mg/kg/d VO.

Farmacocinética

Cerca del 70 a 90 % de la dosis es
absorbida desde TGl. Ampliamente
distribuida en tejidos y fluidos cor-
porales tales como pulmén, fluido
plural, cerebro espinal, sinovial, bilis,
esputo y tejido linfatico. Su t, es 10
h, no se une a proteinas plasmaticas.
Del 60 & 70 % de la dosis se excreta
ampliamente sin cambio por filtra-
cion glomerular dentro de 72 h.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria, alcanzando concentra-
ciones séricas mayores a las mater-
nas; estudios realizados no demues-
tran problemas. (2) Lactancia: se
distribuye en la leche materna en
bajas concentraciones; estudios no
han demostrado problemas. (3)
Pediatria: no es necesario estudios
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rutinarios de la funcion hepatica, ex-
cepto en nifos con enfermedad he-
patica pre-existente. (4) Geriatria:
existe mayor riesgo de hepatitis. (5)
Insuficiencia renal: en casos seve-
ros ajustar la dosificacion; disminuir
el 50 % de la dosis en pacientes con
Cler < 10 mU/min. (6) Insuficiencia
hepaética: mayor riesgo de hepatitis.
(7) Alcoholismo. (8) Enfermedades
convulsivas, psicosis.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad conocida a ciclose-
rina, historia de epilepsia, depresion
o ansiedad severa, psicosis, insufi-
ciencia renal, excesivo consumo de
alcohol.

Reacciones adversas

Frecuentes: torpeza o inestabilidad,
vértigo, letargia, depresion, temblor,
hiperreflexia, alucinaciones, psicosis,
parestesia, pérdida de la memoria,
molestias gastricas, cefalea.

Poco frecuentes: neuritis periférica,
elevacion de transaminasas, sindro-
me de mal absorcion, deficiencia de
folato.

Raras: hipersensibilidad, arritmia
cardiaca, rash cutaneo, anemia me-
galoblastica, posible tendencia suici-
da, convulsiones, coma.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los signos de sobredosis son de-
presion del SNC, acompafados de
vértigo, hipereflexia, confusion y
convulsiones. Tratar con lavado gas-
trico y cuidados de soporte, incluye
oxigeno, suero, estabilizacion de la
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temperatura corporal, tratar las con-
vulsiones con anticonvulsivos y Piri-
doxina de 200 a 300 mg/d.

Interacciones

Medicamentos

Isoniazida, etionamida: incremen-
tan el riego de toxicidad del SNC,
adormecimiento, somnolencia 'y
aturdimiento. Usar con extremo cui-
dado.

Fenitoina: cicloserina puede inhibir
el metabolismo de fenitoina produ-
ciendo niveles sanguineos toxicos.
Alcohol: su uso puede incrementar
la incidencia de convulsiones.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se ha reportado.

Almacenamiento y estabilidad

Cicloserina se deteriora cuando
absorbe agua y es destruido en un
pH neutro o acido. Las capsulas de
cicloserina deben ser almacenadas
herméticamente en ambientes con
temperatura de 15-30 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Abstenerse de consumir alcohol.

Advertencia complementaria

El consumo de cicloserina después
de los alimentos reduce la irritacion
gastrica. Evitar hacer tareas arriesga-
das que requieran alerta mental.

KANAMICINA
Inyectable 1000 mg

R:D

2553

Indicaciones

(1) Tuberculosis resistente a medica-
mentos de primera linea (en asocia-
cion con otros antituberculosos).
Espectro: similar a gentamicina (ver
6.2.2). Activa contra Mycobacterium
tuberculosis.

Dosis

Adultos: administracion IM 6 IV: 15
mg/Kg/d dividido en dosis iguales
cada 8-12 h. Dosis maxima no exce-
der 1,5 g/d.

Ajuste de dosis de acuerdo a la depu-
racion de creatinina: ClLcr de 50-80
mL/min: administrar 60 a 90 % de la
dosis 6 administrar cada 8-12 h. Cler
10-50 mL/min: administrar 30-70 %
de dosis 6 cada 12 h. Cler < de 10
mL/min: administrar 20 a 30 % de
dosis 6 administrar cada 24 a 48 h.
Ninos: igual a adultos. Dosis mayo-
res de 30 mg/Kg/d no deben ser usa-
dos en ninos.

Farmacocinética

Aproximadamente 1% de la do-
sis oral es absorbida. Por via IM el
Tmax de 1-2 horas. Relativa difusion
del antimicrobiano de la sangre al
LCR, aumenta solo con inflamacién
(usualmente excede el MIC), t, de 2-
4 horas, incrementandose en anuria
a 80 horas. Se elimina completamen-
te por el rifdn, principalmente por
filtracion glomerular.

Precauciones

Considerar siempre la relacion ries-
go/beneficio para su uso. Debido a
su estrecho rango terapéutico y a las
reacciones adversas dosis dependien-




tes, es fundamental individualizar el
calculo de la dosis administrada y la
duracion del tratamiento realizar un
seguimiento clinico cercano evaluan-
do la funcion ranal y cocleo vestibu-
lar, especialmente en los casos de
alto riesgo.

(1) Embarazo: cruza la placenta, con
riesgo de causar nefrotoxicidad en el
feto humano y sordera congénita bi-
lateral e irreversible, debe evitarse su
uso. (2) Lactancia: es excretado por
la leche materna en bajos niveles, sin
embargo, es pobremente absorbida
por via oral. (3) Pediatria: puede
causar bloqueo neuromuscular, los
neonatos tienen eliminacion renal
prolongada y mayor riesgo de toxi-
cidad. (4) Geriatria: mayor riesgo
de oto/nefrotoxicidad; controlar fun-
cién renal y ajustar dosis de acuerdo
a resultados (5) Insuficiencia renal:
mayor riesgo de oto/nefrotoxici-
dad; requiere ajuste de dosis y de
preferencia medir concentraciones
plasmaticas. (6) Insuficiencia he-
patica: no se reportan estudios, en
general no requiere ajuste de dosis.
(7) Deshidrataciéon hipovolemia,
insuficiencia cardiaca: mayor ries-
go de nefrotoxicidad. (8) Desérde-
nes neuromusculares (miastenia
gravis, sindrome parkinsoniano);
puede agravar sintomas, evitar su
uso. (9) Alteraciones del VIII ner-
vio craneal: riesgo de exacerbacion
hasta sordera bilateral irreversible
parcial o total.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a Kanamicina y
otros aminoglucésidos (reaccion cru-
zada). Obstruccion intestinal (admi-
nistracion oral).
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Reacciones adversas

Frecuentes: nefrotoxicidad (poliu-
ria, oliguria); neurotoxicidad (pares-
tesias, convulsiones); ototoxicidad
(puede ser irreversible) auditiva (hi-
poacusia inicialmente a tonos de alta
frecuencia), vestibular (vértigo, nau-
seas, vOmito, ataxia, inestabilidad a
la marcha).

Poco frecuente: hipersensibilidad
(mayormente cutanea; prurito, eri-
tema, edema; muy raramente ana-
fildctica), algunas atribuidas a la
presencia de bisulfito de sodio en las
formulaciones parenterales, tenien-
do mayor riesgo las personas con
asma bronquial.

Raras: bloqueo neuromuscular (de-
presion respiratoria, debilidad mus-
cular).

Tratamiento en sobredosis

Los sintomas de sobredosis incluyen
ototoxicidad, nefrotoxicidad, y toxi-
cidad neuromuscular. El tratamiento
es mantener una buena excrecion
urinaria, de al menos 3 mL/Kg/hora.
La hidratacion puede ser requerida
para promover la diuresis y la elimi-
nacion del farmaco. La hemodidlisis
o dialisis peritoneal pueden ser usa-
das. Para el bloqueo neuromuscular;
sales de calcio, respiracion mecanica
asistida y anticolinesterasicos (neos-
tigmina), pueden ser eficaces en su
reversion.

Interacciones

Medicamentos
Otros aminoglucdsidos, capreomi-
cina: incrementan riesgo de nefro-
toxicidad, ototoxicidad y bloqueo
neuromuscular.
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Penicilinas, cefalosporinas, amfo-
tericina B, diuréticos, AINEs, amio-
darona, cisplatino, ciclosporina,
aciclovir; pueden incrementar la
nefrotoxicidad.

Antibidticos polipeptidicos, pue-
den incrementar riesgo de paralisis
respiratoria y disfuncion renal.
Bloqueadores neuromusculares y
anestésicos generales; pueden in-
crementar el riesgo de bloqueo neu-
romuscular.

Warfarina: pequefos incrementos
en su efecto por la disminucion en la
absorcién de vitamina K.
Antimiasténicos: antagonismo de
sus efectos.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Elevacion de los niveles séricos de
transaminasas, fosfatasa alcalina,
deshidrogenada lactica, bilirrubina,
BUN, lactato deshidrogenasa. Dis-
minucion de las concentraciones
séricas de calcio, magnesio, potasio
y sodio.

Almacenamiento y estabilidad

Los inyectable debe ser almacenado
a una temperatura entre 15 - 30 °C,
evitar congelar. Kanamicina sulfato
es estable por 24 horas a tempera-
tura ambiente en la mayoria de so-
luciones para infusion 1V, incluyendo
cloruro de sodio al 0,9 % ¢ dextrosa
al 5 %. La inyecciéon no debe mez-
clarse con otros farmacos.

Informacion basica para el pa-
ciente

Reportar alguna sensacion de vértigo
o zumbidos en el oido.
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Advertencia complementaria

Monitorizar la creatinina sérica y el
BUN cada 2-3 dias, asi como la au-
dicion. No preparar mezclas con
antibidticos betalactdmicos (mutua
inactivacion); si es necesaria la aso-
ciacion, administrarlos en lugares
distintos. En general se recomienda
no mezclar con otros medicamentos.

TIOACETAZONA +
ISONIAZIDA

Tableta 150/300 mg

R:C

Indicaciones

(1) Tuberculosis, en asociacién a
otros medicamentos antituberculo-
SOS.

Espectro: efectivo contra la mayor
parte de cepas de Mycobacterium
tuberculosis, aunque su sensibili-
dad varia en las diferentes partes
del mundo. Tioacetazona desarrolla
resistencia cuando se usa sola. Pre-
senta resistencia cruzada con etiona-
mida o protionamida

Dosis

Adultos: en la fase de continuacion
de tuberculosis: Tioacetazona 2,5
mg/kg/d 6 150 mg/d e Isoniazida
(INH) 300 mg/d VO.




Ninos:
Peso corporal LY
(Kg)p Tioacetazona

(mg)

<10 50/25

10-20 100/50

20-30 200/100

30-40 250/125

>40 300/150

Farmacocinética

Tioacetazona se absorbe en el TGl al-
canzando concentraciones pico de 1
a2mg/mLen4ab horas después de
una dosis de 150 mg/dia. Presenta
unt, de aproximadamente 12 horas.
Alrededor del 20 % es excretada por
orina en forma inalterada. MIC para
cepas sensibles es 1 ug/mL.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han reportado
estudios que sostengan el uso segu-
ro de la asociacidon. (2) Lactancia:
no existen estudios que documen-
ten su uso seguro. (3) Pediatria y
Geriatria: no se ha establecido uso
seguro en nifos o ancianos. (4) Insu-
ficiencia hepética: se recomienda
no administrar, de administrarse en
grados leve a moderado monitorizar
estrictamente al paciente. (5) Insu-
ficiencia renal: se recomienda no
administrar, dado a que se excreta
principalmente en orina. (6) Infec-
cion VIH: evitarse en pacientes con
VIH - positivo por incrementarse el
riesgo de severos efectos adversos,
sobretodo los de la piel. (7) Alcoho-
lismo activo: incrementa riesgo de
hepatotoxicidad.
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Contraindicaciones

Hipersensibilidad a tioacetazona o
isoniazida. Pacientes con insuficien-
cia renal y hepatica, con infeccion de
VIH,

Reacciones adversas

Frecuentes: desordenes gastroin-
testinales: nausea, vomitos, diarrea;
alta incidencia de hipersensibilidad
cutanea severa como: necrolisis epi-
dérmica toxica, dermatitis exfoliativa
que en algunos casos ha sido fatal,
prurito; conjuntivitis, vértigo y ane-
mia hemolitica aguda.

Poco frecuente: sindrome de Ste-
vens-Johnson, depresion de la mé-
dula 6sea con leucopenia, agranulo-
citosis y trombocitopenia. Hepato-
toxicidad con ictericia.

Raras: edema cerebral, neuropatia
periférica aguda, ototoxicidad de-
pendiente de la dosis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Tratamiento sintomatico y de sostén

Interacciones

Medicamentos

Alcohol, rifampicina y medicamen-
tos hepatotoxicos: mayor riesgo de
hepatotoxicidad.

Alfentanilo: disminuye su depura-
cion y prolonga la duracion del efec-
to de alfentanilo.

Carbamazepina: incrementa la con-
centracion sérica y la toxicidad por
inhibicién de su metabolismo.
Disulfiram: incrementa riesgo de
efectos adversos sobre el SNC.
Ketoconazol: disminuye concentra-
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ciones séricas de este antimicotico.
Antiacidos: retrasan la absorcion de
la asociacion antituberculosa
Anticoagulantes: incrementan el
efecto anticoagulante por inhibicién
de su metabolismo.

Medicamentos neurotoxicos: efec-
to aditivo neurotoxico.
Estreptomicina: incrementa oto-
toxicidad

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incrementa los valores de glucosa
urinaria, asi como de las pruebas de
funcién hepética (transaminasas y
bilirrubina).

Almacenamiento y estabilidad

Guardar en recipientes cerrados en-
tre 15-30°C. Proteger de la luz, aire,
excesivo calor.

Informacion basica para el pa-
ciente

De preferencia tomar con alimentos
para evitar irritacion gastrointestinal.
Evitar la ingesta de bebidas alcoho-
licas.

Advertencia complementaria

Advertir al paciente que ante un
prurito o dermatitis acuda inmedia-
tamente a consulta médica.

CIPROFLOXACINO

Tableta ranurada 500 mg

(ver seccion 6.2.2 No betalactami-
cos - Quinolonas - De uso restrin-
gido)

253

6.3. Antimicoticos

CLOTRIMAZOL

Crema 1%
Crema vaginal 1 %
Ovulo 100 mg y 500 mg

R:B

Indicaciones

(1) Candidiasis vulvovaginal (2) Tinea
pedis, Tinea cruris, Tinea versicolor,
Candidiasis cutanea.

Espectro: Son sensibles Candida
albicans, Aspergilios fumigatus, T
Rubrun, Malassezia furfur, asi como
Stafylococus aureus, Streptococus
pyogenes.

Dosis

Adultos: y nifios >12 anos: Candi-
diasis vulvovaginal: Intravaginal 100
mg durante 7 d o 500 mg en dosis
Unica, 7 a 14 d crema vaginal 1 %,
2 veces al d.

Ninos: mayores de 3 afios y adultos:
Tinea pedis, Tinea cruris, Tinea ver-
sicolor, Tinea, Candidiasis cutdnea:
Aplicar 2-3 veces al dia crema al 1 %
en el area afectada por 2 a 4 sem.

Farmacocinética

Su absorcién es limitada, actta solo
en el sitio de aplicacion, su distribu-
cién es minima, tiempo en el cual
alcanza su maxima concentracion
sérica: crema vaginal entre 8-24 ho-
ras, tableta vaginal entre 1 - 2 dias,
no se conoce mucho sobre su meta-
bolismo pero algunos refieren que
es hepatico, asi como su excrecion
biliar.




Precauciones

(1) Embarazo: estudios no han de-
mostrado efectos adversos en hu-
manos durante el segundo y tercer
trimestre mientras que no se han
hecho estudios durante el primer
trimestre; sin embargo ha demos-
trado ser embriotdxico en ratas. (2)
Lactancia: no se ha demostrado
que el clotrimazol se distribuya en la
leche materna usar con precaucion.
(3) Pediatria: no se han demostrado
problemas; sin embargo no se reco-
mienda en nifos menores de 3 afos,
ni para uso intravaginal en nifias me-
nores de 12 afos. (4) Geriatria: no
se han registrado problemas. (5) In-
suficiencia renal y hepética: los estu-
dios no han demostrado problemas.

Reacciones adversas

Poco frecuente: TGU: leve ardor
vaginal o irritacion, rash, irritacion
vulvar, calambres en la parte baja del
abdomen, poca frecuencia urinaria.
Piel: Eritema, edema, prurito, ardor.

Contraindicaciones
En hipersensibilidad al clotrimazol.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Suspender el tratamiento.

Interacciones

Medicamentos
Tacrolimus: se incrementa el riesgo
de toxicidad por tacrolimus.

Almacenamiento y estabilidad

Debe ser almacenado entre 15 a
30 °C.
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Informacion basica para el pa-
ciente

Puede causar irritacion de la piel,
abstenerse sexualmente durante el
tratamiento intravaginal, evitar el
contacto con los ojos.

Advertencia complementaria

El clotrimazol no debe ser usado
para tratar infecciones fungicas sis-
témica.

GRISEOFULVINA
Tableta 250 mg

R:D

Indicaciones

Tinea barbae, Tinea capitis, Tinea
corporis, Tinea cruris, Tinea pedis o
Tinea unguis (onicomicosis).
Espectro: Trichophyton rubrum, T
Mentagraphytes, T Verrucosum, T.
Magninii, T. Gallinae y T. Schoenlei-
nii, ademas Microsporum audouinii,
M. canis, M. gypseum, y Epidermo-
phyton floccosum.

Dosis

Adultos: Onicomicosis 1g/d por VO
durante 4 a 6 sem, T barbae 0.5 a
1g/d hasta desaparicion, T capitis
0.5 a 1g/d por 4 a 6 sem, T. coporis
0.5 g/d por 2 a 4 sem, T. cruris 0.5
g/d hasta desaparicion, T pedis 1g/d
por 4 a 8 sem.

Ninos: De 13 - 22 kg: Onicomicosis
125 a 250 mg/d por 4 meses (manos)
a 6 meses (pies), T. barbae 125 a 250
mg/d hasta desaparicion, T capitis
125 a 250 mg/d por 4 a 6 sem, T.
coporis 125 a 250 mg/d por 2 a 4
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sem, T cruris 125-250 mg/d hasta
desaparicion, T. pedis 125-250 mg/d
por 4 — 8 sem.

> 22kg: Onicomicosis 250 a 500
mg/d por 4 meses (manos) a 6 (pies),
T. barbae 250 a 500 mg/d hasta des-
aparicion, T. capitis 250 a 500 mg/d
por 4 a 6 sem, T coporis 250 a 500
mg/d por 2 a 4 semanas, T. cruris
250 - 500 mg/d hasta desaparicion,
T. pedis 250 - 500 mg/d por 4 - 8
semanas.

Farmacocinética

La absorcién es casi completa y se
mejora si se consume junto o des-
pués de una dieta rica en grasas.
Tiene buena distribucion en piel pelo
y ufas, solo una pequefia fraccion
de la dosis oral se distribuye en los
fluidos corporales y tejidos, atraviesa
la barrera placentaria. Su t'2 varia
e 9 a 24 horas. Metabolismo hepa-
tico. Cerca del 50 % del farmaco se
elimina por la orina y 33 % por las
heces, también se elimina por via
pulmonar.

Precauciones

(1) Carcinogenesis: ha demostra-
do causar tumores tiroideos, princi-
palmente adenomas pero también
algunos carcinomas. (2) Embarazo:
estudios en ratas han mostrado que
la griseofulvina es embriotoxico y
teratogenico, por lo que no se reco-
mienda su uso durante el primer tri-
mestre del embarazo. (3) Lactancia:
no se ha demostrado su excrecion en
la leche materna. Sin embargo no se
han reportado problemas. (4) Pedia-
tria: no se han hecho estudios en ni-
fios menores de 2 afios de edad. (5)

@

Geriatria: no se han hecho estudios
en la poblacion geriatrica, sin embar-
go hasta hoy no se han reportado
problemas. (6) Insuficiencia hepati-
ca: en raras ocasiones puede causar
hepatotoxicidad. Considerar riesgo-
beneficio. (7) Insuficiencia renal:
no se han reportado problemas.

Reacciones adversas

Frecuentes: cefalea (en la etapa ini-
cial del tratamiento)

Poco frecuente: confusion, fatiga,
nauseas, diarrea, rash cuténeo, ur-
ticaria, dolor o irritacion de boca,
fotosensibilizad.

Raras: (generalmente ocurre con el
uso prolongado o dosis elevadas)
granulocitopenia, leucopenia, hepa-
titis y neuritis periférica.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al farmaco, Porfiria,
Hepatoxicidad y lupus eritematoso o
sindromes parecidos al Lupus.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Suspender el tratamiento.

Interacciones

Medicamentos

Barbituricos: disminuyen la absor-
cion de Griseofulvina. Ajustar dosis.
Anticonceptivos orales: disminu-
ye la eficacia de los anticonceptivos
orales. Se sugiere un método alter-
nativo.

Warfarina: disminuye el tiempo de
protrombina. Ajustar dosis.
Salicilatos: concentracion sérica de
salicilatos puede ser incrementada.




Alcohol: potencia el efecto del alco-
hol, produciendo taquicardia y dia-
foresis.

Alimentos

Alimentos ricos en grasa: incre-
mentan la absorcién en el TGI.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se han reportado.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar entre 15 °C y 30 °C, no
refrigerar, proteger de la luz, almace-
nar en un recipiente hermético.

Informacion basica para el pa-
ciente

El farmaco deberia ser administrado
preferentemente junto o después de
los alimentos (ricos en grasa) para
minimizar los posibles efectos gas-
trointestinales e incrementar su ab-
sorcion, evitar el consumo de alcohol
y la exposicion al sol.

Advertencia complementaria

El tratamiento de Tinea pedis puede
requerir ademas una terapia topica.
La griseofulvina no esta indicada en
el tratamiento de enfermedades me-
nores que puedan ser tratadas con
antifungicos tépicos asi como para
el tratamiento de infecciones bacte-
rianas.

KETOCONAZOL

Suspension 100 mg/5 mg
Tableta 200 mg

R:C

D
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Indicaciones

(1)Micosis sistémicas como: Histo-
plasmosis, blastomicosis, dermatitis
seborreica, candidiasis (vulvovaginal,
mucocutanea, diseminada y orofa-
ringea), cromomicosis, coccidioido-
micosis micosis gastrointestinal re-
sistente, (2) Pitiriasis versicolor, der-
matophytos y profilaxis de micosis
en pacientes inmunodeprimidos, (3)
Tinea corporis, cruris, pedis.
Espectro: Blastomices dermatitidis,
Coccidioides immitis, Cryptococcus
neoformans, Epidermophyton floc-
cosum, Histoplasma capsulatum,
Microsporum canis, M. gypseam,
Trychofiton mentagrophytes, T. Ru-
brum, T. Tonsurans, Candida albican,
C. Grabata, C. Tropicalis.

Dosis

Adultos: micosis sistémicas: 200 a
400 mg 1 v/d por 1-2 sem para can-
dida y por 6 meses para coccidiomi-
cosis, istoplasmocis y balstomicosis.
Pitiriasis versicolor y dermatophytos:
200 mg 1 v/d.

Nifhos: Nifos > 2 afos de edad
3,3 a 6,6 mg/kg/d dosis Unica por 6
meses, para candidiasis vulvovaginal
de 5 a 10 mg/kg/d. La duracién del
tratamiento depende del organismo
infeccioso, del sitio y la gravedad de
la infeccién. El tratamiento deberia
durar hasta que los andlisis indiquen
que la infecciéon ha desaparecido.
Candidiasis vulvovaginal: 5 d. Mi-
cosis sistémicas: no complicada 1 a
4 sem y cronica 6 a 12 meses. Der-
matophytos: 1 a 2 meses, Pityriasis
versicolor y tinea unguium (onicomi-
cosis) de 6 a 12 meses.
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Farmacocinética

Su absorcion varia de acuerdo al pH
gastrico, disminuye cuando el pH
aumenta. Se distribuye en la bilis,
saliva, cerumen, liquido sinovial, le-
che materna, piel y tejidos blandos,
una pequefa cantidad atraviesa la
barrera hematoencefalica. Se une en
un 90 a 95 % a las proteinas plas-
maticas. Su eliminacion es bifasica,
el t'2 en la fase inicial es aproxima-
damente 2 horas y el t': en fase final
es aproximadamente de 8 horas. Se
metaboliza en el higado y se excreta
principalmente por las heces (mas
del 50 %).

Precauciones

(1) Embarazo: embriotoxico en ani-
males, evitar el uso en gestantes. (2)
Lactancia: puede ser distribuido en
la leche materna. Evita la lactancia.
(3) Pediatria: el uso en ninos me-
nores de 2 afios no ha sido esta-
blecido. Deberia ser usado en ninos
solo cuando el beneficio justifique el
riesgo. (4) Geriatria: no se han re-
gistrado problemas. (5) Insuficien-
cia hepatica: es hepatotdxico por lo
que se deberia evitar su uso. (6) In-
suficiencia renal: no se han repor-
tado problemas. (7) Insuficiencia
suprarrenal: el ketoconazol puede
inducir o exacerbar una insuficiencia
suprarrenal. Usar con precaucion.

Reacciones adversas

Frecuentes: intolerancia (nduseas y
vomitos).

Poco frecuente: disminucion de la
sintesis de testosterona, ginecomas-
tia, disminucién de la libido, dolor
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abdominal, rash, hepatitis, consti-
pacion, diarrea, fiebre, escalofrios y
fotofobia.

Raras: necrosis hepética, ictericia,
ardor y dolor epigastrico y anafi-
laxia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al ketoconazol, uso
concomitante con terfenadina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

La sobredosis puede causar: mareos,
dolor de cabeza, ndusea, vomitos o
diarrea. El tratamiento incluye: in-
duccién del vémito, lavado gastrico
con bicarbonato de sodio, seguido
por carbén activado y un purgante;
asi como medidas de apoyo.

Interacciones

Medicamentos

Ciclosporina: puede incrementarse
el nivel sérico de ciclosporina, debido
que el ketoconazol puede interferir
con el metabolismo de la ciclospori-
na via hepatica.

Medicamentos que aumentan el
pH gastrico (antiacidos, antimus-
carinicos, cimetidina, ranitidina,
omeprazol): disminuyen la absor-
cion del ketoconazol. Administrar 2
horas después del ketoconazol.
Medicamentos hepatotoxicos: pue-
den exacerbar la toxicidad hepatica.
Deberian ser cuidadosamente mo-
nitorizados especialmente aquellos
que requieren terapia prolongada.
Sulfonilurias: la concentracion séri-
ca de las sulfonilurias puede ser in-
crementada.




Fenitoina: el nivel sérico de ambas
drogas pueden ser alteradas. Moni-
torizar el nivel sérico de ambos me-
dicamentos.

Rifampicina: puede disminuir la con-
centracion sérica del ketoconazol, a
si mismo puede también disminuir el
nivel de rifampicina.

Tacrolimus: disminuye el nivel plas-
matico de tacrolimus.

Warfarina: la accion anticoagulante
de la warfarina puede ser reducida.
Terfenadina y astemizol: prolonga-
cién del intervalo QT, arritmias, hipo-
tension.

Teofilina: el efecto de la teofilina
puede ser disminuido.
Corticosteroides: pude incremen-
tarse le nivel plasmatico de corticos-
teroides.

Alcohol: puede causar efecto disulfi-
ran. Abstenerse de ingerir alcohol.
Alimentos

Aumentan la absorcion del ketoco-
nazol desde el TGI.

Alteracion en pruebas de labora-
torio

No reportados.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar preferentemente entre
15 y 30°C asi como en un envase
bien cerrado.

Informacion basica para el pa-
ciente

El ketoconazol puede tomarse jun-
to a las comidas para minimizar las
nauseas y vomitos o con jugo pre-
ferentemente de citricos, evitar las
bebidas alcohdlicas.

Advertencia complementaria
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Paciente aclorhidrico, administrar
con bebidas acidas.
NISTATINA R:C

Suspension/gotas 100 000 Ul/mL
Tableta 500 000 Ul

Indicaciones

Candidiasis orofaringea (tratamiento
y profilaxis).

Espectro: Candida albicans, C. gui-
lliermondi, C. krusei.

Dosis

Adultos: y nifos > 5 afos: Candi-
diasis orofaringea: tableta 200 000 a
400 000 Ul. 4 a 5 v/d o suspension
oral 400 000 a 600 000 Ul cuatro ve-
ces al dia. Durante 14 d.

Nifnos: < 5 anos: 200 000 Ul de sus-
pension oral 4 veces al dia. Neonatos
y prematuros: 100 000 Ul de suspen-
sion oral 4 v/d.

Farmacocinética

Pobre absorcion o casi nula a través
del TGI asi como a través de la piel
intacta y de las membranas muco-
sas. Pobre distribucion. La nistatina
oral es excretada casi completamen-
te sin cambios en las heces.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han reportado
efectos adversos en el feto. (2) Lac-
tancia: no se conoce si se excreta
en la leche materna, sin embargo
no se han detectado problemas en
humanos. (3) Pediatria: no se re-
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comienda la nistatina (tabletas) en
ninos menores de 5 anos; sin embar-
go no se han reportado problemas
con la suspension oral. (4) Geriatria:
no hay informacion que demuestre
problemas. (5) Insuficiencia renal:
no se han reportado problemas (6)
Insuficiencia hepatica: no se han
reportado problemas.

Reacciones adversas

Poco frecuente: intolerancia gastri-
ca (nduseas, vomitos y diarrea).
Raras: reaccion alérgica.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la nistatina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves.

La sobre dosis puede provocar nau-
sea, vomitos y diarrea. El tratamien-
to es innecesario porque la toxicidad
es insignificante.

Interacciones
No se han reportado interacciones.

Almacenamiento y estabilidad

La nistatina tanto en tabletas como
en suspension es inestable al calor,
luz, humedad y aire, por lo que debe
ser almacenada a una temperatura
de 15 a 30 °C y protegida de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Agitar bien si es suspension, ade-
mas se debe retener unos minutos
en la boca. Pacientes con dentadu-
ra postiza total o parcial que tienen
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candidiasis oral sintomética, deben
ponerlo a remojo durante la noche
en suspension de nistatina para eli-
minar las especies de candida de la
dentadura.

Advertencia complementaria

No es indicada en micosis sistémica,
debido que no se absorbe del TGI.

DE USO RESTRINGIDO:

AMFOTERICINA B
Inyectable 50 mg

R:B

Indicaciones

(1) Infecciones fungicas sistémicas,
como Aspergilosis, Blastomicosis,
Coccidioidomicosis, Criptococcosis,
Histoplasmosis pulmonar, Endocar-
ditis fangica, Candidiasis disemi-
nada, Leishmaniasis (2) Infecciones
fangicas del tracto urinario causada
principalmente por Candida spp. (3)
Pacientes neutropénicos incluyendo
pacientes con transplante de médula
6sea con presunta infeccion fungica.
Espectro: Son sensibles Candida
spp., Aspergilios spp., Criptococcus
neoformans, Histoplasma capsula-
tum, Blastomyces dermatitidis, Coc-
cidioides immitis, Paracoccidioides
braziliesis, Mucor, Absidia, Ficopes
spp. Ademds las Algas Prototeca
spp. Y los protozoos Leishmania bra-
ziliensis

Dosis
El tratamiento debe ser por mas de




7 d ininterrumpido para evitar las
posibles recaidas, se recomienda
iniciar con una dosis baja y gradual-
mente incrementar hasta obtener la
dosis deseada.

Adultos: 1 mg/kg/dia - 1,5 mg/kg/
alternando un dia. Dosis maxima 50
mg/d

Endocarditis fungica y septicemia
fungica iniciar con 1mg (base) como
dosis de prueba administrados en
20 a 50 mL de dextrosa 5 % por un
periodo de 10 a 30 min, luego in-
crementar entre 5 a 10 mg mas de
acuerdo a la tolerancia del paciente
y severidad de la infeccién hasta ob-
tener la dosis deseada; Sporotricosis:
0,4 - 0,5 mg/kg/d durante 9 meses;
Aspergilosis: 1,5 - 4g por 11 meses.
Tratamiento de infecciones fungicas,
en pacientes neutropénicos y en pa-
cientes con transplante de médula
o6sea: 0,8 mg/kg/d por 8 d.

Ninos: 0,5 a 1 mg (base) por Kg de
peso corporal al dia administrados
en inyeccion de dextrosa 5 % con
intervalos de 6 h.

Farmacocinética

Buena distribucion en pulmones,
rinones, musculo, glandulas adre-
nales, pero mucho mejor en higado,
bazo asi como en articulaciones y ca-
vidad pleural inflamada, escasa pe-
netracion en el liquido cefalorraqui-
deo, atraviesa la barrera placentaria.
Se une en un 90 % - 95 % a proteinas
plasmaticas. Su metabolismo no esta
bien definido. El t'/~ tiene dos fases:
En la fase inicial la vida media en
neonato varia entre 8,8 a 62,5 horas,
en ninos varia de 5,5 a 40,3 horas,
en adultos es aproximadamente 24

<D

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

horas. En la fase terminal la vida
media es aproximadamente 15 dias
después de la dltima dosis. Se elimi-
na principalmente por via renal pero
muy lentamente y cerca del 2 al 5 %
se elimina sin cambios.

Precauciones

(1) Embarazo: la Amfotericina B
atraviesa la barrera placentaria. No
se han realizado estudios adecuados
ni reportado efectos adversos feta-
les. (2) Lactancia: no se conoce si se
excreta por la leche materna, sin em-
bargo no se han detectado proble-
mas en humanos. (3) Pediatria: no
se han realizado estudios sin embar-
go infecciones sistémicas fungicas
han sido tratados satisfactoriamen-
te en ninos y no se han detectado
problemas. (4) Geriatria: no se han
realizado estudios que demuestren
problemas. (5) Insuficiencia renal:
debido a que su eliminacion es muy
lenta puede exacerbar una nefrotoxi-
cidad. (6) Insuficiencia hepatica:
no se han detectado problemas.

Reacciones adversas

Frecuentes: anemia, hipocalemia,
tromboflebitis, dolor o calambres
musculares, hipotension  arritmia
cardiaca, nauseas, vomitos, fiebre y
escalofrios.

Poco frecuente: leucopenia, trom-
bocitopenia, rash cutaneo, hormi-
gueo, entumecimiento, dolor y debi-
lidad de manos o pies.

Contraindicaciones

En hipersensibilidad a la Amfoterici-
na B.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Monitorizacién y medidas generales
teniendo en cuenta que la amfoteri-
cina B no es hemodializable.

Interacciones

Medicamentos

Aminoglucésidos, Cisplatino, Pen-
tamidina y otros medicamentos
nefrotoxicos: incrementan el efecto
nefrotéxico. Evitar el uso simultaneo.
Clotrimazol, Fluconazol, Itracona-
zol, Ketoconazol, Imiconazol: pue-
den antagonizar la Amfotericina B.
Corticosteroides, Corticotropinas:
produce desbalance electrolitico. Re-
quiere monitorizacién cuidadosa del
nivel electrolitico en suero y funcion
cardiaca.

Digoxina: incrementa el riesgo de
toxicidad por digitalicos.

Flucitosina y otros antibidticos.
Relajantes musculares, inhibido-
res de la anhidrasa carboénica: La
Amfotericina B puede incrementar
el efecto de los relajantes musculares
debido a que induce hipocalemia. Te-
ner precaucion si se usan juntos.
Zidovudina: incrementa miotoxici-
dad y nefrotoxicidad.
Medicamentos causantes de dis-
crasias sanguineas, o depresores
de la médula ésea: incrementan el
riesgo de anemia u otros efectos he-
matoldgicos

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se han reportado

Almacenamiento y estabilidad
Evitar la luz solar. Luego de la recons-
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titucion con el diluyente el farmaco
mantiene su potencia por 24 horas a
temperatura ambiente (25 °C) y por
una semana si es refrigerado; sin em-
bargo se recomienda su uso dentro
de las 48 horas.

Informacion basica para el pa-
ciente

Los efectos depresores de la médula
6sea, causados por la amfotericina B
sistémica, pueden aumentar la inci-
dencia de infecciones microbianas o
causar retraso en la cicatrizacion y
hemorragia gingival.

Advertencia complementaria

Es insoluble en agua y puede ser in-
compatible con cloruro de sodio o
agentes bacteriostaticos.

FLUCONAZOL R:C
Tableta 150 mg

Inyectable 2mg/mL x 100 mL
Suspension 50 mg/ 5 mL

Indicaciones

(1) Candidiasis orofaringea y esofa-
gica. (2) Candidiasis sistémica. (3)
meningitis cryptococcal. (4) profi-
laxis en pacientes sometidos a trans-
plante de médula désea y en pacien-
tes inmunodeprimidos.

Espectro: Candida albicans, C. neo-
formans, C. dubliniensis, C. glabrata,
C. tropicalis, C. parapsilosis, H. cap-
sulatum, Blastomyces dermatitidis,
Paracoccidioides bresiliensis, asper-
gilios spp,




Dosis

Adultos: candidiasis orofaringea y
esoféagica: 200 mg VO o IV el primer
dia, luego 100 mg VO o IV al dia por
lo menos durante 4 sem y continuar
por lo menos 2 sem mas después de
la desaparicion de los sintomas. Can-
didiasis sistémica: 400 mg VO o IV
por 4 sem. Meningitis cryptococcal:
400 mg VO o IV el primer dia luego
200 mg diarios, continuar el trata-
miento durante 10 a 12 sem después
de que los exdmenes sean negativos.
Profilaxis en pacientes sometidos a
transplante de médula ésea: 400 mg
VO o VI d antes de la operaciény 7 d
después de la operacion.

Ninos: candidiasis sistémica: 6 a 12
mg/kg/d, duracién 4 sem y 2 sem
después que los examenes de labo-
ratorio sean negativos. Candidiasis
orofaringea: 6 mg el primer DIA lue-
go 3 mg/kg/d durante 2 semy 2 sem
después que los examenes de labo-
ratorio sean negativos. Candidiasis
esofagica: 6 mg el primer DIA luego
3 a 12 mg/kg/d durante 3 semy 2
sem después que los examenes de
laboratorio sean negativos. Meningi-
tis cryptococcal: 12 mg el primer DIA
luego 6 a 12 mg/kg/DIA continuar
el tratamiento durante 10 a 12 sem
después de que los exdmenes sean
negativos.

Farmacocinética

La absorcion es rapida y casi comple-
ta desde el TGI (>90 %). Tiene am-
pliay buena distribucion en saliva, Ii-
quido cefalorraquideo, fluido perito-
neal, ojos, piel, uhas y orina. Unién a
proteinas plasmaticas de 11 a 12 %.
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t'4 . de 25 a 30 horas. Metabolismo
parcial pues mas del 80 % de la dosis
administrada se elimina sin cambios
en la orina.

Precauciones

(1) Embarazo: no hay estudios ade-
cuados sobre su uso en gestantes;
sin embargo no se recomienda su
uso. (2) Lactancia: es distribuida
en la leche materna alcanzando una
concentracion similar que en el plas-
ma. Por lo que no se recomienda su
uso durante esta etapa. (3) Pedia-
tria: la eficacia y seguridad en nifios
menores de 6 meses no ha sido de-
mostrada; sin embargo los reportes
de efectos adversos en nifos han
sido semejantes a los del adulto. (4)
Geriatria: no hay informacién que
demuestre problemas; sin embargo
tener en cuenta la actividad renal.
(5) Insuficiencia renal: se reco-
mienda ajustar la dosis de acuerdo
a la depuracién de creatinina (si
>50 mL/min. 100 % de la dosis; 21
a 49 mL/min 50 % de la dosis) (6)
Insuficiencia hepética: usar con
precaucion, posible riesgo de hepa-
totoxicidad.

Reacciones adversas

Frecuentes: intolerancia TGI.

Poco frecuente: nauseas, vomitos,
diarrea, dolor abdominal, cefalea, in-
cremento de la actividad enzimatica
Raras: hepatotoxicidad, dermatitis
exfoliativa, anafilaxia, sindrome de
Stevens-Johnson, alopecia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al fluconazol.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los sintomas incluyen disminucion
de la salivacion, respiracion y moti-
lidad, incontinencia urinaria y ciano-
sis. El tratamiento incluye hemodia-
lisis y medidas de apoyo (3 horas de
hemodiélisis se remueve 50 % de la
concentracion).

Interacciones

Medicamentos

Cimetidina: puede reducir el nivel
plasmatico de fluconazol.

Cisaprida: se incrementa la concen-
tracion plasmatica de cisaprida, pue-
de producir serios efectos cardiacos.
Significancia 1.

Ciclosporina: se incrementa la con-
centracion de ciclosporina: riesgo de
toxicidad. Significancia 2.
Hidroclorotiazida: puede incre-
mentar la concentracion de fluco-
nazol.

Fenitoina: puede incrementarse
el nivel sérico de fenitoina, produ-
ciendo un incremento en los efectos
téxicos de las hidantoinas. Signifi-
cancia 2.

Rifampicina, isoniazida, sulfonilu-
reas, fenitoina y acido valproico:
eleva el nivel de transaminasas he-
paticas.

Sulfonilureas, tolbutamina, glibu-
rida: Pude elevarse el efecto hipogli-
semiante.

Tracolimus: la concentracion de ta-
crolimus puede ser incrementada.
Teofilina: puede incrementarse la
concentracion de teofilina.
Warfarina: puede ser incrementado el
efecto anticoagulante de la warfarina.
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Alimentos

Cafeina: puede incrementarse la
concentracion plasmatica de cafeina.
Alteraciones en prueba de labo-
ratorio

No reportados.

Almacenamiento y estabilidad

Fluconazol en la forma de suspen-
sion oral debe ser almacenada en-
tre 5 °C'y 30 °C en un envase bien
cerrado. Luego de la reconstitucion
la suspension mantiene su potencia
hasta por 14 dias. La forma de table-
ta e inyeccion debe ser almacenada
entre 15 °Cy 30 °C en un envase
bien cerrado.

Informacion basica para el pa-
ciente

Puede tomarse junto a los alimentos,
cumplir con el tratamiento.

Advertencia complementaria

La mezcla intravenosa de flucona-
zol y otro medicamento no es reco-
mendada.

6.4. Antiprotozoarios

6.4.1. Medicamentos contra
la amebiasis, giardiasis
y trichomoniasis




METRONIDAZOL

Suspension 250 mg/5 mL
Tableta 250 mg y 500 mg
Ovulo 500 mg

(ver seccion 6.2.2 No betalactami-
cos — Miscelanea)

DILOXANIDA
R: No se reporta

Tableta 500 mg

Indicaciones

(1) Amebiasis intestinal
Espectro: activa contra Entamoeba
hystolitica.

Dosis

Adultos: VO 500 mg 3 v/d por 10 d.
Ninos: VO 20 mg/Kg/d dividido en 3
dosis por 10 d. Dosis maxima: 1,5 g/d.

Farmacocinética

El furoato de diloxanida se hidroli-
za antes de ser absorbido en el TGI
por bacterias y esterasas intestinales.
La diloxanida resultante se absorbe
rapidamente y se excreta mayorita-
riamente por la orina en forma de
glucorénido, menos de un 10 % de
la dosis se excreta por las heces, t,
de 6 h.

Precauciones

(1) Embarazo: seguridad no esta-
blecida, su uso no es recomendado
en el primer trimestre del embarazo.
(2) Lactancia: no se conoce si se ex-
creta en la leche materna, su uso no
es recomendado. (3) Pediatria: no
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hay estudios que demuestren pro-
blemas. (4) Geriatria: no hay estu-
dios que demuestren problemas. (5)
Insuficiencia renal y hepética: los
riesgos no han sido determinados.

Reacciones adversas

Frecuentes: flatulencia.

Poco frecuente: néauseas, vomitos,
diarrea, constipacion, dolor abdo-
minal, anorexia, boca seca, cefalea,
prurito, urticaria y rash.

Raras: diplopia, vértigo, desorien-
tacion.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad de diloxanida.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Tratamiento sin-
tomatico y de soporte.

Interacciones

No reportados.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No reportados.

Almacenamiento y estabilidad

Evitar la exposicion a la luz, calor o
humedad, pueden deteriorar al far-
maco.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar después de los alimentos para
disminuir los posibles trastornos
gastricos. Evitar perder una dosis y
cumplir con todo el tratamiento. Si
es necesario repetir el tratamiento.
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Advertencia complementaria

Diloxanida no es eficaz contra
amebiasis hepética u otras enfer-
medades extraintestinales, pero se
usa asociada con otros farmacos
(metronidazol, cloroquina) para
erradicar la infeccion intestinal co-
existente.

DE USO RESTRINGIDO:

METRONIDAZOL

Inyectable 500 mg/100 mL

(ver seccion 6.2.2 No betalactami-
cos — Miscelanea)

6.4.2. Antileishmaniasicos

DE USO RESTRINGIDO:

ANTIMONIATO DE
MEGLUMINA
R: No se reporta

Inyectable (equiv. 80-100 mg anti-
monio base)

Indicaciones

(1) Leishmaniasis visceral, cutanea y
mucocutanea.

Espectro: Leishmaniasis donovani,
L. tropica, L. major, L. braziliensis, L
aethiopica, L. mexicana

Dosis
100 mg de antimoniato de meglu-
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mina es equivalente a 28 mg de an-
timonio o ¢/mL antimoniato de me-
glumina para inyeccion equivale a 85
mg de antimonio pentavalente.
Adultos: leishmaniasis cutanea andi-
na o uta: 20 mg/Kg/d (de antimonio
base) IM o IV por 10 d. Dosis maxima
1,250 mg/d.

Leishmaniasis mucocutanea, espun-
dia o selvatica: 20 mg/Kg/d (de anti-
monio base) IM o IV por 20 d.
Lishmaniasis visceral: 20 mg/Kg/d (de
antimonio base) IM o IV por 30 d.
En las formas nodulares de leish-
maniasis andina, formas ulcerativas
Unicas o multiples (no mas de cuatro
lesiones), sin evidencia de celulitis o
linfangitis y con tamafo menos a 5
cm cada una, puede realizarse un
tratamiento local, administrando en
la base de la lesion de 1 a 3 mL del
farmaco, pudiendo repetirse si es ne-
cesario 1 a 2 veces en intervalos de
la2d.

Ninos: similar al del adulto.

Farmacocinética

Absorcién rapida después de una
inyeccion IM, con niveles de con-
centracién méxima alcanzados a las
2 horas después de administrar el
medicamento. Buena distribucion
en pelo y piel pero pobre en otros
tejidos. Se metaboliza a antimonio
trivalente a nivel hepatico. Se excreta
mas del 90 % por via renal. Presenta
eliminacion biféasica: en la fase rapi-
daelt,, es 2 horas; mientras que en
la fase lenta el t, , es 76 horas

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado




estudios. (2) Lactancia: no se cono-
ce si se excreta en la leche materna ni
se han reportado problemas. (3) Pe-
diatria: no se han reportado proble-
mas; sin embargo no se recomienda
en infantes menores de 18 meses de
edad. (4) Geriatria: tener en cuen-
ta la actividad renal. (5) Insuficien-
cia renal: se sugiere ajustar dosis.
(6) Insuficiencia hepatica: puede
exacerbar la insuficiencia hepética.
(7) Enfermedad cardiaca: puede
exacerbar la enfermedad. (8) tuber-
culosis: usar con precaucion (9) En-
fermedad cardiaca (especialmente
defectos de la conduccion): puede
causar arritmias. (10) Pancreatitis:
exacerbacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: leucopenia, incremento
de las transaminasas séricas, cefalea,
malestar general, nduseas, vomitos,
anorexia, mialgia, letargio, dolor en
el sitio de inyeccion, bradicardia, hi-
potension, tos.

Poco frecuentes o raras: reaccion
anafilactoide, agranulocitosis, sep-
ticemia, hepatotoxicidad, disnea,
arritmias, prolongacion del intervalo
QT, neuritis periférica, insuficiencia
renal y proteinurea, pancreatitis

Contraindicaciones

Enfermedad cardiaca, hipersensibili-
dad al antimoniato de meglumina o
estibogluconato sédico.

Tratamiento de sobredosis

Medidas generales. Reducir dosis o
suspender el tratamiento.
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Interacciones

Medicamentos

Farmacos que prolongan el inter-
valo QT como procainamida, qui-
nidina, amiodarona y los antide-
presivos triciclitos: incrementan el
riesgo de arritmias.

Alcohol: incrementa el riesgo de he-
patoxicidad.

Alimentos

No se han reportado.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Elevacion transitoria de los niveles
séricos de transaminasas, lipasa y
amilasa. También puede estar au-
mentada la urea y creatinina.

Almacenamiento y estabilidad

Condiciones normales. Puede perder
su estabilidad y deteriorarse con el
tiempo.

Informacion basica para el pa-
ciente

Buena alimentacion. Se recomienda
tener una dieta rica en proteinas.

Advertencia complementaria

El antimoniato de meglumina es
convertido a antimonio trivalente, el
cual puede contribuir a la toxicidad
del medicamento. Las inyecciones IV
deben administrarse con gran lenti-
tud (5 min como minimo) y preferen-
temente con aguja fina para evitar
tromboflebitis.
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ESTIBOGLUCONATO
SODICO R: No se reporta
Inyectable

(equiv. 80-100 mg antimonio
base)

Indicaciones

(1) Leishmaniasis visceral, cutanea y
mucocutanea.

Espectro: Leishmaniasis donovani,
L. tropica, L. major, L. braziliensis, L.
mexicana

Dosis

Las dosis son expresadas en miligra-
mos de antimonio pentavalente. El
estibogluconato de sodio es disponi-
ble como una solucién que contiene
el equivalente de 100 mg de antimo-
nio pentavalente por mililitro.
Adultos:  leishmaniasis  cuténea
americana (causada por L. brazilien-
sis y L. mexicana) leishmaniasis visce-
ral: IM o IV 20 mg de antimonio/kg/d
(maximo 850 mg) 1 v/d durante 20 a
28 d y hasta 60 para la visceral.
Leishmaniasis causada por L. tropica
y L. major: IM o IV 20 mg/kg 2 v/d (c¢/
12 h) o prolongar la terapia con la
dosis de 20 mg/kg/d hasta 60 d.
Ninos: similar al del adulto.

Farmacocinética

Absorcion rapida después de una
inyeccion IM, con niveles de Cmax
alcanzados a las 2 horas después
de administrar el medicamento. Se
metaboliza a antimonio trivalente a
nivel hepatico (<10 %). El 96 % se
excreta por via renal. Tiene una eli-
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minacién by exponencial a través de
los rifiones. Su t,, es 2 horas en la
primera fase y de la fase lenta ter-
minal es de unas 766 horas. Tras la
administracion IV, el t, , es aproxima-
damente 1,7 horas en la primera fase
y 33 horas en la lenta terminal. En la
administracion diaria se produce acu-
mulacién y la concentracion maxima
en tejidos puede no alcanzarse hasta
transcurrido 7 dias o més.

Precauciones

(1) Embarazo: hasta la fecha no se
han reportado problemas teratogéni-
cos; sin embargo atraviesa la placen-
ta y se han reportado un incremento
en las incidencias de aborto, parto
prematuro, enfermedades gineco-
l6gicas y retraso en el desarrollo del
nino (2) Lactancia: se excreta en la
leche materna, pero su seguridad no
esta establecida. (3) Pediatria: no se
han reportado problemas; sin em-
bargo no se recomienda en infantes
menores de 18 meses de edad. (4)
Geriatria: tener en cuenta la activi-
dad renal. (5) Insuficiencia renal: se
sugiere ajustar dosis y evitar el uso
prolongado. (6) Insuficiencia hepa-
tica: puede exacerbar la insuficiencia
hepética. (7) Enfermedad cardiaca:
puede exacerbar la enfermedad. Evi-
tar su uso prolongado. (8) tubercu-
losis: usar con precaucion

Reacciones adversas

Frecuentes: dolor muscular, rigidez
articular, artralgia, fatiga, nauseas,
vomitos, anorexia, pancreatitis,
tromboflebitis en la zona de inyec-
cion.




Poco frecuente: debilidad, cdlico,
dafno hepatico, bradicardia, leucope-
nia, trombocitopenia.

Raras: diarrea, rash, prurito, anemia
hemolitica, daio cardiaco (prolonga-
cion e inversion del intervalo QT), ne-
frotoxicidad, shock, muerte subita.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al estibogluconato
sodico.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Reducir dosis o
suspender el tratamiento.

Interacciones

Medicamentos

Farmacos que prolongan el inter-
valo QT como procainamida, qui-
nidina, amiodarona y los antide-
presivos triciclitos: incrementan el
riesgo de arritmias.

Alcohol: incrementa el riesgo de he-
patotoxicidad.

Alimentos

No se han reportado.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Elevacion transitoria de los niveles
séricos de transaminasas, lipasas,
urea y lipasas

Almacenamiento y estabilidad

Debe ser almacenado en un envase
bien cerrado y protegido de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Buena alimentacién. Se recomienda
tener una dieta rica en proteinas.
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Advertencia complementaria

Investigadores han notado que el
medicamento induce depresiéon de
las células inmunitarias, el cual con-
tribuye a la proliferacion de otras en-
fermedades como el herpes zoster.
Las inyecciones IV deben adminis-
trarse con gran lentitud.

PENTAMIDINA
ISETIONATO

Inyectable 200 mg

R:C

Indicaciones

(1) Neumonia causada por Pneumo-
cistis carinii (tratamiento y profilaxis).
(2) tratamiento (alternativo) de leish-
maniasis y tripanosomiasis.
Espectro:  Pneumocistis  carinii,
Trypanosoma cruzi, T. brucei gam-
biense, Leishmania donovani, L. ae-
thiopica. L. tropica, L. braziliensis, L.
megicana, L. peruviana

Dosis

Adultos: Neumonia causada por
Pneumocistis carinii: IV 3 a 4 mg/kg
1v/d durante 14 a 21 d.
Tratamiento (alternativo) de leishma-
niasis: IM 2 a 4 mg/kg de peso una
ves al dia o cada otro dia hasta un
total de 15 dosis o IV 4 mg/kg 3 v/
sem durante 5 a 25 sem.
Tratamiento (alternativo) de tripano-
somiasis: IM 4 mg/kg 1 v/d durante
10d, 01V 3a4dmg/kg 1v/do cada
otro dia hasta un total de 7 a 10
dosis.

Ninos: ninos mayores de 4 meses de
edad igual a la dosis de adultos.
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Farmacocinética

Absorcion es buena después de una
administracion IM, Penetra pobre-
mente en el SNC, No se conoce que
porcentaje se une a proteinas plas-
maticas. Se desconoce su metabo-
lismo. Su t,, es de 54 min para IM
y 18 min para IV en la fase inicial y
de 9,4y 6,4 min respectivamente en
la fase terminal, respectivamente. Se
excreta mayormente (33 % a 66 %)
sin cambios en la orina.

Precauciones

(1)Embarazo: no se han hecho es-
tudios adecuados en humanos; sin
embargo se ha demostrado que
atraviesa la barrera placentaria en co-
nejos asi como ser moderadamente
embriotoxico usando dosis elevadas
y en forma crénica. (2) lactancia:
no se conoce si se excreta en la leche
materna; sin embargo debido al ries-
go potencial del recién nacido, no
se recomienda la lactancia materna
durante la terapia con pentamidina
isetionato. (3) Pediatria: no se han
descrito problemas en nifos hasta
la fecha. (4) Geriatria: no se han
hecho estudios ni se han descrito
problemas hasta la fecha. (5) Insufi-
ciencia renal: puede exacerbar una
insuficiencia renal. (6) Insuficiencia
hepatica: puede exacerbar una he-
patoxicidad; pues puede causar un
incremento de las transaminasas,
bilirrubina y fosfatasa alcalina. (7)
Enfermedades cardiacas: puede
causar arritmia, taquicardia, torsa-
des de pointes u otros desordenes
cardiacos. (8) Pacientes con qui-
mioterapia o radioterapia previa:
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(9) Diabetes millitus, deshidrata-
cion, depresién de la médula ésea,
desordenes de la coagulacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: hipotension, hipoglu-
cemia seguida de diabetes mellitus,
vomitos, leucopenia, neutropenia
o trombocitopenia, nefrotoxicidad,
dolor en el sitio de inyeccion, nau-
seas, vomitos, perdida del apetito,
diarrea, cefalea

Poco frecuente: shock, hipocalce-
mia, hepatotoxicidad, cardiotoxici-
dad, delirio, rash.

Raras: reaccion de Herxheimer, ana-
filaxia, pancreatitis, hiperkalemia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a pentamidina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Aminoglucésidos, amfotericina B,
capreomicina, cisplatino, metro-
texate, polimixina, vancomicina:
pueden incrementar el efecto nefro-
toxico.

Antihistaminicos (astemizol terfe-
nadina): incrementan el riesgo de
producir arritmias, incremento del
intervalo QT y torsades de pointes.
Alimentos

No reportado.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Aumenta la concentracién de tran-
saminsas, bilirrubinas y fosfatasa




alcalina, urea, creatinina y potasio.
Disminuye los niveles de calcio y
magnesio.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a una temperatura de 15 a
30 °C. y protegido de la luz. Después
de la reconstitucion con inyeccion de
dextrosa 5 %, la pentamidina solu-
cion mantiene su potencia por mas
de 24 horas.

Informacion basica para el pa-
ciente

Puede ocurrir neumonia aun a pesar
de estar usando pentamidina. Infor-
mar al medico si ocurre fiebre, respi-
racion rapida y tos

Advertencia complementaria

La administraciéon IV debe ser lenta-
mente por un periodo de por lo me-
nos 60 min.

AMFOTERICINA B

Inyectable 50 mg
(ver seccion 6.3 Antimicaticos)

6.4.3. Antimalaricos

DOXICICLINA

Tableta 100 mg

(ver seccion 6.2.2 No betalactami-
cos - Tetraciclinas)
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DE USO RESTRINGIDO:

CLOROQUINA BASE
Tableta 150 mg

R:C

Indicaciones

(1) Supresion o quimioprofilaxis de
malaria. (2) Tratamiento de malaria
no complicada (por Plasmodium vi-
vax). (3) Amebiasis extraintestinal.
(4) Artritis reumatoidea. (5) Lupus
eritematoso.

Espectro: la cloroquina es un agente
esquizonticida sanguineo y son sen-
sibles la forma eritrocitica asexual de
la mayor cantidad de cepas de Plas-
modium malariae, P vivax, R ovale y
P falciparum también es sensible la
forma gametocitica de P malariae y P
vivax pero no contra los gametocitos
de P falciparum ademas la forma tro-
fozoitica de Entamoeba histolitica.

Dosis

Adultos: supresion o quimioprofi-
laxis de malaria: VO 500 mg (300 mg
base) el mismo dia una vez por se-
mana, empezar 2 sem antes de viajar
a la zona endémica y continuar por 8
sem después de abandonar la zona.
Tratamiento de malaria no complica-
da (asociada a primaquina): VO 10
mg/kg/d (méaximo 4 tab) los dos pri-
meros dias luego 5mg/kg/dia (méaxi-
mo 2 tab) el 3° dia mas 0,5mg/kg/d
de Primaquina durante 7 d.
Amebiasis extraintestinal: VO 1 g
(600 mg base) diario por 2 d luego
500 mg (300 mg base) diario por 2
a 3 sem.
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Artritis reumatoidea: VO 250 mg
(150 mg base) diario.

Lupus eritematoso: VO 250 mg (150
mg base) diario.

Nifos: supresion o quimioprofilaxis
de malaria: VO 5 mg (base)/kg el mis-
mo dia una vez por semana (no exce-
der la dosis del adulto) empezar 2 sem
antes de exponerse y continuar por 8
sem despues de abandonar la zona.
Tratamiento de malaria no complica-
da: VO 10 mg de base/kg/d los dos
primeros dias luego 5 mg de base/
kg/d el 3° dia, mas 0,5 mg de base/
kg/d de Primaquina durante 7 d.

Farmacocinética

Absorcion rapida y casi completa
desde el TGI (aprox. 89 %). Se dis-
tribuye extensamente en los tejidos
como ojos, corazon, rifiones, higado
y pulmones cuyas concentraciones
son por lo menos 200 a 700 veces
mas altas que en el plasma, también
se distribuye en el cerebro y médula
espinal. Aproximadamente el 30 %
de la dosis administrada se metabo-
liza a nivel hepatico hasta monoetil-
cloroquina y bidesetilcloroquina. Su
t,, es 3 a5 horas. Cerca del 70 % de
la dosis administrada se excreta sin
cambios en la orina, la acidificacion
de la orina incrementa la eliminacién
del farmaco pero pequefias cantida-
des de farmaco pueden estar presen-
tes en la orina hasta meses después
de terminado el tratamiento.

Precauciones

(1) Embarazo: no se ha establecido
su seguridad; sin embargo atraviesa
la barrera placentaria y se acumula
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selectivamente en la melanina de
los ojos del feto y es retenido en el
tejido ocular hasta por 5 meses des-
pués de suspendido el tratamiento.
(2) Lactancia: se distribuye en la
leche materna, usar con precaucion
(3) Pediatria: los nifos son especial-
mente sensibles a los derivados de la
4-aminoquinolina. (4) Geriatria: no
se han descrito problemas hasta la
fecha. (5) Insuficiencia renal: usar
con precaucion. (6) Insuficiencia
hepatica: usar con precaucion debi-
do a que el farmaco puede concen-
trarse en el higado. (7) Deficiencia
de G6PD: puede ocurrir hemolisis.
(8) Soriasis, disturbios visuales,
miastenia gravis, polineuritis, con-
vulsiones, trastornos gastrointes-
tinales graves: exacerbacion.

Reacciones adversas

Poco Frecuente: prurito, irritacion
gastrointestinal, cefalea, confusion,
despigmentacion del pelo, erupcion
cutanea, perdida de peso, alopecia
parcial, exacerbacién de psoriasis,
eczema y otras dermatosis exfoliati-
vas, mialgias, fotofobia

Raras: dano retinal irreversible, fo-
tosensibilidad, decoloracion de ufas
y membrana mucosa, discrasias san-
guinea, neuropatia y miopatia peri-
férica, trastornos mentales, toxicidad
cardiaca, hematemesis, hipopotase-
mia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la cloroquina

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves




Los sintomas incluyen dolor de ca-
beza, somnolencia, cambio visual,
colapso cardiovascular, convulsiones
seguido de paro cardiorrespiratorio.
El tratamiento es sintomético, vaciar
el estomago por emesis o lavado,
pero generalmente debe ser prece-
dido por medidas para corregir los
disturbios cardiovasculares si es que
presenta, asi como medidas respira-
torias. La didlisis peritoneal puede
ser util, asi como forzar la diuresis y
la acidificacion de la orina.

Interacciones

Medicamentos

Antiepilépticos: puede antagonizar
actividad antiepiléptica de carbama-
zepina y acido valproico.
Cimetidina: los efectos farmacold-
gicos de la cloroquina pueden ser
incrementados.

Caolin, magnesio y aluminio: pue-
den disminuir la absorcion y el efecto
terapéutico de la cloroquina
Digoxina: incrementa las concentra-
ciones plasmaticas de digoxina.
Mefloquina: aumenta el riesgo de
convulsiones.

Penicilamina: puede incrementar los
efectos farmacoldgicos y toxicoldgi-
cos de la penicilamina.

Vacuna diploide humana contra la
rabia: disminuye la respuesta de los
anticuerpos.

Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

En el electrocardiograma: Puede
causar inversion o depresion de la
onda T o prolongacion del complejo
QRS.
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Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a la temperatura de 15 a
30 °C en un envase bien cerrado.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento con comidas
o leche para minimizar los disturbios
gastrointestinales.

Advertencia complementaria

La exposicion al sol puede exacerbar
la dermatosis inducida por el medi-
camento. Evitar la exposicion excesi-
va al sol.

MEFLOQUINA
(como clothidrato)

Tableta 250 mg

R:C

Indicaciones

(1) Supresion o quimioprofilaxis de
malaria (por P falciparum resistente
a la sulfadoxina/pirimetamina). (2)
Tratamiento de malaria (por P falci-
parum resistente a la sulfadoxina/pi-
rimetamina).

Espectro: la mefloquina es un agen-
te equizonticida sanguineo y son
sensibles la forma eritrocitica asexual
de la mayor cantidad de cepas de
Plasmodium malariae, P vivax, P ova-
le y P falciparum incluyendo cepas
cloroquina-resistente y pirimetami-
na-sulfadoxina-resistente de P falci-
parum.

Dosis
Adultos: Supresién o quimioprofi-
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laxis de malaria: VO 250 mg (1 ta-
bleta) el mismo dia 1 v/sem, empezar
1 semana antes de viajar a la zona
endémica y continuar por 4 semanas
después de abandonar la zona.
Tratamiento de malaria (por P falci-
parum resistente a la sulfadoxina/pi-
rimetamina) asociada al artesunato
o artemetero: VO 12,5 mg/kg/d du-
rante el 2° y 3° dia de tratamiento
con artesunato (4 mg/kg/d por 3 d)
Ninos: Supresion o quimioprofilaxis
de malaria: VO

15 -19 kg de peso: s tableta

20 - 30 kg de peso: ' tableta

31 - 45 kg de peso: ¥ tableta

> 45 kg de peso: 1 tableta
Tratamiento de malaria (por P falci-
parum resistente a la sulfadoxina/pi-
rimetamina) asociada al artesunato
o artemetero: VO 12,5 mg/kg/d du-
rante el 2° y 3° dia de tratamiento
con artesunato (4 mg/kg/d por 3 d)

Farmacocinética

Absorcion es lenta desde el TGI. Es
medianamente distribuida en los
tejidos y fluidos corporales, como
eritrocitos, SNC, leche materna, san-
gre, orina y tiene un V, de 20 L/kg.
Se une aproximadamente en un 98
% a proteinas plasmaticas. Presenta
metabolismo hepatico. Su't, , es 21 a
22 dias. La mefloquina y sus metabo-
litos se excreta en las heces, aproxi-
madamente entre 2 y 9 % se excreta
sin cambios en la orina.

Precauciones

(1) Embarazo: estudios han demos-
trado efectos teratogénicos en ratas
y conejos. No se recomienda el uso
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de mefloquina y artesunato o arte-
metero durante el 1° trimestre de
embarazo. (2) Lactancia: se distri-
buye en la leche materna, usar con
precaucion, no se recomienda en ni-
fios menores de 1 ano. (3) Pediatria:
los nifos menores de 6 anos son
mas sensibles a los efectos adversos
(vomitos). (4) Geriatria: no se han
descrito problemas hasta la fecha.
(5) Insuficiencia renal: usar con
precaucion. (6) Insuficiencia hepa-
tica: usar con precaucion debido a
que el farmaco se metaboliza en el
higado. (7) Cardiopatia, disturbios
visuales, trastornos psiquiatricos,
convulsivos: exacerbacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: trastornos gastrointes-
tinales, vértigo, mareos, nauseas,
pesadillas, disturbios visuales, dolor
de cabeza, insomnio, somnolencia
Poco Frecuente: confusion, exan-
tema, prurito, urticaria, caida de
cabello, debilidad muscular, mialgia,
alteraciones cardiovasculares.
Raras: psicosis, neuropatia sensitiva
y motora, convulsiones, coma, pares-
tesias, trombocitopenia, leucopenia,
sindrome Stevens Johnson

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la mefloquina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los sintomas pueden incluir: vérti-
go, alucinaciones, hipotension, ta-
quicardia, nauseas y convulsiones.
Tratamiento sintomatico e inducir la
emesis o lavado gastrico. No se co-




noce un antidoto para la sobredosis
por mefloquina.

Interacciones

Medicamentos

Cloroquina: incrementa riesgo de
convulsiones.

Metoclopramida: puede elevarse la
concentracion sérica de mefloquina.
Acido valproico: pueden disminuir
el efecto del acido valproico.
Halofantrina: puede ser potencial-
mente fatal al prolongar el intervalo
QT.

B-bloqueadores, bloqueadores de
los canales de calcio, antihistami-
nicos, antidepresivos triciclitos,
quinidina o quinina: pueden pro-
longar el intervalo QT

Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

En electrocardiograma: Puede causar
prolongacion del intervalo QT.

Almacenamiento y estabilidad

Mefloquina es fotolabil. Almacenar a
la temperatura de 15 a 30 °C en un
envase cerrado.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento junto con co-
midas y con por lo menos 8 onzas
de agua. Alternativa para los nifos e
individuos que tienen dificultad para
ingerir la tableta, pueden triturarla y
mezclarla con las comidas.

Advertencia complementaria
La mefloquina no es activa contra
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gametocitos maduros o contra es-
tados intrahepaticos de desarrollo
plasmodial. Durante el 1° trimestre
del embarazo y en niflos menores de
1 afo se utilizara el esquema de qui-
nina-clindamicina para el tratamien-
to de malaria resistente a sulfadoxi-
na-pirimetamina.

PIRIMETAMINA +
SULFADOXINA

Tableta 25/500 mg

R:C

Indicaciones

(1) Supresion o quimioprofilaxis de
malaria causadas por R falciparum
resistente a la cloroquina. (2) Tra-
tamiento de malaria no complicada
causadas por P falciparum resistente
a la cloroquina.

Espectro: pirimetamina y sulfa-
doxina son agentes esquizonticida
sanguineos y son sensibles la forma
eritrocitica asexual de Plasmodium
falciparum.

Dosis

Adultos: supresion o quimioprofi-
laxis de malaria: VO 1 tableta (25 mg
de pirimetamina y 500 mg de sulfa-
doxina) 1 v/sem durante la perma-
nencia en la zona endémicay 4 a 6
sem después de abandonar la zona o
2 tabletas una vez cada 2 semanas.
Tratamiento de malaria (por P fal-
ciparum resistente a la cloroquina)
en combinaciéon con Artesunato o
Artemetero: VO 1,25/25 mg/kg/d de
pirimetamina/sulfadoxina durante el
1° dia de tratamiento con artesunato
(5 mg/kg/d por 3 d)
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Ninos: supresién o quimioprofilaxis
de malaria: VO

< 4 anos: "4 tableta una vez por
semana o ' tableta una vez cada 2
sem

4-8 afos: ' tableta una vez por
semana o 1 tableta una vez cada 2
sem

9-14 anos: ¥ tableta una vez por se-
mana o 1 4 tableta una vez cada 2
sem. El tratamiento debe iniciarse 1
0 2 d antes de exponerse.
Tratamiento de malaria (por P fal-
ciparum resistente a la cloroquina)
en combinaciéon con Artesunato o
Artemetero: VO 1,25/25 mg/kg/d de
pirimetamina/sulfadoxina durante el
1° dia de tratamiento con artesunato
(4 mg/kg/d por 3 d)

Farmacocinética

Buena absorcion desde el TGIl. Se
distribuyen ampliamente en los te-
jidos corporales. La pirimetamina y
sulfadoxina se distribuyen en la le-
che materna. La Pirimetamina cruza
la placenta, BHE, metaboliza a nivel
hepatico, tiene t,, de 80 a 95 horas
y aproximadamente entre 20 y 30 %
se excreta sin cambios en la orina. La
Sulfadoxina tiene t,, de 5 a 8 dias

Precauciones

(1) Embarazo: no se ha establecido
su seguridad; sin embargo estudios
han demostrado efecto teratogénico
en ratas y hamster. (2) Lactancia: no
se ha establecido su seguridad; sin
embargo debido que se encuentra
en la leche materna no se recomien-
da su uso, riesgo de Kernicterus. (3)
Pediatria: son los mas susceptibles
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a los efectos adversos. (4) Geriatria:
no se han descrito problemas hasta
la fecha. (5) Insuficiencia renal:
usar con precaucion. (6) Insuficien-
cia hepética: usar con precaucion.
(7) Deficiencia de G6PD: puede
ocurrir hemolisis. (8) Enfermedades
sanguineas, porfiria: exacerbacion.
(9) Asma bronquial.

Reacciones adversas

Frecuentes: vomitos, cefalea; dolor,
inflamacion de la lengua, cambios o
perdida del sabor.

Poco frecuente: leucopenia, trom-
bocitopenia, pancitopenia, anemia
megaloblastica, fotosensibilidad.
Raras: rash, convulsiones, hiperes-
tesia, posible eosinofilia pulmonar,
granulocitopenia,  agranulocitosis,
sindrome de Stevens-Johnson, erite-
ma multiforme, hepatitis, anorexia,
dafo respiratorio, alteracion de la
funcion tiroidea

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la Pirimetamina o
alguna Sulfonamida, anemia mega-
loblastica por deficiencia de folatos,
nifos menores de 2 meses de edad

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos
Sulfametoxasol/trim. Metotrexate
y otras sulfonamidas: pueden in-
crementar el efecto farmacoldgico
y toxicolégico del medicamento y
mayor riesgo de anemia megalo-
blastica.




Depresores de lamédula 6sea (citos-
taticos, amfoterecina B, colchicina,
zidovudina, entre otros): mayor ries-
go de discrasias sanguineas.
Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No hay reportes

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a la temperatura de 15 a
25 °C en un envase bien cerrado y
protegido de la luz

Informacion basica para el pa-
ciente

Empezar la profilaxis por lo menos 2
dias antes de la partida. Tomar bas-
tante liquida y evitar la exposicion
exagerada al sol.

Advertencia complementaria

Est4 contraindicado en niflos meno-
res de 2 meses de edad, debido a
que compiten con la bilirrubina para
ligarse a proteinas. Si se usa en un
paciente con insuficiencia renal, se
debe hacer uroanalisis y pruebas de
funcion renal durante el tratamien-
to. Este esquema no se utiliza en
gestantes.

PRIMAQUINA

(como fosfato) R:C

Tableta 15 mg, 56 7,5 mg

Indicaciones

(1) Cura radical y prevencién de re-
caidas de malaria (por P malariae y
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P vivax). (2) Neumonia por pneumo-
cystis carinii.

Espectro: la primaquina es un agen-
te esquizonticida tisular y son sensi-
bles la forma pre-eritrocitica y exoeri-
trocitica de Plasmodium malariae, P
vivax, P ovale y P falciparum también
es sensible la forma gametocitica de
P falciparum ademas contra pneu-
mocystis carinii:

Dosis

Adultos: tratamiento de malaria por
P vivax: VO 0,5 mg/kg/d por 7 d.
Tratamiento de malaria por P mala-
riae: VO 0,75 mg/kg/d en el 3° dia de
tratamiento con cloroquina.
Tratamiento de malaria por P. fal-
ciparum con falla terapéutica a ar-
tesunato-mefloquina: 0,75 mg/kg en
el 3° dia de tratamiento asociado al
esquema de quinina y clindamicina.
Neumonia por pneumocystis carinii:
VO 15 a 30 mg (base) diario.

Ninos: tratamiento de malaria por P
vivax: VO 0,5 mg/kg/d por 7 d.
Tratamiento de malaria por P mala-
riae: VO 0,75 mg/kg/d en el 3° dia de
tratamiento con cloroquina.
Tratamiento de malaria por P fal-
ciparum con falla terapéutica a ar-
tesunato-mefloquina: 0,75 mg/kg en
el 3° dia de tratamiento asociado al
esquema de quinina y clindamicina.

Farmacocinética

Buena absorcion desde el TGIl. Se
distribuye ampliamente en higado,
pulmones, corazdn, cerebro, mus-
culos esqueléticos y otros tejidos.
Se metaboliza a nivel hepatico hasta
carboxiprimaquina. Su t,, es 4 a 10
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horas. Solo una pequefa cantidad
del farmaco es excretada sin cambios
en la orina.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la placenta,
no se ha establecido su seguridad;
sin embargo esta contraindicada en
gestantes. (2) Lactancia: no se ha
establecido su seguridad. (3) Pedia-
tria: no se han descrito problemas
hasta la fecha, sin embargo a nifos
menores de 1 afo no se administra
Primaquina. (4) Geriatria: no se han
descrito problemas hasta la fecha.
(5) Insuficiencia renal: usar con
precaucion. (6) Insuficiencia hepa-
tica: usar con precaucion debido a
que presenta metabolismo hepatico.
(7) Deficiencia de glucosa-6-fosfa-
todeshidrogenasa: puede ocurrir
hemolisis. (8) Enfermedades san-
guineas: exacerbacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: anemia hemolitica en
deficiencia de G6PD, calambres ab-
dominales, nduseas y vomitos.

Poco frecuente: neutropenia, meta-
hemoglobinemia

Raras: hipertension, arritmias, alte-
racion del SNC, disturbios visuales,
leucopenia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la primaquina

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

El tratamiento es sintomatico sobre
los sintomas y signos de sobredosis
(vomitos, disturbios cardiovascular
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y SNC, cianosis leucopenia, ane-
mia)

Interacciones

Medicamentos

Sales de aluminio y magnesio:
puede disminuir la absorcion desde
el TGI.

Quinacrina: puede potenciar los
efectos toxicos de la primaquina.
Depresores de la médula dsea,

hemoliticos: incrementan efectos
adversos, como leucopenia.
Alimentos

No se han reportado problemas.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No hay reportes.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a la temperatura de 15 a
30 °C en un envase bien cerrado y
protegido de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento con comi-
das para minimizar los disturbios
gastrointestinales y no tomarlo con
antiacidos porque puede disminuir
la absorcion

Advertencia complementaria

Tener mucho cuidado en pacientes
con tendencia a desarrollar granulo-
citopenia.




ARTEMETERO
R: No se reporta

Inyectable 80 mg/mL

Indicaciones

(1) Tratamiento de malaria (por ce-
pas de P falciparum resistentes a la
quinina y cloroquina), en combina-
cion con mefloquina o pirimetami-
na/Sulfadoxina.

Espectro: P falciparum, P, vivax.

Dosis

Adultos: IM 200 mg inicialmente,
luego 100 mg cada 12 h hasta un
total de 600 mg, mas una dosis uni-
ca de Mefloquina de 750 a 1000 mg
VO.

Ninos: IM 3,2 mg/Kg inicialmente,
luego 1,6 mg/Kg/d.

Farmacocinética

Se absorbe muy lentamente siguien-
do la via IM. Se distribuye en eritro-
citos y aproximadamente el 95 % se
une a proteinas plasméticas. No se
conoce si se distribuye en la leche
materna. Se metaboliza rapida y am-
pliamente a nivel hepético y modera-
damente a nivel de pared intestinal,
su principal metabolito es dihidroar-
temisinina. El t | entre 1 a 7 horas.
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Se elimina por via renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se recomienda,
si es posible evitar su uso especial-
mente durante el primer trimestre.
(2) Lactancia: no se ha estableci-
do su seguridad. (3) Pediatria: no
se han descrito problemas hasta la
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fecha. (4) Geriatria: no se han des-
crito problemas hasta la fecha; sin
embargo la actividad renal. (5) In-
suficiencia renal: usar con precau-
cioén, debido que se prolonga el t,,
en estos pacientes. (6) Insuficiencia
hepaética: usar con precaucion de-
bido que puede exacerbar la enfer-
medad. (7) problemas sanguineos,
cardiacos y neuroldgicos: pueden
ser exacerbados.

Reacciones adversas

Frecuentes: bradicardia, cefalea,
nausea, vomitos, dolor abdominal.
Poco frecuentes: neurotoxicidad,
dolor en el sitio de inyeccion, incre-
mento de convulsiones, prolonga-
cién del intervalo QT.

Raras: hiperemia, fiebre.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al artesunato o di-
hidroarteminina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

El tratamiento puede incluir suspen-
sion del medicamento hasta requerir

epinefrina en casos de reacciones
anafilacticas.

Interacciones

Medicamentos

Aurotioglucosa: el uso en conjunto
puede inducir discrasias sanguineas.
Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden estar aumentadas la creatini-
na sérica y las transaminasas.
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Almacenamiento y estabilidad

Mantener protegido de la luz y alma-
cenar en un lugar fresco.

Informacion basica para el paciente

Informar sobre los problemas de sa-
lud que pueda manifestar.

Advertencia complementaria

En pacientes con enfermedad car-
diaca, hepética o renal usar con
cuidado. No se recomienda el uso
de mefloquina y artesunato o arte-
metero en gestantes. El Artemetero
y Artesunato, han mostrado eficacia
equivalente y se usan en combina-
ciones (mefloquina o pirimetamina/
sulfadoxina).

ARTESUNATO
R: No se reporta

Tableta 50 mg y 250 mg

Indicaciones

(1) Tratamiento de malaria (por ce-
pas de P falciparum resistentes a la
quinina y cloroquina), en combina-
cién con pirimetamina/Sulfadoxina o
mefloquina.

Espectro: P falciparum, P. vivax.

Dosis

Adultos: en combinaciéon con piri-
metamina/sulfadoxina o mefloquina:
VO 4mg/kg/d (max. 5 tab) por 3 d,
mas 3 tabletas de sulfadoxina/piri-
metamina el 1° dia o 3 tabletas de
Mefloquina durante el 2°y 3° dia.

Ninos: en combinacién con pirime-
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tamina/sulfadoxina o mefloquina: VO
4mg/kg al dia por 3 d, mas 25+1,5
mg/kg/d de pirimetamina/sulfadoxi-
na el 1° dia o 12,5 mg/kg/d de me-
floquina durante el 2°y 3° dia.

Farmacocinética

Moderada absorcion desde el TGI.
Tiene buena distribucion en eritro-
citos y rinones. Es metabolizado por
colinesterasas en tejidos y plasma a
su principal metabolito activo dihi-
droartemisinina el cual tiene un t,,
de 40 a 95 min. A nivel hepatico su
metabolismo es insignificante

Precauciones

(1) Embarazo: si es posible evitar su
uso durante el primer trimestre. (2)
Lactancia: no se ha establecido su
seguridad. (3) Pediatria: no se han
descrito problemas hasta la fecha.
(4) Geriatria: no se han descrito
problemas hasta la fecha. (5) Insufi-
ciencia renal: usar con precaucion.
(6) Insuficiencia hepatica: usar con
precaucion debido que puede exa-
cerbar la enfermedad. (7) proble-
mas sanguineos, cardiacos y neu-
rolégicos: pueden ser exacerbados.

Reacciones adversas

Frecuentes: bradicardia, cefalea,
vértigo, nauseas, vomitos, diarrea,
dolor abdominal.

Poco frecuente: ataxia, dificultad al
hablar, neurotoxicidad, incremento
de convulsiones, prolongacion del
intervalo QT, disminucion de la canti-
dad de reticulocitos, rash, prurito.
Raras: neutropenia, hepatotoxici-
dad, caida de cabello.




Contraindicaciones

Hipersensibilidad al Artesunato o di-
hidroarteminina.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

El tratamiento puede incluir suspen-
sion del medicamento hasta requerir
epinefrina en casos de reacciones
anafilacticas.

Interacciones

Medicamentos

No hay informacion

Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

La cantidad de reticulositos pueden
estar disminuidas y las transamina-
sas pueden estar incrementadas.

Almacenamiento y estabilidad

Las tabletas de artesunato deben ser
almacenadas en un lugar fresco.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento con comidas
para minimizar los disturbios gastro-
intestinales.

Advertencia complementaria

No se recomienda el uso de meflo-
quina y artesunato o artemetero en
gestantes.
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QUININA

Inyectable 300 mg/mL x 2 mL
(como diclorhidrato)

Tableta 300 mg

(como sulfato o bisulfato)

R: X

Indicaciones

(1) Tratamiento de malaria (grave y
no complicada) resistente al Artesu-
nato-Mefloquina. (2) Babesiosis. (3)
Prevencioén y tratamiento de los ca-
lambres musculares de los miembros
inferiores (piernas, pie), asociados
con el descanso nocturno.
Espectro: la quinina es un agente
esquizonticida sanguineo y son sen-
sibles la forma eritrocitica asexual de
la mayor cantidad de cepas de P fal-
ciparum, P vivax, R ovale y Plasmo-
dium malariae también es sensible la
forma gametocitica de P malariae y
P, vivax pero no contra los gametoci-
tos de P, falciparum asi como Babesia
microti

Dosis

Adultos: tratamiento de malaria no
complicada resistente al Artesunato-
Mefloquina: VO 10 mg/kg (méaximo
2 tab) 3 v/d (mafana, tarde y noche)
por 7 d, el esquema también incluye
clindamicina VO 10 mg/kg (maximo
2 tab) 2 v/d (mafiana y noche) du-
rante el 3°, 4°, 5°, 6° y 7° dia de tra-
tamiento y primaquina 0,75 mg/kg 1
v/d (mafana) durante el 3° dia

Tratamiento de malaria grave: IV do-
sis de carga: 20 mg/kg de quinina di-
luido en dextrosa al 5 % a razén de 10
mg/kg de peso en infusion continua
durante 4 h. Dosis de mantenimien-




6. ANTINFECCIOSOS |

to: 10 mg/kg diluido en dextrosa al 5
% en infusion continua durante 4 h.
Esta dosis se administrara cada 8 h,
luego de 48 h la dosis de quinina se
reducird a 7mg/kg y a partir de las 72
h se debe pasar a la via oral.
Babesiosis: VO 650 mg cada 8 h du-
rante 7 d

Prevencion y tratamiento de los ca-
lambres musculares: VO 200 a 300
mg al acostarse, discontinuar si ya
no ocurren calambres después de
algunos d hasta determinar si es ne-
cesario continuar el tratamiento.
Ninos: tratamiento de malaria no
complicada resistente al artesunato-
mefloquina: VO 10 mg/kg (méximo
2 tab) 3 v/d (mafana, tarde y noche)
por 7 d, el esquema también incluye
clindamicina VO 10 mg/kg (maximo
2 tab) 2 v/d (manana y noche) du-
rante el 3°, 4°, 5°, 6° y 7° dia de tra-
tamiento y primaquina 0,75 mg/kg 1
v/d (mafana) durante el 3° dia
Tratamiento de malaria grave: igual a
la dosis para adultos.

Babesiosis: VO 25 mg/kg al dia di-
vidido en tres dosis (cada 8 h) du-
rante 7 d.

Farmacocinética

Absorcion rapida y casi completa des-
de el TGI. Se distribuye ampliamente
en higado, pulmones, rifiones, los
tejidos corporales tales como ojos,
corazdn, rinones, higado y bazo. Se
une a proteinas plasmaticas entre 70
y 80 %. Se metaboliza a nivel hepati-
co.Sut,, es 6 a 12 horas en nifios y
8 a 14 horas en adultos. Menos del 5
% se excreta sin cambios en la orina;
pequenas cantidades de metabolitos
aparecen en heces, saliva y bilis. La
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acidificacion de la orina incrementa
la eliminacion del farmaco siendo 2
veces mas rapida que cuando es al-
calina

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la placen-
ta, la quinina puede causar dafio
fetal cuando se administra en mu-
jeres embarazadas. Ha causado
malformaciones en humanos con-
génitas y hasta muerte fetal. Esta
contraindicado durante el primer
trimestre. (2) Lactancia: se distri-
buye en la leche materna, usar con
precaucion (3) Pediatria: tener en
cuenta que aumenta el tiempo de
eliminacion del medicamento. Tener
mucho cuidado en niflos menores
de 12 anos. (4) Geriatria: no se han
descrito problemas hasta la fecha.
(5) Insuficiencia renal: usar con
precaucion. (6) Insuficiencia hepa-
tica: usar con precaucion debido a
que el farmaco puede concentrarse
en el higado. (7) Deficiencia de
G6PD: puede ocurrir hemolisis. (8)
Enfermedades cardiovasculares,
miastenia gravis, asma, neuritis
Optica: exacerbacion. (9) Hipoglu-
cemia: complicacion severa de ma-
laria por P, falciparum, especialmen-
te en nifos.

Reacciones adversas

Frecuentes: nausea, diarrea, dolor
de cabeza, dolor abdominal, tinni-
tus, leve disturbio visual, vértigo.
Poco frecuente: sordera, anemia
hemolitica, otras discrasias sangui-
neas, reacciones de fotosensibilidad,
hipoglucemia, arritmia, hipotension,
fiebre, rash cutaneo, prurito.




Raras: ceguera, angioedema, difi-
cultad respiratoria, muerte subita si
la administracion parenteral es muy
rapida.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la Quinina o al-
gun componente.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los sintomas de una sobredosis
pueden incluir nauseas, vomitos,
cinconismo, convulsiones, cardio-
toxicidad, coma y paro respiratorio.
El tratamiento incluye terapia sin-
tomatica con agentes convenciona-
les (tales como anticonvulsivantes,
vasoconstrictores,  antiarritmicos,
liquidos, posicion, lavado gastrico),
las reacciones anafilacticas pueden
requerir epinefrina, corticosteroides,
o antihistaminicos.

Interacciones

Medicamentos

Cisaprida: incrementa el riesgo de
arritmias ventriculares

Antiacidos que contiene aluminio,
fenobarbital, fenitoina, y rifampi-
cina: pueden retardar o disminuir la
absorcion de Quinina

Digitoxina y digoxina: puede incre-
mentarse la concentracion sérica de
estos medicamentos.

Bloqueadores neuromusculares:
puede incrementarse los efectos de
los B. neuromusculares

Mefloquina: incrementa los efectos
cardiacos

Alimentos

No se han reportado problemas
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Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Prueba directa de coombs: arroja
falso positivo

Prueba directa de coombs: arroja
falso positivo. Esteroides y cateco-
lamina urinaria: falsa elevacion de
resultados.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a la temperatura de 15
a 30 °C en un envase bien cerrado.
Proteger de la luz especialmente Qui-
nina (diclorhidrato).

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento después de
los alimentos para minimizar el dolor
gastrico, no triturar la tableta pues
irrita la mucosa gastrica. La quinina
puede causar problemas visuales.

Advertencia complementaria

La quinina no tiene actividad directa
contra los gametocitos de P falcipa-
rum. Concentraciones de 10 mcg/mL
0 mas en suero pueden confirmar la
toxicidad como causa de tinnitus o
pérdida de la audicion

6.4.4. Antitripanosomiasicos

DE USO RESTRINGIDO:

BENZNIDAZOL
Tableta 100 mg

R: X
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Indicaciones

(1) Como linea terapéutica alterna
al Nifurtimox (cuando se presenten
reacciones farmacoldgicas adversas)
en el tratamiento de Tripanosomiasis
americana o enfermedad de chagas.
Espectro: Tripanosoma cruzi

Dosis

Adultos: tratamiento de chagas
agudo: VO 5 mg/kg de peso corpo-
ral al dia dividido en 2 dosis durante
30d.

Tratamiento de casos de chagas
agudo complicado: VO 25 mg/kg de
peso corporal al dia dividido en 3 do-
sis durante 60 d.

Tratamiento de casos de chagas con-
génito: VO entre 0,8-25 mg/kg de
peso corporal al dia dividido en 3
dosis durante 60 d.

Ninos: de 1 a 15 afos de edad: VO
10 mg/kg de peso corporal al dia di-
vidido en 2 dosis durante 30 d.
Menores de 1 afio: 10 mg/kg/ al dia
dividido en 2 dosis durante 30 d.
Tratamiento de casos de chagas
agudo complicado: VO 10 mg/kg de
peso corporal al dia dividido en 2 do-
sis durante 30 d.

Tratamiento de casos de chagas con-
génito: VO entre 5-10mg/kg de peso
corporal al dia dividido en 2 dosis
durante 30 d.

Farmacocinética

Se absorbe aproximadamente el 92
% de la dosis oral. Se une en un 44
% a proteinas totales. El nivel de con-
centracion maxima ocurre aproxima-
damente a las 3 a 4 horas. Su t,, es
aproximadamente 10 a 14 horas.
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Precauciones

(1) Embarazo: no se ha establecido
su seguridad; sin embargo el trata-
miento tripanosomicida esta contra-
indicado en gestantes. (2) Lactancia:
no se conoce si se excreta en la leche
materna. (3) Pediatria: no se han
descrito problemas hasta la fecha;
sin embargo se han reportado menos
toxicidad en nifios que en adultos. (4)
Geriatria: no se han descrito proble-
mas hasta la fecha. (5) Insuficiencia
renal y hepatica: no se han descrito
problemas hasta la fecha.

Reacciones adversas

Frecuentes: rash alérgica, dermati-
tis alérgica, polineuropatia periférica
(dosis dependiente), disturbios gas-
trointestinales, disturbios psiquicos

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al benznidazol y en
gestantes.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

La toxicidad del Benznidazol puede
ser manifestada por anemia, leuco-
penia o neutropenia y su tratamien-
to incluye medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Aspirina: incrementa el riesgo de
sangrado.

Alcohol: puede exacerbar los efectos
adversos.

Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio




Puede reducir la concentracién de
plaquetas y leucocitos.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar preferentemente a me-
nos de 40 ° C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Durante la terapia se efectuara 5
controles de laboratorio secuencial-
mente: el 1° control antes de iniciar
el tratamiento, el 2° control 15 dias
luego de iniciado el tratamiento, el
3° control a los 30 dias, el 4° control
a los 45 dias, el 5° control a los 60
dias.

Advertencia complementaria

Solo los casos de chagas agudo y
congénito diagnosticados y con-
firmados por laboratorio recibiran
tratamiento tripanosomicida. El tra-
tamiento con tripanosomicidas esta
contraindicado absolutamente en
gestantes, asi como la ingesta de be-
bidas alcohdlicas.

NIFURTIMOX
Tableta 120 mg

R: X

Indicaciones

(1) Como primera linea terapéutica
en tratamiento de Tripanosomiasis
americana o enfermedad de chagas.
Espectro: Tripanosoma cruzi

Dosis
Adultos: tratamiento de chagas
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agudo: VO 10 mg/kg/d dividido en 3
dosis por 60 d.

Tratamiento de casos de chagas agu-
do complicado: VO 25 mg/kg/d divi-
dido en 3 dosis durante 60 d.
Ninos: de 1 a 15 afos de edad: VO
15 mg/kg/d dividido en 3 dosis du-
rante 60 d.

Menores de 1 afo: 20 mg/kg/d divi-
dido en 3 dosis durante 60 d.
Tratamiento de casos de chagas con-
génito: VO entre 8-25 mg/kg de peso
corporal al dia dividido en 3 dosis
durante 60 d.

Farmacocinética

Absorcion en el TGl es baja. V, 755
L. El nivel de concentracién maxima
ocurre aproximadamente a las 2 ho-
ras. Presenta metabolismo hepético.
Solo pequenas cantidades han sido
encontradas sin cambios en la orina.
El't,, es aproximadamente 3 horas.

Precauciones

(1) Embarazo: no se ha establecido
su seguridad; sin embargo el trata-
miento tripanosomicida esta contra-
indicado en gestantes. (2) Lactan-
cia: no se conoce si se excreta en la
leche materna. (3) Pediatria: puede
producir aberraciones cromosomi-
cas. (4) Geriatria: no se han descrito
problemas hasta la fecha. (5) Insufi-
ciencia renal: se sugiere reduccion
de la dosis. (6) Insuficiencia hepa-
tica: debido a su metabolismo he-
patico se sugiere ajuste de dosis. (7)
deficiencia de G6PD: puede ocurrir
anemia hemolitica. (8) desérdenes
neuroldgicos: historial convulsivo.
(9) enfermedad pulmonar.
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Reacciones adversas

Se observan en un 40 a 70 % de los
pacientes tratados, son mas frecuen-
tes al aumentar la edad.
Frecuentes: intolerancia Gl (vomi-
tos), anorexia, pérdida de memoria,
debilidad, parestesias, polineuritis.
Raras: toxicidad del SNC (que puede
obligar a suspender el tratamiento)
incluyendo confusion, ataxia, nis-
tagmus, excitacién, insomnio, irrita-
bilidad, psicosis, convulsion, fiebre,
infiltracion pulmonar, rash cuténeo,
neuropatia periférica, eosinofilia,
leucopenia, impotencia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al nifurtimox y en
gestantes

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Usar antiacidos
para minimizar sintomas gastroin-
testinales.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol: puede exacerbar los efectos
adversos.

Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Determinacion de bilirrubina directa,
transaminasas y fosfatasa alcalina:
estan elevadas.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a la temperatura de 15 a
30 °C en un envase bien cerrado y
protegido de la luz

D

Informacion basica para el pa-
ciente

La funcién hepatica y renal, glucosa
sanguinea, electrolitos, peso cor-
poral, hemograma y temperatura
deberian ser monitorizados perio-
dicamente durante la terapia con
nifurtimox. Administrar con o inme-
diatamente después de los alimentos
para evitar irritacion gastrointestinal.
Evitar bebidas alcohdlicas.

Advertencia complementaria

Solo los casos de chagas agudo y
congénito diagnosticados y con-
firmados por laboratorio recibiran
tratamiento tripanosomicida. El tra-
tamiento con tripanosomicidas esta
contraindicado absolutamente en
gestantes.

6.4.5. Antitoxoplasmosis

PIRIMETAMINA R:C

Tableta 25 mg

Indicaciones

(1) Supresion o quimioprofilaxis de
malaria. (2) Toxoplasmosis
Espectro: Pirimetamina es un agente
esquizonticida sanguineo, son sensi-
bles: la forma eritrocitica asexual de
Plasmodium falciparum y Toxoplas-
ma gondii.

Dosis

Adultos: supresion o quimioprofi-
laxis de malaria: en adultos y nifos




mayores de 10 afos; 25 mg 1 v/sem.
Toxoplasmosis: VO inicialmente 50 a
75 mg/d asociada con sulfonamida
1-4 g VO durante 3 sem, luego dis-
minuir la dosis al 50 % y continuar
por un adicional de 4 a 5 sem.
Ninos: supresién o quimioprofilaxis
de malaria: ninos de 4 a 10 anos 12,5
mg y nifios menores de 4 anos 6,5
mg 1 v/sem.

Toxoplasmosis: VO 1 mg/kg/d dividi-
do en 2 dosis equivalentes (¢/ 12 h)
luego de 2 a 4 d disminuir la dosis
al 50 % (0.5 mg/kg/d) y continuar el
tratamiento por un mes.

Farmacocinética

Buena absorciéon desde el TGIl. Se
distribuye ampliamente en rifones,
bazo y pulmones. La pirimetamina
se distribuye en el BHE y se une a
proteinas plasmaticas en un 80 %.
Se metaboliza a nivel hepético, tiene
t,, de 111 horas y aproximadamente
entre 20 y 30 % se excreta sin cam-
bios en la orina.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la placenta,
no se ha establecido su seguridad;
sin embargo estudios han demos-
trado efecto teratogénico en ratas
y hamster. (2) Lactancia: no se ha
establecido su seguridad; sin em-
bargo debido que se encuentra en
la leche materna no se recomienda
su uso. (3) Pediatria: son los mas
susceptibles a los efectos adversos.
(4) Geriatria: no se han descrito
problemas hasta la fecha. (5) Insufi-
ciencia renal: usar con precaucion.
(6) Insuficiencia hepatica: usar
con precaucion. (7) Deficiencia de
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G6PD: puede ocurrir hemolisis. (8)
Pacientes con deficiencia de fola-
tos, sindrome de mal absorcion,
alcoholismo.

Reacciones adversas

Poco frecuente: leucopenia, trom-
bocitopenia, pancitopenia, anemia
megaloblastica, intolerancia géstrica
(anorexia, nauseas, vomitos, calam-
bres abdominales).

Raras: rash, convulsiones, posible
eosinofilia pulmonar, dolor de cabe-
za, fatiga, irritabilidad.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la Pirimetamina,
anemia megaloblastica por deficien-
cia de &cido fdlico.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

La sobredosis es apreciable por
anorexia, vomitos y estimulacién
del SNC, incluyendo convulsiones.
Anemia megaloblastica, trombocito-
penia y leucopenia también pueden
ocurrir. Tratamiento de sobredosis y
de efectos adversos graves consiste
en administrar una dosis de 5 a 15
mg/dia de Leucovorin durante 3 dias
0 como se requiera, ademas el Diaze-
pam puede ser usado para el control
de las convulsiones.

Interacciones

Medicamentos

Cotrimoxazol, sulfonamidas, anti-
virales, metotrexate: pueden incre-
mentar el efecto inhibitorio del acido
félico.

Antiepilepticos: la pirimetamina
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puede disminuir el efecto anticon-
vulsivante.

Acido félico, acido p-aminoben-
zoico: reduce el efecto antitoxoplas-
mico de la pirimetamina.

Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No hay reportes

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar a la temperatura de 15 a
25 °C en un envase bien cerrado y
protegido de la luz, la Pirimetamina
puede ser triturada para preparar
suspensiones en agua, la suspension
mantiene su estabilidad hasta por 5
a7 dias.

Informacion basica para el paciente

Tomar el medicamento después de
los alimentos para minimizar los vo-
mitos.

Advertencia complementaria

Tener mucho cuidado en pacientes
con anemia megaloblastica causada
por deficiencia de acido félico, tener
en cuenta que la pirimetamina gene-
ralmente se usa en combinaciones
ya sea en toxoplasmosis (con sulfa-
diazina o clindamicina) o en malaria
(sulfadoxina).
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6.5. Antivirales

6.5.1. Antiherpéticos

ACICLOVIR

Tableta 200 y 400 mg
Suspension 200 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) Infeccion por herpes simple (cu-
taneo, ocular, sistémico y de muco-
sa). (2) Herpes genital. (3) Infeccion
por virus de varicela-zoster. (4) Her-
pes zoster

Espectro: son sensibles los virus de
herpes simple tipo | (HSV-I) y tipo I
(HSV-11), virus de varicela zoster (VZV),
virus Epstein- Barr (EBV) y poco sen-
sible el cytomegalovirus (CMV)

Dosis

Adultos: Infeccién por herpes sim-
ple cutdneo y de mucosa: VO 400
mg cada 4 h mientras este despier-
to (5 v/d); IV 5mg/kg ¢/ 8 h durante
7al14d.

Herpes genital: VO para el tratamien-
to inicial de herpes genital la dosis
recomendada es 200 mg cada 4 h
(5 v/d) durante 7 a 10 d; para el tra-
tamiento intermitente de episodios
recurrentes de herpes genital: 200
mg cada 4 h (5 v/d) por 5 d, alter-
nativamente 400 mg ¢/8 h 0 800 mg
2 v/d durante 5 d; IV 5mg/kg ¢/8 h
durante 5 d.

Virus de varicela zoster: adultos y ni-
fios (> de 12 afos de edad) VO 20
mg/kg (maximo 800 mg por dosis)




4 v/d durante 5 d; IV 10mg/kg cada
hora durante 7 d.

Herpes zoster: VO 800 mg ¢/4 h (5 v/d,
méximo 4g diario) durante 7 a 10 d,
preferiblemente dentro de las 48 h de
aparicion de la erupcion. Para el trata-
miento de herpes zoster diseminado
IV'5a 10 mg/kg cada 8 h durante 7
a 10 d. Para el tratamiento agudo de
herpes zoster oftalmico VO 600 mg
¢/4 h (5 v/d, maximo 3 g diario) du-
rante 10 d, preferiblemente dentro de
las 72 h de aparicion de la erupcion.
Encefalitis por herpes simple: adultos
y ninos mayores de 12 anos IV 10mg/
kg ¢/8 h durante 14 a 21 d

Herpes simple ocular: aplicar un-
gliento oftalmico 5 v/d

Ninos: Infeccion por herpes simple
(cutaneo y de mucosa): VO 1g diario
dividido en 3 a4 dosis durante 7 a 14
d (méaximo 80mg/kg diario); En neo-
natos e infantes mayores de 3 meses
IV 10 mg/kg ¢/8 h durante 7 d.
Herpes genital: nifos mayores de 12
afos, 40 a 80 mg/kg/d (max 1 g al
dia) 4 v/d por 5 a 10 dias.

Virus de varicela zoster: VO nifios de
2 anos de edad y mayores que pesen
menos de 40 kg deben recibir 20 mg/
kg (maximo 80 mg diario) por 5 d;
nifos < 12 afos de edad IV 20 mg/
kg ¢/8 h durante 7 d.

Herpes zoster: nifos mayores de 12
anos de edad la dosis es igual al del
adulto.

Encefalitis por herpes simple: nifos
de 3 meses a 12 afos IV 20 mg/kg
¢/8 h durante 10 d

Pacientes con dafo renal agudo o
crénico requieren una reduccién en
dosis y/o intervalo de dosis segun la
depuracion de creatinina (mL/min)
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D. cr. (ml/mq)
dosis intervalo (h)
50 00%
25-50 120 %
10-25 Jo0%
0-10 0%

Farmacocinética

Absorcion en el TGl es lenta e incom-
pleta (aprox. 15 a 30 %) baja y la ab-
sorcion via oftalmica es rapida desde
el epitelio corneal. Se distribuye am-
pliamente en drganos, tejidos y flui-
dos corporales. Su concentracion en
el LCR es aproximadamente el 50 %
del la concentracion sérica. Aproxi-
madamente 9 a 33 % de la dosis se
une a proteinas plasmaticas. Se me-
taboliza dentro de la célula viral has-
ta su forma activa y cerca del 10 %
se metaboliza extracelularmente. El
t,, en neonatos es 4 horas; en nifos
de 1a 12 afos 2 a 3 horas; y adultos
es 3 horas. Se elimina principalmente
via renal por filtracion glomerular y
secrecion tubular. Aproximadamente
30 a 90 % del farmaco es excretado
sin cambios en la orina.

Precauciones

(1) Embarazo: usar solo si el bene-
ficio supera al riesgo. (2) Lactancia:
se distribuye en la leche materna. (3)
Pediatria: la seguridad y eficacia en
ninos menores de 2 anos de edad no
han sido establecidas. (4) Geriatria:
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administrar el medicamento pruden-
temente porque ellos pueden sufrir
de disfuncion renal o deshidratacion.
(5) Insuficiencia renal: se sugiere
reduccién de la dosis. Posible incre-
mento transitorio de urea en plasma.
(6) Insuficiencia hepatica: usar con
precaucion.

Reacciones adversas

Frecuentes: irritacion local en el si-
tio de inyeccion,

Poco frecuente: rash, dolor de ca-
beza, nauseas, diarrea, vértigo y ar-
tralgias con administracion oral, dis-
minucion de la funcién renal, ence-
falopatia metabdlica, depresion de la
médula 6sea, disfuncion hepatica en
pacientes inmunocomprometidos.
Raras: letargia o agitacion, desorien-
tacion, alucinaciones, hemiparestesia
transitoria, temblores, convulsiones.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al Aciclovir

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Sintomas de sobredosis incluyen con-
vulsion, somnolencia, confusion, au-
mento de la creatinina séricay dano
renal. Tratamiento incluye: mantener
el flujo de orina para evitar la precipi-
tacién del farmaco dentro de los td-
bulos renales. La hemodialisis reduce
en un 60 % la concentracion sérica
de aciclovir.

Interacciones

Medicamentos
Probenecid: puede reducir la secre-
cion de aciclovir en los tubulos. Esto
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conduce a incremento de la vida
media, reduce la velocidad de elimi-
nacién y disminucién de la excrecion
renal (aumenta la concentracion séri-
ca del Aciclovir).

Fenitoina, hidantoinas: disminuye
la concentracion sérica de las hidan-
toinas

Zidovudina: incrementa la inciden-
cia de somnolencia y letargia

Acido valproico: puede disminuir
la concentracién sérica de acido val-
proico

Alimentos

No se han reportado problemas
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Determinacion de creatinina séri-
ca: puede estar incrementada
Prueba de funcion hepatica: los va-
lores séricos pueden incrementarse.
Estas alteraciones ocurren tanto
con administracion oral como pa-
renteral

Almacenamiento y estabilidad

Las tabletas y suspension de aciclo-
vir se deben almacenar en un envase
bien cerrado y protegido de la luz y
humedad a una temperatura de 15
a 25 °C. La suspension mantiene su
potencia por 24 meses desde la fecha
de fabricacién y no requiere recons-
titucion o refrigeracion. El aciclovir
sodico (para inyeccion) debe ser re-
constituido con 10 0 20 mL de agua
estéril para inyeccion, no usar para
la reconstitucion agua bacteriostati-
ca que contenga parabeno; pero si
puede ser usado agua bacteriostati-
ca que contenga alcohol bencilico. El
aciclovir soédico (para infusion) debe




ser diluido con una solucion IV com-
patible. Después de la reconstitucion
con agua destilada para inyeccién a
la concentracién de 50 mg/ml man-
tiene su potencia por 12 horas a la
temperatura de 15 a 25 °C o después
de la dilucion con solucién estandar
electrolitica y dextrosa para infusion
intravenosa mantiene su potencia
por 24 horas a la temperatura de 15
a25°C.

Informacidon basica para el pa-
ciente

Puede tomarse con comidas. Evitar
el contacto sexual durante el trata-
miento de herpes genital.

Advertencia complementaria

El Aciclovir sédico (inyeccion) no de-
beria ser administrado via oral, IM,
o subcuténea, asi como no debe ser
aplicado tépicamente o en los ojos.
La administracion IV debe ser acom-
pafiada por una adecuada hidrata-
cién y la infusién IV por lo menos
debe durar 1 hora. En el caso de un-
gliento oftalmico evitar contaminar
el aplicador.

DE USO RESTRINGIDO:

ACICLOVIR

Inyectable 250mg
(ver seccion 6.5.1 Antiherpéticos)

6.5.2. Antiretrovirales
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INHIBIDORES
NUCLEOSIDICOS DE LA
TRANSCRIPTASA REVERSA

DE USO RESTRINGIDO:

DIDANOSINA

Tableta 100 y 400 mg
Suspension 4000 mg

R:B

Indicaciones

(1) Tratamiento de infecciéon de VIH-
SIDA; siempre debe ser usado al me-
nos con otros dos agentes antiretro-
virales.

Espectro: limitado espectro de acti-
vidad antiretroviral; presenta activi-
dad in vitro frente al VIH-1, VIH-2 y
hepatitis B.

Dosis

Adultos: Basado en el peso corporal
del paciente.

Mayor de 60 kg: 400 mg VO dosis
Unica 0 200 mg VO ¢/12 h; menores
de 60 kg: 250 mg dosis Unica o 125
mg ¢/12 h. Insuficiéncia renal: segin
la depuracién de creatinina: paciente
mayores o iguales a 60 Kg. mayor o
igual a 60 mL/min: 400 mg dosis Uni-
ca 0 200 mg ¢/12 h; 30-59 mL/min:
200 mg dosis unida o 100 mg ¢/12h;
10-29 ml/min: 150 mg dosis Unica;
menor de 10 mL/min: 100 mg dosis
Unica. Pacientes menores de 60 kg:
con depuracién mayor o igual a 60
mL/min: 250 mg dosis Unica o 125
mg ¢/12 h; 30 a 59 mL/min: 150 mg
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dosis Unica 0 75 mg ¢/12 h; 10 a 29
mL/min: 100 mg dosis Unica; menores
de 10mL/min: 100 mg dosis Unica.
Ninos: Basado en la superficie cor-
poral del paciente. 180 mg/m%d. di-
vidido cada 12 h o la dosis basada en
la superficie corporal: menor igual a
0,4 m%25mg VO ¢/12 h; 0,5a 0,7m%
50mg /12 h; 0,8a Tm% 75 mg ¢/12
hy1,1a1,4m? 100 mg /12 h.

Farmacocinética

Se degrada rapidamente a pH acido
en el estomago, los alimentos dismi-
nuyen su absorcion cerca de un 50
%, presentando 42 % de biodisponi-
bilidad, penetra en el SNC, Vd: 1,08
L/kg y 35,6 L/m? en adultos y nifos
respectivamente, menos del 5 % de
UPP, no se conoce exactamente el
metabolismo (metabolismo seme-
jante a las xantinas), 0,8 y 1,5 h de
t,, en ninos-adolescentes y adultos
respectivamente, cerca del 55 % se
excreta sin cambios en orina.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados ni controlados
en gestantes, usar solo cuando es
necesario: riesgo/beneficio. (2) Lac-
tancia: no se conoce si se distribuye
en la leche materna en humanos, se
reduce la posibilidad de transmision
de VIH al lactante. (3) Pediatria:
generalmente es bien tolerado, los
efectos adversos reportados son
similares a los adultos, este medi-
camento puede causar despigmen-
tacion retinal a una dosis mayor de
300mg/m?/d, examen ocular cada 6
a 12 meses. 4) Geriatria: en estudios
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clinicos no se han incluido suficien-
te nimero de pacientes mayores o
iguales a 65 afos, pueden presentar
con mayor frecuencia pancreatitis,
monitorizar segun la funcién renal.
(5) Insuficiencia renal: monitorizar
la dosis segun la depuracién de crea-
tinina. (6) Insuficiencia hepatica y
acidosis lactica: monitorizar la do-
sis, la acidosis lactica y la hepatome-
galia severa pueden ser fatal.

Reacciones Adversas

Frecuentes: neuropatia periférica
(35 %), ansiedad, dolor de cabeza,
irritabilidad, insomnio, dolor abdo-
minal, nduseas y diarrea.

Poco frecuente: depresion, rash,
prurito, pancreatitis (2-3 %).

Raras: alopecia, reaccion anafilac-
toidea, anemia, diabetes mellitus,
granulocitopenia, hepatitis, hiper-
sensibilidad, acidosis lactica/hepato-
megalia, leucopenia, neuritis optica,
insuficiencia renal, despigmentacion
retinal, convulsiones y trombocito-
penia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a este farmaco o
alguin otro componente en la formu-
lacion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales, inducir a emesis,
no es conocido el antidoto, hemo-
didlisis remueve en un 40 a 60 %,
la sobredosis crénica puede causar
pancreatitis, neuropatia periférica,
diarrea, hiperuricemia e insuficien-
cia hepatica.




Interacciones

Ketoconazol, Dapsona y farmacos
que requieren acidosis gastrica
para su absorcion: disminuyen la
absorcion de este farmaco, admi-
nistrar estos farmacos 2h. antes de
Didanosina.

Tetraciclinas y Fluoroquinolonas:
disminuye la absorcion de Didano-
sina.

Antiacidos: puede incrementar los
efectos adversos: diarrea o consti-
pacion.

Itraconazol: disminuye los niveles
de itraconazol.

Alimentos

Disminuyen su absorcion, adminis-
trar este farmaco 30 minutos antes
de los alimentos.

Alteracion en pruebas de labora-
torio

AST, ALT, fosfatasa alcalina, bilirru-
bina.

Parametros a monitorizar

Potasio sérico, acido Urico, Hb, re-
cuento de plaquetas, linfocitos CD,,
carga viral, amilasa, funcién hepati-
ca, aumento de peso, examen ocular
cada 6 meses.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a temperatura ambiente:
15 a 30 °C, las tabletas reconstitui-
das en agua son estables en 1h. a
temperatura ambiente, las solucio-
nes pediatricas son estables por 30
dias en refrigeracion.

Informacion basica para el paciente

Didanosina no va a curar la infeccion
por VIH, va ha prevenir infecciones
oportunistas a causa de VIH. Obser-
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var que las tabletas se encuentren en
buen estado, consumir cada dosis
con un minimo de 30 mL de agua
(no usar jugos de fruta u otros bebi-
das acidas), no consumir este farma-
cos con alimentos.

Advertencia complementaria

No debe ser usado como monotera-
pia, no confundir este farmaco con
otras abreviaciones de otros antire-
troviral, si presentara alguna reac-
cion adversa acudir inmediatamente
al especialista. Debe ser advertido
de la importancia de tomar el me-
dicamento exactamente como esta
prescrito.

ESTAVUDINA

Tableta 30 mg y 40 mg
Suspension 5 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de infeccién por VIH,
estadio SIDA; en combinacién con
otros agentes antiretrovirales.
Espectro: actividad virostatica frente
a VIH-1y VIH-2.

Dosis

Adultos: basado en el peso del pa-
ciente. Mayor o igual a 60 kg: 40 mg
VO ¢/12 h, menor de 60 kg: 30 mg
VO ¢/12 h; la dosis puede suspen-
derse segun los sintomas de neu-
ropatia periférica. Ajustar la dosis
segun la depuracion de creatinina:
depuracion de creatinina > 50 mL/
min: adultos mayor o igual a 60 kg:
40 mg ¢/12 h, menor 60 kg: 30 mg
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¢/12 h. Depuraciéon de creatinina:
26-50 mL/min: mayor o igual a 60
kg: 20 mg ¢/12 h, menor 60 kg: 15
mg ¢/12 h; depuracién de cretini-
ta entre: 10 a 25 mL/min: mayor o
igual a 60 kg: 20mg 1 v/d, menor 60
kg: 15 mg 1 v/d.

Ninos: 0 a 13 dias: 0.5 2 mg/kg 2 v/d;
mayores de 13 dias y con un peso
menor a 30 kg: 1 mg/kg 2v/d. y en
nifos con peso mayor a 30 kg utilizar
la désis de adulto.

Farmacocinética

Se absorbe rapidamente con alimen-
tos, alcanza 86,4 % de biodisponibi-
lidad, concentracion maxima 1h des-
pués de su administracion, Vd de 0,5
L/kg, se distribuye en el espacio estra-
vascular, 1-1,6 de t, ,, pobre union a
proteinas plasmaticas, no se conoce
claramente el metabolismo y cerca
del 40 % se excreta a nivel renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados ni controlados
en gestantes, usar solo cuando es
necesario: riesgo/beneficio. (2) Lac-
tancia: no se conoce si se excreta en
la leche materna, posiblemente se
disminuye el riesgo de transmision
del VIH, puede originar al lactante
serios efectos adversos, suspender
la lactancia durante la terapia. (3)
Pediatria: evidencia de estudios
adecuados-controlados en  adul-
tos y seguridad-farmacocinética en
pacientes pediatricos sugiere que
deben usarse tres farmacos para el
tratamiento: un inhibidor de protea-
sas y dos inhibidores de transcriptasa
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inversa. (4) Geriatria: administrar la
dosis con cuidado, segun funciones
bioldgicas. (5) Insuficiencia renal:
reajustar la dosis en pacientes con
depuracién de creatinina menor a
50mL/min. (6) Insuficiencia hepati-
ca: reajustar la dosis de acuerdo de
la funcion hepética. (7) Hipersensi-
bilidad: pacientes que han reporta-
do este problema con los farmacos:
zidovudina, didanosina y zalcitabina.
(8) Neuropatia periférica: efecto re-
lacionado con la dosis.

Reacciones adversas

Todas las reacciones adversas son si-
milares a zidovudina, excepto por la
Neuritis periférica.

Frecuentes: dolor de cabeza, fiebre,
rash, nauseas, vomitos, diarrea, neu-
ropatia periférica (15 a 21 %), ano-
rexia, dolor, anemia en nifios, leuco-
penia, granulocitopenia, debilidad.
Poco frecuente: cansancio, insom-
nio, somnolencia, hiperpigmentacion
de las uiias, dispepsia, parestesia.
Raras: supresion de la médula dsea,
confusion, pancitopenia, hepatotoxi-
cidad, acidosis lactica, pancreatitis,
miopatia, convulsiones, trombocito-
penia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a este farmaco o
algiin otro componente de su for-
mulacion.

Tratamiento de sobre dosis

Experiencia en adultos quienes toma-
ron 12 a 24 veces la dosis recomen-
dada al dia, no acuden por toxicidad,
la complicacion se realiza en un uso




cronico de la sobredosis causando
Neuropatia periférica y hepatotoxici-
dad. No se conoce si este farmaco se
elimina por hemodidlisis.

Interacciones

Medicamentos

Ninguna de significancia.
Alimentos

Aumenta su biodisponibilidad.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio: Puede incrementar los nive-
les de AST y ALT, fosfatasa alcalina,
amilasa.

Parametros a monitorizar: Funcion
hepatica, signos y sintomas de neu-
ropatia periférica, carga viral, conteo
de linfocitos CD4.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a temperatura de 15 a 30
°C, reconstituida la suspensién man-
tener entre 2 a 8 °C y es estable por
un periodo de 30 dias.

Informacion basica al paciente

Estavudina no va a curar la infeccién
por VIH, va a prevenir de infecciones
oportunistas a causa del VIH, ade-
mas va ha disminuir su transmision.
Acudir inmediatamente si presentara
signos y sintomas de Neuropatia pe-
riférica.

Advertencia complementaria

La frecuencia de administracion y
efectos adversos deben ser discuti-
dos con el paciente, antes de iniciar
la tratamiento. El paciente que recibe
Estavudina debe ser advertido de la
importancia de tomar el medicamen-
to exactamente como fue prescrito.
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LAMIVUDINA +
ZIDOVUDINA

Tableta 150/300 mg

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de infeccion por VIH-
SIDA, en asociacién con otros agen-
tes antiretrovirales.

Espectro: son sensibles algunos
retrovirus: Virus de inmunodeficien-
cia humana tipo 1 (VIH-1) y tipo 2
(VIH-2), virus linfotrofico T humano
o de leucemia (HTLV-I), virus de la
hepatitis B, virus de Epstein-Barr, asi
como son sensibles en vitro algunas
cepas de bacterias gram-negativas
como Citrobacter, Enterobacter, E.
coli, Klebsiela, Proteus vulgaris, Sal-
monella y Shigella

Dosis

Adultos y Nifos: mayores de 12
anos: Una tableta ¢/12 h.

Farmacocinética

El uso concomitante de lamivudina
y zidovudina no tiene efectos clini-
camente importantes en la farma-
cocinética de cada farmaco. (Ver
farmacocinética de lamivudina y zi-
dovudina).

Precauciones

(1) Embarazo: ambos farmacos
cruzan la placenta. (2) Lactancia: la
combinacion se excreta en la leche
materna. (3) Pediatria: no usar en
pacientes menores de 12 afos. (4)
Geriatria: seguridad y eficacia no se
han establecido en pacientes mayo-
res de 65 afnos, usar con precaucion.
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(5) Insuficiencia renal: si la depu-
racion de creatinina es 50 ml/min o
menos, no debe ser usado porque no
se puede ajustar individualmente la
dosis. (6) Insuficiencia hepatica y
en pacientes que presentan efec-
tos adversos limitados a la dosis:
en estos pacientes que requieren
ajuste de dosis individual no se pude
usar la combinacion.

Reacciones adversas

Frecuentes: dolor de cabeza, in-
somnio, fatiga, neuropatia periféri-
ca, parestesia, debilidad, néuseas,
vémitos, diarrea, dolor abdominal,
anorexia, dispepsia, problemas res-
piratorios.

Poco frecuente: mareos, vértigo,
depresion, fiebre, rash, prurito, eri-
tema multiforme, urticaria, alopecia,
neutropenia, anemia, mialgia, artral-
gia, pancreatitis.

Raras: hiperbilirrubinemia, aumento
de las transaminasas, trombocitope-
nia, acidosis lactica, anafilaxia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a estos farmacos o
algiin componente en la formulacién
y/o pacientes pediatricos, adolescen-
tes o adultos con peso corporal me-
nor a 40kg. Pacientes con depuracion
de creatinina menor de 50mL/min,
pacientes con insuficiencia hepatica
y/o los efectos adversos dependan
de la dosis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

No se conoce el antidoto, el trata-
miento es sintomatico y de soporte.

L3013

Interacciones

Medicamentos

Claritromicina, disminuye la absor-
cion de zidovudina, administrar se-
paradas por 1 a2 h.

Rifampicina, reduce el area bajo la
curva de zidovudina.

Trimetoprima, disminuyen el aclara-
miento lamivudina y zidovudina con
un posterior aumento de la concen-
tracién plasmatica en pacientes con
insuficiencia hepatica y/o renal.
Fluconazol, amfoterecina B, ke-
toconazol, miconazol, metado-
na, probenecid, acido valproico;
coadministrado con zidovudina:
incremento de la biodisponibilidad
de zidovudina, la modificacién de la
dosis no es necesario.

AINEs, ganciclovir, Interferon-alfa
y otro supresor de la médula dsea
0 agente citotoxico: puede incre-
mentar la toxicidad hematoldgica de
zidovudina.

Nelfinavir, ritonavir: disminuye la
biodisponibilidad de zidovudina, la
modificacion de la dosis no es nece-
sario.

Zalcitabina, lamivudina puede anta-
gonizar su accion antivirica.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se han reportado.

Parametros a monitorizar: carga
viral y linfocitos CD4, pardmetros
hematolégicos, signos y sintomas de
acidosis lactica y hepatotoxicidad.
Alimentos

Pueden incrementar la absorcion y
el Cmax.

Almacenamiento y estabilidad
Tableta: mantener entre una tempe-




ratura 15-25 °C, proteger de la luz
y el calor.

Informacion basica al paciente

La combinacion puede tomarse con
alimentos o con el estomago vacio.

Advertencia complementaria

La acidosis lactica debe conside-
rarse cuando el paciente desarrolla
una explicable taquicardia, disnea,
0 una disminucién en la concentra-
cion sérica de bicarbonato. Si estas
manifestaciones ocurren la adminis-
tracién de la combinacion debe ser
suspendida hasta que se excluya el
diagnostico de acidosis lactica.

LAMIVUDINA

Tableta 150 mg
Suspension 50 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) tratamiento de infeccion por VIH-
SIDA, debe ser usado al menos con
otros dos farmacos antiretrovirales.
(2) prevencion de la transmision de
VIH: materno-fetal. (3) profilaxis
post exposicion a una infeccion por
VIH. (4) tratamiento de Hepatitis B
cronica, asociado a una replicacion
viral de la hepatitis B y actividad in-
flamatoria a nivel hepético.

Dosis

Adultos: Adolescentes 12 a 16
anos y adultos: 150 mg VO ¢/12 h.
Prevencion de VIH: 150 mg VO dos
veces al d (con 600 mg VO de zido-
vudina; 800 mg de indinavir ¢/8 h o
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750 mg de nelfinavir ¢/8 h). Adultos
menores de 50 kg: 2 mg/kg ¢/12 h.
Tratamiento de hepatitis B: 100 mg/
d. Intervalo de dosis en un paciente
>16afos e insuficiencia renal: admi-
nistrar segun depuracién de creatini-
na: 30-49mL/min, adm 150 mg 1 v/d;
15-29 mL/min, adm 150 mg primera
dosis, luego 100 mg 1 v/d; 5-14 mL/
min adm 35 mg primera dosis, lue-
go 50 mg 1 v/d; < 5ml/min, adm.
50 mg primera dosis, luego 25 mg 1
v/d. Intervalo de dosis en pacientes
con hepatitis e insuficiencia renal:
administrar segun depuracion de
creatinina: 30-49 mL/min adm 100
mg primera dosis, luego 50 mg 1
v/d; 15-29 mL/min adm 15 a 29 mL/
min, adm 100 mg primera dosis, lue-
go 25 mg 1 v/d; 5-14 ml/kg adm 35
mg primera dosis, luego 15 mg una
vez al d; < 5 mL/min, 35 mg primera
dosis, luego 10 mg 1 v/d.

Nihos: prevencién de la transmision
VIH: materno-fetal: usar combina-
cion de lamivudina y zidovudina in-
tra y post parto. Gestante: 600 mg
VO de Zidovudina y 150 mg VO de
lamivudina, semanas antes del par-
to, luego de 300 mg de zidovudina
¢/3 hy 500 mg de lamivudina ¢/12 h
hasta el parto. Después del parto, la
madre continuar con tratamiento de
lamivudina y zidovudina por 7 dias
mas y el Neonato continuar por 7 d
con zidovudina 4 mg/kg VO ¢/12 hy
lamivudina 2 mg/kg ¢/12 h. Nifios de
3 meses a 12 afos: 4 mg/kg VO 2 v/d
(dosis maxima: 150 mg ¢/12 h).

Farmacocinética
Se absorbe rapidamente después
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de una administraciéon oral, se dis-
tribuye en el espacio extravascular,
presenta un volumen de distribucion
independiente de la dosis y que no
es relacionado con el peso corporal;
Vd igual a 1,3L/kg, menos del 36 %
se une a proteinas plasmaticas, en
el metabolismo el 5,6 % genera un
metabolito: trans-sulfoxido; presen-
ta una biodisponibilidad de 66 % en
nifios y 87 % en adultos, t,, 2 horas
en nifos y 5-7 horas en adulto, se eli-
mina sin cambios a nivel renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se realizados es-
tudios adecuados ni controlados en
mujeres gestantes, usar solo cuando
es necesario: riesgo-beneficio, usar
concomitantemente con zidovudina,
durante las ultimas semanas del em-
barazo, para prevenir la transmision
peri natal de VIH. Monitorizar la res-
puesta materno fetal. (2) Lactancia:
se distribuye en la leche materna,
evita la transmision de VIH, las mu-
jeres VIH positivo no deben dar de
lactar. (3) Pediatria: seguridad y efi-
cacia no se han establecido en nifios
menores de 3 meses no se han es-
tablecido. Usar en combinacién con
zidovudina. (4) Geriatria: seguridad
y eficacia no se han establecido, los
estudios no se han suficientes pa-
cientes mayores de 65 afos, Usar
con precaucion. (5) Insuficiencia
renal: es necesario ajustar la dosis,
segln la depuracion de creatinina.
(6) Insuficiencia hepatica: usar con
precaucion en pacientes con altera-
cién en la funcion hepética, puede
causar: acidosis lactica, hepatome-
galia severa con esteatosis.

©

Reacciones adversas

Frecuentes: alteracion en el sistema
nervioso central: dolor de cabeza,
insomnio, dolor, fatiga, nauseas, dia-
rrea, vdmitos, neuropatia periférica,
parestesia, problemas respiratorios.
Poco frecuente: mareos, vértigo, de-
presion, fiebre, rash, anorexia, dolor
abdominal, dispepsia, neutropenia,
anemia, mialgia, artralgia.

Raras: hiperbilirrubinemia, pancrea-
titis, trombocitopenia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a este farmaco o
algin componente en la formula-
cion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

No hay signos ni sintomas, solo alte-
racion a nivel hematolégico. El tra-
tamiento no es conocido, lamivudina
no es removido por hemodialisis o
dialisis peritoneal.

Interacciones

Medicamentos

Sulfametoxazol + trimetroprim:
incrementan la concentracion plas-
matica de lamivudina (evitar el uso
concomitante). Monitorizar.
Trimetropim: incrementa la concen-
tracion plasmatica de lamivudina
(evitar el uso concomitante)
Zidovudina: se incrementa la con-
centracion de este farmaco (cerca de
38 %).

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se han reportado.

Parametros a monitorizar




Carga viral y linfocitos CD4, parame-
tros hematoldgicos, amilasa, bilirru-
bina, enzimas hepaticas y signos y
sintomas de pancreatitis.

Almacenamiento y estabilidad

Tableta: mantener entre una tem-
peratura 2 y 30 °C; y la suspension
mantener a una temperatura entre 2
y 25 °C.

Informacion basica al paciente

Comunicar al paciente que este far-
maco no le va curar la infeccion por
VIH, no se ha demostrado reducir la
transmision del VIH, tomar la dosis tal
como fue prescrita, en nifos monito-
rizar los sintomas de pancreatitis.

Advertencia complementaria

Para el tratamiento de la infeccion
por VIH, este farmaco nunca debe
ser administrado en monoterapia. La
seguridad y eficacia en el tratamien-
to de la hepatitis B por un periodo
de un ano a demostrado problemas
hepaticas, tomar el medicamento tal
como fue prescrito.

ZIDOVUDINA

Tableta 100 mg y 300 mg
Suspension 50 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) VIH sintomatico, SIDA o SIDA
avanzado-complicado. (2) VIH asin-
tomatico. (3) Transmisidon materno-
fetal de VIH.

Espectro: son sensibles algunos
retrovirus: Virus de inmunodeficien-
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cia humana tipo 1 (VIH-1) y tipo 2
(VIH-2), virus linfotréfico T huma-
no o de leucemia (HTLV-I) ademas
los virus de la hepatitis B, virus de
Epstein-Barr, asi como son sensibles
en vitro algunas cepas de bacterias
gram-negativas como Citrobacter,
Enterobacter, E. coli, Klebsiela, Pro-
teus vulgaris, Salmonella y Shigella

Dosis

Adultos: VIH sintomatico, SIDA o
SIDA avanzado-complicado: mayores
de 12 anos VO 200 mg ¢/8 h o 300
mg ¢/12 h; infusién IV 1 mg/kg ¢/4 h
(la infusion debe ser constante y por
lo menos en una hora). VIH asintoma-
tico: mayores de 12 afios VO 100 mg
¢/4 h (5 v/d) alternativamente IV 1Tmg/
kg cada 4 h (5 v/d). Transmision ma-
terno-fetal de VIH: VO 100 mg ¢/4 h
(5 v/d) hasta el parto. Durante el par-
to y el alumbramiento administrar IV
2 mg/kg por mas de 1 h seguido por
una infusién continua de Tmg/kg/hora
hasta sujetar el cordon umbilical.
Ninos: VIH sintomatico, SIDA o SIDA
avanzado-complicado: 3 meses a 12
afios VO 180mg/m?c/6 h (720 mg/m?
/dia). VIH asintomatico: 3 meses a 12
anos VO 180 mg/m? cada 6 h (720
mg/m?/dia)

Transmision materno-fetal de VIH:
VO 2 mg/kg ¢/6 h empezando 12 h
después del nacimiento y continuar
hasta 6 sem de edad; IV (infusion)
1,5 mg/kg por 30 min ¢/6 h.

Farmacocinética

Se absorbe rapidamente desde el
TGI (aprox. 66 a 70 %). Significante
penetracion en el LCR, cruza la pla-
centa. Aproximadamente 25 a 38 %
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de la dosis se une a proteinas plas-
maticas. Presenta metabolismo de
primer paso; se metaboliza a nivel
hepatico hasta metabolitos inacti-
vos. El 't , 1 hora. Se elimina prin-
cipalmente via renal por filtracion
glomerular y secrecién tubular (63
a 95 %). Siguiendo la VO aproxima-
damente 72 a 74 % del farmaco es
excretado como metabolitos en la
orinay 14 a 18 % sin sufrir metabo-
lismo; siguiendo la administracion
IV 45 a 60 % es excretado como
metabolitos y 18 a 29 % sin sufrir
metabolismo.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la placenta; sin
embargo es usado antes del parto y
durante el parto. (2) Lactancia: se
distribuye en la leche materna. (3)
Pediatria: ha sido usado en nifios de
todas las edades; sin embargo no se
ha establecido su seguridad en nifos
menores de 3 meses (4) Geriatria:
no se han hecho estudios adecuados
que demuestren su seguridad. (5) In-
suficiencia renal: se sugiere ajustar
la dosis debido que su eliminacion
es principalmente renal. (6) Insufi-
ciencia hepética: usar con precau-
cion, se sugiere ajuste de dosis pues
la zidovudina se metaboliza a nivel
hepatico y en estos pacientes puede
aumentar su toxicidad.

Reacciones adversas

Frecuentes: anemia, granulocitope-
nia, nduseas, fatiga

Poco frecuente: dolor de cabeza,
insomnio, confusién, diarrea, rash,
fiebre, mialgias, miopatia, acidosis
lactica.
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Raras: convulsiones, encefalopatia,
cardiomiopatia, hepatitis colestaci-
ca, ataxia pasajera.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la zidovudina

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Sintomas de sobredosis incluyen
nauseas, vomitos, ataxia, granulo-
citopenia. La Eritropoyetina, timidina
y cianocobalamina, han sido usados
experimentalmente para tratar la
toxicidad hematopoyética inducida
por zidovudina, sin embargo nin-
guno todavia es especificado como
agente de eleccion. La hemodialisis
remueve parcialmente.

Interacciones

Medicamentos

Acetominofen, AAS, indometaci-
na: pueden disminuir el metabolis-
mo hepético de la zidovudina.
Aciclovir: puede producir posibles
convulsiones, letargia, y fatiga.
Amfotericina B, dapsona, fluci-
tosina, ganciclovir, pentamidina:
pueden incrementar el riesgo de ne-
frotoxicidad, depresion de la médula
oOsea.

Fluconazol, metadona, acido val-
proico: puede incrementar la con-
centracion de zidovudina.
Ganciclovir, interferén-alpha: in-
crementan el riesgo de toxicidad he-
matoldgica.

Otros farmacos citotoxicos: efectos
adversos aditivos en médula dsea.
Ribavirina: antagoniza la actividad
antiviral de la zidovudina contra
VIH.




Alimentos

Los alimentos grasos disminuyen la
concentracion maxima en plasma.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Volumen corpuscular medio: pude
estar aumentado.

Parametros a monitorizar

Carga viral y linfocitos CD4.

Almacenamiento y estabilidad

Zidovudina (tabletas e inyeccion)
deben ser almacenados a la tempe-
ratura de 15 a 25 °C, protegidos de
la luz. La zidovudina (inyeccién) debe
ser diluida antes de la administracion
hasta una concentraciéon no mayor
que 4mg/ml en dextrosa al 5 % (in-
yeccion), cloruro d sodio al 0,9 % (in-
yeccion), lactato Ringer s (inyeccion)
o en dextrosa 5 % y lactato de Ringer
(inyeccion), después de la dilucion es
fisicamente y quimicamente estable
por 8 horas a 25 °C y por 24 horas
si es refrigerado entre 2 y 8 °C. La
zidovudina inyeccion no deberfa ser
administrada con soluciones bioldgi-
cas o coloidales.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento 30 minu-
tos antes o 60 minutos después de
los alimentos con un vaso de agua
exactamente como fue prescrito.
Reportar todos los efectos adversos
al medico. La zidovudina no reduce
el riesgo de transmision del VIH, ni
curara la infeccién por VIH.

Advertencia complementaria
La zidovudina debe ser usada con
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precaucion en pacientes quienes tie-
nen comprometida la médula dsea.
El paciente que recibe zidovudina
debe ser advertido de la importancia
de tomar el medicamento exacta-
mente como esta prescrito.

INHIBIDORES NO
NUCLEOSIDICOS DE LA
TRANSCRIPTASA REVERSA

DE USO RESTRINGIDO:

EFAVIRENZ
Tableta 200 mg y 600 mg

Indicaciones

(1) Tratamiento de infeccion por
VIH-SIDA, usar en combinacion con
otros agentes antiretrovirales. (2)
Profilaxis post exposiciéon a una in-
feccion por VIH.

Espectro: espectro de actividad muy
limitada, actividad virostatica frente
a VIH-1 (zidovudina susceptible/re-
sistente), es inactivo frente a VIH-2.

Dosis

Adulto: la dosis usual para el tra-
tamiento de la infeccion por VIH en
adultos y adolescentes es: 600 mg
VO una vez al dia en combinacién
con un inhibidor de proteasas o un
inhibidor de la transcriptaza inver-
sa. Profilaxis post exposicion a una
infeccion por VIH: 600 mg VO de
Efavirenz en combinacién con otros
dos antiretrovirales (zidovudina y la-
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mivudina, lamivudina y estavudina o
didanosina y estavudina), iniciar tan
pronto posible por un tiempo de 4
semanas, si el paciente tolera.
Ninos: ninos mayores de 3 afios: ad-
ministrar la siguiente dosis segln el
peso corporal, en combinacion con
un inhibidor de proteasas o un inhi-
bidor de la transcriptaza inversa: ni-
fios de 10 a 15 kg: 200 mg VO 1 v/d;
15a20kg: 250 mg VO 1 v/d; 20 a 25
kg: 300 mg VO 1 v/d; 25 a 32,5 kg:
350 mg VO 1 v/d; 32,5 a 40 kg: 400
mg 1 v/d. Niflos mayores de 3 afios
y con un peso mayor de 40 kg: 600
mg VO 1 v/d, en combinacion con un
inhibidor de proteasas o un inhibidor
de la transcriptaza inversa.

Farmacocinética

Relativa biodisponibilidad, incremen-
tandose en un 50 % cuando se admi-
nistra con alimentos, elevada union
a proteinas plasméticas 99,5 y 99,75
%, luego de un mes de tratamien-
to se distribuye en el fluido cerebro
espinal, alcanza una concentracion
maxima las 3 a 8 horas, t, de 52 a
76 horas en la primera dosis y 40 a
55 horas después de multiples do-
sis, se metaboliza primordialmente a
nivel hepético, efavirenz se inactiva
por hidroxilacién a este nivel, cerca
del 14 al 34 % se elimina en orina
como metabolitos y 16 a 41 % se eli-
mina en heces sin cambios.

Precauciones

(1) Embarazo: no se realizados es-
tudios adecuados ni controlados
en mujeres gestantes, no usar en el
primer trimestre de embarazo, usar
solo cuando es necesario: riesgo-be-
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neficio. (2) Lactancia: no se conoce
si se distribuye en la leche materna,
el potencial de transmision de VIH en
nifos no infectados no es conocido,
precaucion. (3) Pediatria: seguridad
y eficacia no se han establecido en
ninos menores de 3 afios de edad,
con un peso menor de 13 Kg. Efa-
virenz debe ser usado en combina-
cion un inhibidor de la transcriptaza
inversa o inhibidor de proteasa. Son
mas propenso a reacciones adversas:
diarrea, nauseas, vomitos, tos, fie-
bre y sindrome de Stevens-Johnson
en ninos. (4) Geriatria: seguridad y
eficacia no se han establecido, son
mas susceptibles a los efectos en el
sistema nervioso central. Usar con
precaucion. (5) Insuficiencia renal:
no es necesario ajustar la dosis ad-
ministrar con precaucion. (6) Insufi-
ciencia hepética: limitada experien-
cia clinica, usar con precaucion.

Reacciones adversas

Frecuentes: mareos, vértigos, poca
concentracion, insomnio, cefalea,
depresion, anorexia, nerviosismo, fa-
tiga, dolor abdominal, dispepsia.
Poco frecuente: alteraciones en el
suefo, alucinaciones, reacciones de
hipersensibilidad, fiebre, alteracio-
nes en el TGl y respiratorio, rash, sin-
drome de Stevens-Johnson en nifos,
tromboflebitis, urticaria, vértigo, sin-
cope, taquicardia.

Raras: pancreatitis, neuropatia pe-
riférica, sintomas siquiatricos, reac-
ciones de fotosensibilidad, amnesia,
apatia, flatulencia, euforia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad de significancia cli-




nica a este farmaco o algiin compo-
nente en su formulacion.

Interacciones

Medicamentos

Anticonceptivos orales: se reduce la
eficacia de los anticonceptivos orales
(riesgo de embarazo)

Jugo de toronja: aumenta la con-
centracion plasmatica de efavirenz.
Indinavir: efavirenz reduce la con-
centracion plasmatica de indinavir
(aumentar la dosis de indinavir)
Lopinavir: se reduce su concentra-
cién plasmatica.

Rifampicina: reduce la concentra-
cién plasmatica de efavirenz (incre-
mentar la dosis de efavirenz)
Ritonavir: incrementa el riesgo de
toxicidad (monitorizar la funcion he-
patica).

Saquinavir: efavirenz reduce signi-
ficativamente la concentracion plas-
matica de saquinavir.

Amprenavir: efavirenz puede dismi-
nuir la concentracion plasmética de
efavirenz.

Warfarina: los niveles plasmaticos y el
efecto de warfarina puede incremen-
tarse o disminuir. Monitorizar el INR.
Midazolam y triazolam: efavirenz
incrementa la concentracion de es-
tos farmacos; sedacion (contraindi-
cados).

Astemizol o cisapride: efavirenz
incrementa la concentracion plas-
matica de estos farmacos: arritmias
(contraindicado).

Alimentos

Puede incrementar la absorcion de
este farmaco.
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Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

En orina puede causar falsos positi-
vos en el test cannabinoides.
Parametros a monitorizar

Funcién hepatica: transaminasas
(suspender el tratamiento si los ni-
veles incrementan cinco veces de lo
normal), colesterol, triglicéridos y
signos y sintomas de infeccion.

Almacenamiento y estabilidad

Las capsulas de efavirenz debe man-
tenerse a una temperatura controla-
da de 25 °C, pero puede ser expuesto
a una temperatura entre 15 a 30 °C.

Informacion basica al paciente

Comunicar al paciente que este far-
maco no le va curar la infeccion por
VIH, ademas ello no afecta el creci-
miento de infecciones oportunistas
y otras complicaciones o transmision
de VIH. Instruir al paciente a tomar
la dosis tal como fue prescrito al
mismo tiempo y siempre en combi-
nacion con otros antiretrovirales, in-
formar al paciente sobre los efectos
adversos mas frecuentes.

Advertencia complementaria

Monitorizar en pacientes con insufi-
ciencia hepética y/o tratamiento con
farmacos hepatotodxicos (niveles de
transaminasas). Los nifios presentan
incomodidad por la reacciones ad-
versas; puede ser administrado con
un antihistaminico para prevenir el
rash .este farmaco nunca debe ser
administrado en monoterapia.
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NEVIRAPINA

Tableta ranurada 200 mg
Suspension 50 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de la infeccion de
VIH-SIDA, en combinacion con otros
agentes antiretrovirales. (2) Preven-
cion de la transmision de VIH: ma-
terno fetal

Espectro: espectro de actividad vi-
rostatica in vitro frente a VIH-1, no
es activo frente a VIH-2. los farmacos
inhibidores de la transcriptasa inver-
sa y/o los inhibidores de proteasas
tienen actividad sinérgica frente a
VIH-1.

Dosis

Adultos: adultos y adolescentes in-
feccion por VIH-SIDA: 200 mg VO
/12 h, por los primeros 14 d de
tratamiento, luego la dosis se incre-
menta en 200 mg VO ¢/12 h, en
pacientes que no experimentan rash,
anormalidades en la funcién hepati-
ca con bajas dosis. Administrar siem-
pre en combinacién con otros agen-
tes antiretrovirales. Prevencion de la
transmision de VIH: materno fetal:
administrar 100 0 200 mg VO en una
sola dosis en el momento del parto,
para el neonato: administrar una sola
dosis después de 72 h del parto.

Ninos: neonatos: 5 mg/kg VO 1 v/d
por 14 d, luego 120 mg/m2 VO ¢/12
h, por los siguientes 14 d, luego 200
mg/m2 ¢/12 h. Nifios de 2 meses de
edad y 8 afios: 4 mg/kg VO 1 v/d,
por 14 d, luego por 7 d ¢/12h. Dosis
maxima: 400 mg. Niflos mayores de
8 afos: 4 mg/kg VO 1 v/d por 14 d,
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luego 4 mg/kg VO ¢/12h. Dosis maxi-
ma: 400 mg. Alternativamente los
nifos pueden recibir 200 mg/m2 VO
1 v/d por 14 d, luego de 120 a 200
mg/m2 ¢/12 h.

Farmacocinética

Se absorbe rapidamente: no es afec-
tado por los alimentos, se distribuye
ampliamente, cruza la placenta y se
excreta en la leche materna, cerca del
60 % se une a proteinas plasmaticas
alcanza su concentracién méaxima a
las 4 horas, se metaboliza extensa-
mente a nivel hepatico, los metabo-
litos son primariamente eliminados
en orina, un pequeno porcentaje del
farmaco es excretado en las heces.

Precauciones

(1) Embarazo: no se realizados es-
tudios adecuados ni controlados en
mujeres gestantes, usar solo cuando
es necesario: riesgo-beneficio. La
mujer presenta mayores problemas
hepéticos que el hombre (2) Lactan-
cia: se distribuye en la leche materna
enun 15 a 122 %, después de admi-
nistrar una dosis de 100 o 200 mg
en el momento del parto. Usar con
precaucion. (3) Pediatria: seguridad
y eficacia no se han establecido en
nifios menores de 2 meses de edad.
Seguridad de nevirapine si se ha es-
tablecido en niflos mayores de 2 me-
ses a 15 anos quienes reciben este
farmaco solo o0 en combinacién zido-
vudina o didanosina. Problemas en
nifios: Sindrome de Stevens-Johnson.
(4) Geriatria: seguridad y eficacia no
se han establecido en adultos mayo-
res de 65 anos. Usar con precaucion.
(5) Insuficiencia renal: no es ne-




cesario ajustar la dosis en pacientes
con depuracion de creatinina mayor
de 20mL/min. Usar con precaucion.
(6) Insuficiencia hepatica: limitada
experiencia clinica, ajustar la dosis en
pacientes con insuficiencia hepatica
moderada a severa.

Reacciones adversas

Frecuentes: cefalea, fiebre, rash,
diarrea, neutropenia.

Poco frecuente: nauseas, estomati-
tis ulcerativa, dolor abdominal, ane-
mia, hepatitis, neuropatia periférica,
parestesia, mialgia.

Raras: hepatoxicidad puede ser fa-
tal, trombocitopenia, Sindrome de
Stevens-Johnson.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a este farmaco o
algun componente en la formula-
cion.

Interacciones

Anticonceptivos orales: se reduce la
eficacia de los anticonceptivos orales
(riesgo de embarazo)

Indinavir: nevirapine reduce la con-
centracion plasmatica de indinavir.
Levonorgestrel: acelera el metabo-
lismo (reduce el efecto anticoncep-
tivo).

Lopinavir: se reduce la concentra-
cion plasmética de lopinavir.
Medroxiprogesterona: acelera el
metabolismo (reduce el efecto anti-
conceptivo).

Rifampicina: reduce la concentra-
cién plasmatica de nevirapine.
Saquinavir: se reduce la concentra-
cién plasmatica de saquinavir (evitar
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el uso concomitante).

Alimentos

Su absorcién no es afectada con los
alimentos.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se han reportado.

Parametros a monitorizar
Monitorizar periédicamente la fun-
cion hepatica, vigilar los efectos a
nivel del sistema nervioso central.

Almacenamiento y estabilidad

Nevirapine tabletas y suspension oral
debe mantenerse a una temperatura
entre 15-30 °C.

Informacion basica al paciente

Comunicar al paciente que este far-
maco no le va curar la infeccién por
VIH, ademas que este farmaco no va
ha reducir la transmision del VIH a
otras personas a través del contacto
sexual o transfusiones sanguineas.
Instruir al paciente para que repor-
te: dolor en el cuadrante derecho,
ictericia y rash. Tomar la dosis tal
como fue prescrito al mismo tiempo
y siempre en combinacién con otros
antiretrovirales.

Advertencia complementaria

Suspender el farmaco si el paciente
refleja un cuadro severo de: rash,
acompanado de fiebre, lesién oral,
conjuntivitis, problemas musculares
y malestar general. Si el rash ocu-
rre durante los primeros 14 dias, no
incrementar la dosis hasta que el
problema se resuelva, el problema
de rash puede ocurrir durante las
primeras 6 semanas de tratamiento.
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Si en el paciente se suspende su tra-
tamiento por mas de 7 dias, volver
a iniciar su tratamiento desde la pri-
mera semana.

INHIBIDORES DE LA

PROTEASA
DE USO RESTRINGIDO:
INDINAVIR R:C

Tabletas 400 mg

Indicaciones

(1) Tratamiento de infeccion por VIH-
SIDA, usar en combinacion con otros
agentes antiretrovirales. (2) Profilaxis
post exposicion a una infeccion por
VIH.

Espectro: indinavir tiene un limitado
espectro de actividad, actividad in
Vitro frente a VIH-1 (zidovudina re-
sistente y VIH-2).

Dosis

Adultos: 800 mg VO cada 8 h con
otros agentes antiretrovirales. Indi-
navir no debe ser usado como mo-
noterapia. También puede ser usado:
800 mg de indinavir dos veces al d
con 100 o 200 mg de ritonavir dos
veces al d. Cuando se administra con
Efavirenz la dosis debe incrementarse
a 1000 mg ¢/8 h. Ajustar la dosis en
pacientes con cirrosis: 600 mg ¢/8 h.
Ninos y adolescentes: 4 — 17 afos
de edad: 500 mg ¢/8h (dosis max 800
mg ¢/8 h); Nifos menores de 4 afos,
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seguridad y eficacia no establecida.
Reajuste de dosis: Reducir la dosis a
600 mg VO, ¢/8 h en pacientes con
insuficiencia hepatica poco severa a
moderada como resultado de cirrosis.
Nifos mayores de 3 meses de edad:
250 a 500 mg/m2 ¢/8 h, nifilos mayo-
res de 3 meses 500 mg/m2 ¢/ h.

Farmacocinética

La administracion de Indinavir con
alimentos ricos en grasas y calorias,
resulta en una reduccion del ABC y
concentraciones en suero maximas
(77 y 84 % respectivamente). La ad-
ministracion con alimentos ligeros
resulta en pequefios o ninglin cam-
bio en estos pardmetros, buena bio-
disponibilidad oral, 60 % de unién a
proteinas plasmaticas, se metaboliza
ampliamente a nivel hepético, han
sido identificado 7 metabolitos, t,,
de 1,8 + 0,4 horas, se elimina en
heces y orina (menos del 20 % es ex-
cretado sin cambios en la orina).

Precauciones

Debido a que la droga puede causar
nefrolitiasis debe ser discontinuada
si los signos y sintomas ocurren. No
debe ser administrado concurrente-
mente con terfenadina, astemizol,
cisaprida, triazolam y midazolam,
debido al metabolismo por compe-
ticion de estas drogas por el sistema
CYP3A4, y poner en riesgo la vida del
paciente. En los pacientes con insu-
ficiencia hepatica debido a cirrosis
debe reducirse la dosis. Puede ocurrir
redistribucion de grasa con inhibido-
res de proteasa.

(1) Embarazo: no se han realizados
estudios adecuados ni controlados




en mujeres gestantes, usar solo cuan-
do es necesario; hiperbilirubinemia
puede ser exacerbado en neonatos:
riesgo-beneficio. (2) Lactancia: pro-
bablemente se excretarse en la leche
materna, se reduce la transmision de
VIH al lactante, puede producir efec-
tos adversos serios. (3) Pediatria: se-
guridad y eficacia no se han estable-
cido en nifilos mayores de 3 meses de
edad, algunos reportes indican que
no deben ser usados en neonatos,
64% de pacientes entre 9 a 14 aios
presenta problemas renales severos.
Monitorizar. (4) Geriatria: seguri-
dad y eficacia no se han establecido
sistematicamente. (5) Insuficiencia
renal: limitada experiencia clinica en
estos pacientes. Se puede presentar
nefrolitiasis. (6) Insuficiencia hepa-
tica: reducir la dosis, segun el grado
de insuficiencia hepatica.

Reacciones Adversas

Los inhibidores de la proteasa causan
dislipidemia que incluye colesterol y
triglicéridos elevados y redistribucion
de la grasa central del cuerpo “ba-
rriga proteasa” “joroba de bufalo”,
atrofia facial y aumento de pecho.
Frecuentes: nausea, dolor abdomi-
nal, dolor de cabeza, diarrea.

Poco frecuente: vémitos, astenia,
fatiga, insomnio.

Raras: sentido del gusto anormal,
acidez, dolor en el tracto urinario,
disfuncion renal transitoria, pancrea-
titis, urticaria, xeroftomia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al indinavir o algin
otro componente de su formula-
cion.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Los sintomas de la sobredosis han
sido reportados como efectos Gl y
renales. El tratamiento es de sopor-
te, y el paciente debe ser observado
de cerca. No se tiene conocimiento
de que el indinavir sea removido por
hemodialisis o didlisis peritoneal.

Interacciones

Medicamentos

Cisaprida, midazolam, triazolam:
Competicion por el CYP3A4 por in-
dinavir puede resultar in inhibir el
metabolismo de esas drogas. El indi-
navir podia dar lugar a la inhibicion
del metabolismo de estas drogas y
originar acontecimientos amenaza-
dores para la vida, como arritmias o
prolongada sedacién. Estas drogas
no deben ser administradas con in-
dinavir.

Inhibidores de la HMG-CoA reduc-
tasa, como atorvastatina, cerivas-
tatina, lovastatina, y simvastatina:
incrementan el riesgo de miopatia,
incluyendo rabdomilisis. Usar juntas
cuidadosamente.

Indinavir, didanosina: Un pH gastri-
co normal puede ser necesario para
una optima absorcién de indinavir.
Administrar esas drogas por separa-
do (1 hora) si el estomago esta vacio.
Ketoconazol, itraconazol: Causan
un incremento en el plasma de indi-
navir. Considerar la reduccion de la
dosis de indinavir cuando se admi-
nistran juntos.

Rifabutina: incrementan los niveles
en plasma. Reducir la dosis de rifa-
butina.

Rifampicina: es un potente inductor
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de CYP3A4, el cual puede disminuir
significativamente los niveles de in-
dinavir en plasma, la administracién
conjunta de inidinavir y rifampicina
no es recomendable.

Alimentos

Alimentos ricos en calorias, grasa
y proteinas reducen la absorcion
de indinavir.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Elevacion de ALT, AST, amilasa sérica
e hiperbilirubinemia.

Efectos en Test de Diagndstico

No existen reportes.

Almacenamiento y Estabilidad

Almacenar a temperatura ambiente,
preferiblemente entre 15y 30 °C. Al-
macenar en un recipiente bien cerra-
do. Proteger de la humedad.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento con el esto-
mago vacio 1 hora antes o 2 horas
después de los alimentos. Puede
tomarse con otros liquidos (como
leche descremada, jugo, café o te) o
con alimento ligeros. Los alimentos
ricos en calorias, grasa y proteinas
reducen la absorcion de indinavir.
Tomar al menos 1,5 L de liquido dia-
riamente debido al riesgo de nefro-
litiasis.

Advertencia complementaria

Si la nefrolitiasis ocurriera, se debe
dejar de administrar el medicamento
por 1 a 3 dias durante la fase aguda.
Tomar el medicamento tal y como
fue prescrito.
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LOPINAVIR +
RITONAVIR

Tableta 133,3/33,3 mg
Suspension 400/100 mg/5 mL

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de infeccion por VIH-
SIDA, siempre en combinacién con
otro(s) agente(s) antiretrovirales.

Dosis

Adultos: adultos y adolescentes ma-
yores de 13 afios de edad, quienes
no reciben terapia con: efavirenz,
nevirapine, amprenavir o nelfinavir;
la dosis usual de la combinacion es:
400 mg VO de Lopinavir y 100 mg
VO de ritonavir ¢/12 h. En pacientes
que reciben tratamiento concurrente
con efavirenz, nevirapine, amprena-
vir o nelfinavir, incrementar la dosis
a 533 mg de lopinavir y 133 mg de
ritonavir; ¢/12 h.

Ninos: nifos de 6 meses a 12 anos
de edad (<40 kg), que no reciben
terapia con efavirenz, nevirapine o
ampinavir; la dosis recomendada es
12 mg/kg VO de lopinavir y 3 mg/kg
VO de ritonavir ¢/12. Nifios de 15 a
40 kg: 10 mg/kg de lopinavir y 2,5
mg/kg de ritonavir ¢/12 h. La dosis
maxima en un nifo con un peso ma-
yor de 40 kg es: 400 mg de lopinavir
y 100 mg de ritonavir ¢/12 h. Nifios
de 6 meses a 12 afos, que reciben
terapia con efavirenz, nevirapine o
ampinavir, la dosis administrar es 13
mg/kg de lopinavir y 3,25 mg/kg de
ritonavir ¢/12 h. Nifios entre 15 a 45
kg: 11 mg/kg de lopinavir y 2,75 mg/
kg de ritonavir ¢/12 h. Dosis maxima
en nifios que exceden el peso de 45




kg y que reciben tratamiento con
efavirenz, nevirapine o ampinavir es
533 mg de lopinavir y 133 mg rito-
navir ¢/12 h.

Farmacocinética

La combinacion de lopinavir y rito-
navir es administrado oralmente dos
veces al dia con alimentos, la dosis
de la solucién oral debe ser adminis-
trada usando una buena calibracion
en lo posible. Ritonavir disminuye el
metabolismo de lopinavir, resultando
un incremento de la concentracion
plasmatica de este ultimo, actividad
antiretroviral en combinacion.

Precauciones

(1) Embarazo: se realizados es-
tudios adecuados ni controlados
en mujeres gestantes. Evitar en el
primer trimestre de embarazo. (2)
Lactancia: se distribuye en la leche
materna de animales. No se han rea-
lizado estudios adecuados ni contro-
lados, los infantes pueden presentar
el riesgo de infeccion pos VIH. (3)
Pediatria: seguridad y eficacia no
se ha establecido en niflos menores
de 6 meses de edad. (4) Geriatria:
seguridad y eficacia no se han esta-
blecido en adultos mayores de 65
anos. (5) Insuficiencia renal: no se
han realizado estudios adecuados
en estos pacientes. (6) Insuficiencia
hepaética: limitada experiencia clini-
ca. Evitar en insuficiencia hepética
severa.

Reacciones adversas

Poco frecuente: los efectos adversos
ocurren en 2 % o mas de los pacien-
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tes, ello incluye: diarrea, nduseas,
vomitos, cefalea, astenia abdominal,
dolor, insomnio. Las demas reaccio-
nes adversas son similares a ritonavir
pero son menos comunes, nefrotoxi-
cidad no se ha reportado.

Raras: pancreatitis que puede ser
fatal.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad conocida a lopina-
vir, ritonavir o algun otro componen-
te en la formulacion.

Tratamiento de sobredosis y efec-
tos adversos graves

No se han reportado.

Interacciones

Medicamentos

Interacciones de lopinavir
Carbamazepina: posibilidad de re-
ducir la concentracion plasmatica de
lopinavir.

Dexametasona: posibilidad de re-
ducir la concentracién plasmatica de
lopinavir.

Efavirenz: reduce la concentracion
plasmatica de lopinavir.

Nevirapina: posibilidad de reducir
la concentracion plasmatica de lo-
pinavir.

Fenobarbital: posibilidad de reducir
la concentracion plasmética de lopi-
navir.

Fenitoina: posibilidad de reducir la
concentracion plasmatica de lopi-
navir

Rifampicina: reduce la concentra-
ciéon plasmatica de lopinavir (evitar
uso concomitante).

Alimentos
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Mejora su biodisponibilidad.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incremento de fosfodiesterasas: au-
menta los efectos adversos. Niveles
de amilasa y lipasa (pancreatitis).
Interacciones ritonavir: (ver rito-
navir).

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a una temperatura entre
15a30°C.

Informacion basica al paciente

Comunicar al paciente que este far-
maco no le va curar la infeccion por
VIH, ademas que este farmaco no va
ha reducir la transmision del VIH a
otras personas a través del contacto
sexual o transfusiones sanguineas.
Tomar la dosis tal como fue prescrito
al mismo tiempo, si toma didanosi-
na tomar 1 a 2 horas después de la
combinacion (usar en combinacién
con otros antiretrovirales).

Advertencia complementaria

Puede incrementar los niveles de
transaminasas en pacientes con he-
patitis B o C o persistente cuando se
inicia el tratamiento, tomar el medi-
camento tal como fue prescrito.

NELFINAVIR

Tableta 250 mg
Suspension 50 mg/g

R:B

Indicaciones
(1) tratamiento de infeccion por
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VIH-SIDA. Usar en combinacion con
otros dos antiretrovirales. (2) profi-
laxis post exposicion a una infeccion
por VIH.

Espectro: actividad in vitro frente
a VIH-1 y VIH-2, este farmaco tiene
actividad in vitro frente a VIH-1 resis-
tente a zidovudina u otro inhibidor
de la transcriptasa inversa.

Dosis

Adultos: adultos y adolescentes:
1250 mg (5 tabletas de 250 mg VO)
dos veces al d o 750 mg (3 tabletas
de 250 mg VO) 3 v/d; en combina-
cion con otros antiretrovirales. Profi-
laxis post exposicion a una infeccion
por VIH: 750 mg VO 3 v/d y en com-
binacién con Lamivudina y Zidovudi-
na, por un tiempo de 4 sem. Dosis
maxima en el adulto: 2500 mg.
Ninos: Nifios entre 2 a 13 afos de
edad: 25a35mg/KgVO3v/dd45a
55 mg/Kg 2 v/d. Nifios de 2 a 13 anos
con un peso de 50 Kg: 25 a 30 mg/kg
3 v/d (1250 o 1500 mg). Nifios ma-
yores de 13 afos de edad pueden
recibir la dosis de un adulto.

Farmacocinética

La absorcion a nivel de TGlI, alcan-
zando una concentracidon maxima
a las 2 a 4 horas después de admi-
nistra una dosis de 500 a 800 mg,
incrementandose con los alimentos,
Vd igual a 2-7 L/kg, su distribucion
en tejidos y fluidos corporales no
se han determinado, se metaboliza
a nivel hepético, generando un me-
tabolito con la misma actividad que
el farmaco madre, 98 % de union a
proteinas plasmaticas, 3,5 a 5 horas




det,, seexcretaenun98a99 %en
las heces (78 % como metabolitos y
22 % sin cambios), 1 a 2 % se excreta
a nivel renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se realizados es-
tudios adecuados ni controlados en
mujeres gestantes, usar solo cuando
es necesario: riesgo-beneficio, moni-
torizar la respuesta materno fetal. (2)
Lactancia: no se conoce su excrecion
en la leche materna, se recomienda
durante los 6 primeros 6 meses, su
seguridad no se ha establecido. (3)
Pediatria: seguridad y eficacia en
nifos menores de 2 afios no se han
establecido. (4) Geriatria: seguridad
y eficacia no se han establecido, los
estudios no se han suficientes pa-
cientes mayores de 65 afos. (5) In-
suficiencia renal: no es necesario
ajustar la dosis. (6) Insuficiencia he-
patica: usar con precaucion en estos
pacientes, su metabolismo es a nivel
hepatico.

Reacciones adversas

Los inhibidores de proteasas causan
dislipidemia, que pueden incluir una
elevacidn de colesterol y triglicéridos
y una redistribucién a nivel central
en todo el cuerpo (abdomen), cau-
sando “proteasa panza”, atrofia fa-
cial, espalda de bufalo. Este farmaco
puede causar hiperglucemia.
Frecuentes: diarrea.

Poco frecuente: nauseas, flatulen-
cia, dolor abdominal, rash, debili-
dad.

Raras: reacciones alérgicas, somno-
lencia, vomitos, anorexia, artralgia,
diaforesis, dispepsia, dolor epigastri-
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co, fiebre, sangrado intestinal, dolor
de cabeza hepatitis, hiperlipemia,
célculos renales, leucopenia, acidosis
metabolica, mialgia, ulceraciéon bu-
cal, convulsiones, disfuncién sexual,
trombocitopenia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a este farmaco o
algun componente en la formula-
cion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Sintomas incluyen: molestias en el
trato gastro intestinal, flatulencia;
evitar la absorcién a través de un
lavado géstrico. No se recomienda
hemodialisis, por tener una elevada
unién a proteinas plasmaticas.

Interacciones

Medicamentos

Rifampicina: disminuye significati-
vamente la concentracién de nelfi-
navir.

Inhibidores de proteasas (Indina-
vir, saquinavir, ritonavir): la combi-
nacion puede llevar a un incremento
de la concentracion plasmatica de
cada farmaco.

Ergotamina: incrementa el riesgo de
ergotismo.

Fenobarbital, fenitoina, carbama-
zepina: posibilidad de reducir la con-
centracion plasmatica de nelfinavir.
Anticonceptivos: acelera el metabo-
lismo de estos farmacos (riesgo de
embarazo).

Lovastatina, simvastatina: puede
incrementar los niveles plasmaticos
de estos antilipemiantes.
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Amiodorone, cisapride, derivados
de ergotamina, midazolam, qui-
nidina, triazolam: incrementan las
concentraciones plasmaticas de es-
tos farmacos.

Alimento

Mejora su biodisponibilidad.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se han reportado.

Parametros a monitorizar

Carga viral, recuento de linfocitos
CD,, triglicéridos, colesterol y glu-
cosa.

Almacenamiento y estabilidad

Las tabletas y la suspension oral de-
ben mantenerse entre 15 a 30 °C de
temperatura.

Informacion basica al paciente

Nelfinavir debe ser administrado
junto con alimentos para mejorar su
absorcion, ademas que este farmaco
no le va curar la infeccion por VIH,
este farmaco no ha demostrado re-
ducir la transmision del VIH, la dia-
rrea es el efecto adverso mas comun,
que puede ser controlado por lope-
ramida si es necesario.

Advertencia complementaria

si se olvido de tomar el medica-
mento, consumir tan pronto como
recuerda: nunca el doble de dosis,
luego continuar con el tratamiento
habitual, este farmaco puede ser in-
jerido con agua, leche, suplementos
dietéticos. No debe usarse alimentos
0 jugos acidos por mas de 6 horas.
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RITONAVIR
Tableta 100 mg

R:B

Indicaciones

(1) Tratamiento de infeccion por VIH-
SIDA. Usar en combinacion con otros
dos antiretrovirales.

Espectro: actividad in vitro frente
a VIH-1 y en menor proporcién a
VIH-2.

Dosis

Adultos: adultos y adolescentes el
tratamiento estandarizado es iniciar
con 300 mg VO ¢/12 h, cada d se va
incrementando 100 mg, hasta llegar
a una dosis de 600 mg ¢/12 h. Al-
gunos expertos recomiendan 300mg
VO ¢/12 h. y luego se va incremen-
tando la dosis por un periodo de 5 a
14 d, seguln la tolerancia del pacien-
te, hasta llegar a una dosis de 600
mg ¢/12 h. Si se usa en combinacion
con Saquinavir, la dosis es de 400
mg 2 v/d.

Ninos: nifos mayores de 2 afnos de
edad: 250 mg/m2 (superficie corpo-
ral) ¢/12 h, luego se va incremen-
tando la dosis: de 50 mg/m2 hasta
una dosis de 400 mg/m2 ¢/12 h. en
combinacion con otros agentes an-
tiretrovirales (dosis maxima 600 mg
c/12 h).

Farmacocinética

Absorcion variable con o sin alimen-
to, se distribuye en elevadas concen-
traciones a tejidos, fluidos corporales
y nddulos linfoides, cerca de un 98 a
99 % se UPP, ritonavir es un poten-
te inhibidor de citocromo cyp 450,




genera cinco metabolitos a nivel
hepatico, teniendo una baja concen-
tracion a nivel plasmatico uno de los
metabolitos activos, 3 a 5 horas de
T, se excreta principalmente en he-
ces tanto Ritonavir sin cambios como

sus metabolitos.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados ni controla-
dos en gestantes, usar solo cuando
es necesario: riesgo-beneficio. (2)
Lactancia: se distribuye en la leche
materna, disminuida la posibilidad
de transmision de VIH al lactante.
(3) Pediatria: seguridad y eficacia
en nifos menores de 12 afos no se
han establecido. (4) Geriatria: no
se ha realizado suficientes estudios
en pacientes mayores de 65 afnos,
administrar la dosis con cuidado. (5)
Insuficiencia renal: no es necesario
reajustar la dosis. (6) Insuficiencia
hepatica: no requiere reajustar la
dosis, precaucion en una insuficien-
cia hepatica severa.

Reacciones adversas

Frecuentes: nauseas, vomitos, dia-
rrea, anorexia, dolor abdominal, as-
tenia, disturbios neurolégicos (pares-
tesia periférica), fatiga, cansancio.
Poco frecuente: reacciones alérgi-
cas, flatulencia, dolor abdominal,
fiebre.

Raras: pancreatitis, nefrolitiasis,
convulsiones, sindrome de Stevens-
Johnson, trombocitopenia, neutro-
penia, discracia sanguinea.

Contraindicaciones
Pacientes con hipersensibilidad a este
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farmaco o ha algunos de sus compo-
nentes en la formulacién. Asociado
a ergotamina o dihidroergotamina
se ha reportado un incremento de la
toxicidad. Se contraindica el uso de
los siguientes farmacos: Antiarritmi-
cos: amiodarona, propafenona, qui-
nina, flecainide; Antihistaminicos:
astemizol, terfenadina; Antimigrano-
sos: ergotamina, dihidroergotamina;
sedantes e hipnoticos: midazolam,
triazolam.

Tratamiento de sobre dosis y efec-
tos adversos graves

La experiencia en humanos es limi-
tada, no se conoce un antidoto es-
pecifico, se recomienda inducir a la
emesis, lavado gastrico y en algunos
casos dialisis.

Interacciones

Medicamentos

Amiodarone, astemizol, clozapina,
ergotamina, dihidroergotamina,
quinidina, terfenadina, propafe-
nona: incrementa la concentracion
plasmatica de estos farmacos, in-
crementando el riesgo de: Arritmias,
anormalidades hematoldgicas, con-
vulsiones y serios efectos adversos.
Claritromicina: incrementa la con-
centracion de este farmaco.
Clorazepato, diazepam, fluraze-
pam, midazolam, triazolam, zol-
pidem: no deben ser administrados
junto a ritonavir, puede producir una
extrema sedacion y depresion respi-
ratoria.

Teofilina: reajustar la dosis.
Atorvastatina, cerivastatina, lovas-
tatina, simvastatina: incrementa la
concentracion de estos farmacos.




6. ANTINFECCIOSOS |

Indinavir: incrementa su concentra-
cidn sérica de este farmaco.
Alimentos

Con o sin alimento tiene buena ab-
sorcion.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden estar alterados los niveles de
transaminasa, depuracién de creati-
nina, &cido urico y triglicéridos.
Parametros a monitorizas: carga
viral, linfocitos CD4, triglicéridos, co-
lesterol, glucosa, acido Urico, CPK.

Almacenamiento y estabilidad

Las capsulas deben mantenerse re-
frigeradas a una temperatura entre
2 a 8 °C, protegido de la luz. La so-
lucién oral debe mantenerse a una
temperatura entre: 20 a 25 °C, esta
solucion no debe ser refrigerada y

siempre debe permanecer en su re-
cipiente original.

Informacion basica al paciente

Ritonavir no va a curar la infeccion
por VIH, va a prevenir de infecciones
oportunistas a causa del VIH. Este
farmaco no ha demostrado que re-
duzca el riesgo de transmision por
VIH a través del contacto sexual o
sanguineo. Consumir el farmaco con
alimentos. Tomar el medicamento tal
y como fue prescrito.

Advertencia complementaria

Reportar las reacciones adversas,
toxicidad del tratamiento antiretro-
viral. El paciente que recibe Ritonavir
debe ser advertido de la importancia
de tomar el medicamento exacta-
mente como esta prescrito.




ANTIMIGRANOSOS

El alivio del ataque agudo de migra-
fia se puede obtener por medio de
analgésicos como el 4cido acetilsa-
licilico o paracetamol, con los alca-
loides derivados del ergot como la
ergotamina, asociado o no a cafeina
y si es necesario, antieméticos. Cuan-
do los ataques de migrafia son fre-
cuentes (mas de un ataque por mes)
pueden utilizarse para la profilaxis
de ataques de migrafia a los beta
bloqueadores (propranolol), antide-
presivos triciclicos, calcio antagonis-
ta, valproato y otros.

7.1. Para el tratamiento del
ataque agudo

ACIDO
ACETILSALICILICO
(ver Seccion 2.1 Analgésicos no

opioides y antiinflamatorios no
esteroideos AINE)

@D

ERGOTAMINA
TARTRATO

(con o sin cafeina) R:X

Tableta 1 mg

Indicaciones

Cefalea de origen vascular inclui-
dos: (1) Ataque agudo de migrafna
(en pacientes no controlados con
analgésicos). (2) Cefalea en racimo,
tratamiento del episodio y profilaxis
durante el mismo.

No recomendada en tratamiento
profilactico a largo plazo de migra-
na.

No estd indicada en el tratamiento
de hemicranea paroxistica cronica.

Dosis

Adultos: Ataque agudo de migrafa:
1 a2 mg VO, en el inicio del ataque,
seguido de 1 a 2 mg a intervalos de
aproximadamente 30 min., hasta
una dosis total de no mas de 6 mg/d.
Se recomienda no usarla mas de 2
veces por semana.

Profilaxis de cefalea en racimo: 1 a 2
mg VO, ¢/8 a 24 h, aproximadamen-
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te 1 a 2 h antes de la presentacion
del ataque, generalmente el ataque
ocurre solo de noche y puede ser
prevenido con una dosis diaria.
Ninos: (mayores de 6 anos)

Ataque de migrafia: 1 mg VO inicial-
mente; puede repetirse 1 6 2 veces
mas hasta un maximo de 3 mg/d.
Se recomienda no usarla mas de 2
v/sem.

Farmacocinética

Absorcion oral lenta e incompleta. La
administracion concurrente de cafei-
na incrementa la cantidad y exten-
sion de la absorcion. Alta afinidad a
proteinas plasmaticas (93 a 98 %). Se
distribuye en leche materna. Extenso
metabolismo de primer paso. Se ex-
creta por via fecal y orina.

Precauciones

Su uso frecuente puede causar tole-
rancia y dependencia disminuyendo
su efecto con riesgo de ocasionar
ataques mas frecuentes (incluyendo
cefalea por rebote, abstinencia y ce-
falea intratable).

(1) Embarazo: reduce flujo sangui-
neo uterino, puede producir retardo
en el crecimiento y muerte intra-Ute-
ro, abortoy obstrucciénintestinal. (2)
Lactancia: la ergotamina se excreta
en la leche materna, incrementando
riesgo de efectos adversos en el lac-
tante, puede inhibir la secrecion lac-
tea; la cafeina se elimina en la leche
materna en pequenas cantidades. (3)
Pediatria: los estudios realizados no
han demostrado problemas en nifos
mayores de 6 anos. (4) Geriatria:
los gerontes son més susceptibles a

@

efectos adversos, como hipotermia,
isquemia periférica y cardiaca. (5)
Insuficiencia hepatica: incrementa
riesgo de toxicidad al reducir su me-
tabolismo. (6) Insuficiencia renal:
riesgo de acumulacion, aunque no se
han realizado estudios que demues-
tren necesidad de ajuste de dosifica-
cion. (7) Cirugia vascular y angio-
plastia (recientes o previstas): se
incrementa riesgo de isquemia. (8)
Hipertensién arterial no controla-
da, enfermedad arterial coronaria
y periférica: pueden agravarse.
Para formulacién con cafeina:
Ansiedad, insomnio, ulcera pép-
tica, arritmias cardiacas: pueden
agravarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la ergotamina o
cafeina.

Reacciones adversas

Frecuentes: nausea, vomito, mareo,
dolor abdominal, edema localizado.
Poco frecuente: angina de pecho,
hipertension arterial, hipotension ar-
terial, vasoespasmo ocular, isquemia
cerebral, isquemia periférica.

Raras: infarto agudo de miocardio,
infarto cerebral, gangrena.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Tratar las convul-
siones con diazepam, y el vasoespas-
mo o isquemia periférica con nitra-
tos, como el nitroprusiato de sodio.

Interacciones
De la ergotamina




Vasoconstrictores (epinefrina, co-
caina y otros anestésicos locales):
efectos adicionales, como producir
isquemia vascular periférica, gangre-
na, isquemia coronaria, hipertension
arterial.

Tabaco: efectos aditivos de la nico-
tina en producir isquemia vascular
periférica.

Antibioticos macrolidos (eritromi-
cina): pueden aumentar sus concen-
traciones séricas, riesgos de efectos
adversos.

Nitroglicerina: disminuye la efica-
cia de nitroglicerina como vasodi-
latador.

De la cafeina.

Estimulantes del SNC: efectos aditi-
vos sobre estimulacién SNC.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
ferentemente entre 15 a 30 °C. Man-
tener en envases herméticos o bien
cerrados.

Informacion basica para el pa-
ciente

El tratamiento es mas efectivo si el
medicamento se toma al inicio del
ataque de migrafa.

PARACETAMOL

Tableta 500 mg
(ver seccion 2.1 Analgésicos no

opioides y antiinflamatorios no
esteroideos AINE)
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7.2. Para profilaxis

PROPRANOLOL
CLORHIDRATO

Tableta 40 mg

R:C

Indicaciones

(1) Tratamiento de angina pectoris
cronica. (2) Tratamiento y profilaxis
de arritmia cardiaca. (3) Tratamien-
to de hipertension. 4) Hipertension
portal. (5) Feocromocitoma. (6)
Cardiomiopatia. (7) Hipertréfica
obstructiva. (8) Tratamiento de in-
farto de miocardio. (9) Tirotoxicosis.
(10) Tratamiento de tremor. (11)
Tratamiento de ansiedad. (12) Trata-
miento de sindrome de prolapso de
valvula mitral. (13) Tratamiento de
acatisia inducida por neuroléptico.
(14) Profilaxis después de infarto de
miocardio. (15) Profilaxis de cefalea
vascular.

Dosis

Adultos: VO, hipertension inicial-
mente 80 mg 2 v/d incrementado
a intervalos semanales cuando es
requerido, dosis de mantenimiento
160 - 320 mg/d, hipertensiéon por-
tal inicialmente 40 mg 2 v/d, incre-
mentado a 80 mg 2 v/d conforme
a frecuencia cardiaca, maximo 160
mg 2 v/d, feocromocitoma (s6lo con
un bloqueador alfa), 60 mg/d por 3
d antes de la cirugia o 30 mg/d en
pacientes inadecuados para ciru-
gia, angina inicialmente 40 mg -3
v/d mantenimiento 120 - 240 mg/d,
arritmias, cardiomiopatia hipertréfi-
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ca obstructiva, taquicardia ansiosa
y tirotoxicosis: 10 - 40 mg 3-4 v/d,
ansiedad con sintomas semejantes
como palpitaciones transpiracion,
tremor 40 mg 2 v/d incrementarlo
a 3 v/d si fuera necesario, profilaxis
después de infarto de miocardio 40
mg 4 v/d por 2-3 d, luego 80 mg 2
v/d empezando 5 - 21 d después del
infarto, profilaxis de la migrafna y
tremor esencial inicialmente 40 mg 2
- 3 v/d, mantenimiento 80 - 160 mg/
d, Inyeccién IV, arritmias vy crisis tiro-
téxica: 1 mg/min, si fuera necesario
repetir a intervalos de 2 min, maxi-
mo 10 mg (5 mg en anestesia).

Farmacocinética

Se absorbe el 90 % VO, se une exten-
samente a las proteinas en un 93 %,
sufre metabolismo hepético, tiene
una vida media de 3-5 h, tiempo de
efecto méximo en dosis Unica 1-1,5
h, se elimina por via renal en menos
del 1 %, no es removible por hemo-
dialisis.

Precauciones

(1) Embarazo, (2) Lactancia: durante
la lactancia se excreta en pequenas
cantidades en la leche materna. (3)
Evitar la suspension abrupta en an-
gina, reducir la dosis en insuficiencia
hepética, en hipertension portal,
funcion hepatica deteriorada, redu-
cir dosis inicial en insuficiencia renal,
diabetes, miastenia gravis, antece-
dentes de hipersensibilidad, puede
incrementar sensibilidad a alergenos
y resultar en mas serias respuestas
de hipersensibilidad, también puede
reducir respuesta a adrenalina. (4)
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En pediatria: no se ha demostrado
problemas especificos. (5) Geriatria:
han demostrado seguridad y eficacia
en pacientes ancianos.

Contraindicaciones

Asma o antecedentes de enferme-
dad obstructiva de la via aérea, in-
suficiencia cardiaca no controlada,
angina de Prinzmetal, bradicardia,
marcada, hipotension, sindrome
sinusal, bloqueo AV de segundo o
tercer grado, shock cardiogénico,
feocromocitoma.

Reacciones Adversas

Bradicardia, insuficiencia cardiaca,
hipotensién, trastorno de la conduc-
cion, broncoespasmo, vasoconstric-
cion periférica, trastorno gastroin-
testinal, fatiga, trastorno del suero,
reportes raros de eritemas y seque-
dad de los ojos (reversible con el re-
tiro del medicamento), exacerbacion
de psoriasis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Excesiva bradicardia puede ser con-
trolada con inyeccion IV de atropina
sulfato 0,6-2,4 mg en dosis dividida
de 600 mcg. ademas del lavado
gastrico, se utilizan los siguientes
tratamiento de mantenimiento y sin-
tomatico; bradicardia: puede admi-
nistrarse sulfato de atropina IV para
corregir la bradicardia severa si el pa-
ciente esta hipotenso, si el bloqueo
vagal no responde, puede repetirse
la atropina o administrar cautelosa-
mente isoprenalina o dobutamina
por via IV, puede ser necesario epi-




nefrina por via IV o un marcapaso
endocavitario; contracciones ventri-
culares prematuras: lidocaina o feni-
toina IV (la quinidina, procainamiday
disopiramida deben evitarse, ya que
ellas pueden deprimir, todavia mas,
la funciéon miocardica); insuficiencia
cardiaca: administrar oxigeno, di-
gitalizar al paciente y/o administrar
diuréticos; hipotension: posicion de
Trendelenburg y liquidos IV (a me-
nos que exista edema de pulmén),
administracion de vasopresores ta-
les como epinefrina, norepinefrina,
dopamina o dobutamina por via IV
(algunos informes indican que la epi-
nefrina puede ser el farmaco de elec-
cion), realizar controles seriados de
la presion arterial, la hipotension no
responde a los agonistas beta ; crisis
convulsivas: diazepam por via IV o si
es necesario fenitoina; broncoespas-
mo: administracion de un agonista
beta 2 como isoprenalina y/o un
derivado de teofilina; también se ha
encontrado resultados satisfactorios
con el glucagén para contrarrestar
efectos cardiovasculares (bradicar-
dia, hipotension) administrando 2-3
mg por via IV durante un periodo de
30 seg, repitiéndose si es necesario,
seguido de una infusion IV de gluca-
gon a la velocidad de 5 mg/h hasta
que el paciente se estabilice.

Interacciones

Medicamentos

Con inhibidores ECA, alcohol, al-
desleukina, alprostadil, bupiva-
caina, antihipertensivos realzan el
efecto hipotensor; AINEs, corticos-
teroides, antiarritmicos: incremen-
tan riesgo de depresion miocardica y
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bradicardia e incrementa concentra-
ciones plasmaticas.

Rifampicina: acelera metabolismo
y reduce significativamente concen-
traciones.

Fluvoxamine: incrementa concen-
traciones plasmaticas.
Antidiabéticos: realzan efecto hipo-
glicemiante.

Ansioliticos e hipndticos, blo-
queantes de canales de calcio, diu-
réticos: realzan efecto hipotensor.
Glicosidos cardiacos: incrementan
bloqueo AV y bradicardia.
Estrogenos: antagonizan efecto
hipotensor o realzan efecto hipo-
tensor.

Ergotamina: incrementa vasocons-
triccion periférica.

Relajantes musculares: realzan su
efecto.

Progestagenos: antagonizan efecto
hipotensor.
Parasimpaticomiméticos:  riesgo
de arritmia posiblemente incremen-
tado.

Teofilina: broncoespasmo.
Timoxamina: hipotensién postural
severa.

Tiroxina: acelera metabolismo redu-
ciendo su efecto.

Antiulcerosos, cimetidina: incre-
menta concentraciones plasmaticas.
Xamoterol: antagonizan su efecto.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Titulos de anticuerpos antinuclea-
res: pueden aumentarse

Nitrégeno ureico en sangre (BUN),
lipoproteinas séricas, concentra-
ciones séricas de potasio, concen-
traciones séricas de triglicéridos,
concentraciones séricas de acido
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urico: pueden ser aumentadas
Concentracion de glucosa en san-
gre: se altera la glucégenolisis y la
respuesta hiperglucémica a la epi-
nefrina endégena dando lugar a per-
sistencia de la hipoglicemia y retraso
en la recuperacion de los niveles nor-
males de glucosa en sangre.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar en envases herméticamen-
te cerrados, protegidos de la luz, en-
tre 15 - 30 °C, evitar la congelacion.

Advertencia complementaria

La dieta es importante posiblemente
sea necesaria la restriccion de sodio

y/o la reduccién de peso, el pacien-
te puede no experimentar sintomas
de hipertensién, es importante que
tome la medicacién incluso si se sien-
te bien, la hipertension no se cura,
pero se controla con la medicacion,
tener cuidado al conducir o realizar
trabajos que requieran atencion de-
bido a la posible somnolencia, ma-
reo o sensacion de mareo, puede
presentarse aumento de sensibilidad
al frio, precaucion con el esfuerzo
excesivo ya que hay una disminucién
del dolor de pecho.




n ANTINEOPLASICOS E
INMUNOSUPRESORES Y
MEDICAMENTOS USADOS EN
CuipDADOS PALIATIVOS

La quimioterapia consiste en la admi-
nistracion de farmacos antineopla-
sicos con el objetivo de impedir la
reproduccion de las células cancero-
sas. Estos farmacos también son co-
nocidos como citostaticos y pueden
clasificarse de acuerdo a su meca-
nismo de accion de diversos grupos,
como antimetabolitos (azatioprina,
fluorouracilo, citarabina, tiogua-
nina, metotrexato, asparaginasa,
hidroxicarbamida, mercaptopuri-
na, entre otros), agentes alquilantes
(clorambucilo, melfalan, carbo-
platino, cisplatino, ciclofosfami-
da, ifosfamida, dacarbazina, etc.),
depolimerizantes del DNA (procar-
bazina), antibiéticos (dactinomici-
na, daunorubicina, doxorubicina,
bleomicina, mitomicina), alcaloides
de la vinca (vincristina, vinblasti-
na, entre otros ), epipodofilotoxinas
(etopdsido) y miscelanea (folinato
calcico y mesna).

8.1. Inmunosupresores

Son farmacos que se emplean
en el tratamiento y profilaxis del

rechazo de 6rganosy en el tra-
tamiento de enfermedades del
colageno y de tipo autoinmune.
Los pacientes deben ser ad-
vertidos sobre su posible sus-
ceptibilidad a las infecciones,
las cuales pueden inicialmente
pasar desapercibidas; hay que
recomendarles evitar exponerse
especialmente a la varicela y al
sarampion; sobre el aumento de
la incidencia de malignidades y
desordenes linfoproliferativos.
La azatioprina es ampliamente
utilizada en pacientes someti-
dos a transplantes y en enfer-
medades del colageno, cuando
se fracasa con el uso de corti-
coesteroides. Debe vigilarse el
riesgo de mielosupresion y he-
patotoxicidad.

Ciclosporina, de similar espec-
tro terapéutico, tiene un perfil
nefrotdxico, neurotoxico y he-
patotoxico, lo cual amerita es-
trecha vigilancia. Se recomien-
da la via oral y particularmente
la presentacion como solucion
bebible por tener una mayor
biodisponibilidad.
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DE USO RESTRINGIDO:

AZATIOPRINA
Tableta 50 mg

R:D

Indicaciones

(1) Rechazo de transplante renal
(prevencion y tratamiento). (2) Ar-
tritis reumatoide. También puede
utilizarse en otras enfermedades
inmunolégicas como colitis ulcera-
tiva, cirrosis biliar y hepatitis cronica
activa, lupus eritematoso sistémico,
glomerulonefritis, sindrome nefroti-
co, miopatia inflamatoria, miastenia
grave, polimiositis y pénfigo.

Dosis

Adultos: Inicialmente, de 3 a 5 mg/
kg/d VO 6 120 mg/m?sc/d 1a 3d
antes del transplante renal; mante-
nimiento, de 1 a 2 mg/kg 6 45 mg/
m2sc/d.

Artritis reumatoide y otras enferme-
dades: 1 mg/kg/d; la dosis se incre-
menta en 0,5 mg/kg/d ¢/4 a 8 sem
hasta un maximo de 2,5 mg/kg/d.
Ninos: Igual a adultos.

Farmacocinética

Biodisponibilidad 60 %. Absorcion
buena en TGI. Distribucién amplia
en el organismo, unién a proteinas
plasmaticas 30 %. Se metaboliza en
el higado y glébulos rojos. Excrecion
via fecal y renal. t'2 10 min.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
mutagénico, carcinogénico y terato-
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génico; se recomienda anticoncep-
cidon. (2) Lactancia: se excreta en
leche materna; no se recomienda.
(3) Pediatria: no se han realizado
estudios que demuestren proble-
mas especificos. (4) Geriatria: no
se han realizado estudios adecuados
que demuestren problemas, sin em-
bargo, se debe considerar la relacion
edad y disminucion de la funcion
renal. (5) Insuficiencia Renal: se re-
quiere reducir dosis, especialmente
en pacientes con necrosis tubular
en el periodo inmediato al transplan-
te renal cadavérico; en pacientes
con IR moderada, administrar una
dosis del 75 % y en pacientes con
IR severa, un 50 % de la dosis. (6)
Insuficiencia Hepética: se requiere
reducir dosis. (7) Aumenta riesgo
para cancer de piel, linfoma, plas-
mocitoma.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a azatioprina o
mercaptopurina. Embarazo.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion (dosis
dependiente); anorexia, nauseas,
vomito y reacciones de hipersensibi-
lidad con malestar, mareo, vémito,
fiebre, artralgias, trastornos de la
funcion hepatica, arritmia, hipo-
tension, nefritis intersticial e infec-
ciones.

Raras: Pancreatitis, aplasia medular,
pericarditis, vasculitis y neumonitis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No hay trata-




miento especifico. Es parcialmente
dializable.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol: Reducir dosis de Azatio-
prina a un tercio o un cuarto.
Inmunosupresores  (clorambucilo,
corticoides, ciclosfosfamida, ciclos-
porina, mercaptopurina): Incremen-
tan el riesgo a infecciones.

Vacunas con virus vivos: no se re-
comiendan hasta 3 meses a 1 ano de
concluido el tratamiento.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de
transaminasas, fosfatasa alcalina,
amilasa, bilirrubina. Puede dismi-
nuir los valores de albimina sérica,
hemoglobina, acido urico en sangre
y orina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 25 °C. Conser-
var en envases herméticos. Proteger
de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Recomendar anticoncepcion, pre-
venir sobre efectos colaterales in-
deseables, interacciones medica-
mentosas Y riesgo de infecciones y
malignidad.

CICLOSPORINA

Solucion oral 100 mg/mL
Inyectable 50 mg/mL

R:C
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Indicaciones

(1) Prevencion del rechazo del trans-
plante renal. (2) Tratamiento del
rechazo de 6rganos transplantados.
(3) Psoriasis severa en placa. (4) Ar-
tritis reumatoide.

Dosis

Adultos: Profilaxis de rechazo a
transplante: dosis inicial, 12 a 15 mg/
kg/d VO 6 2 a 6 mg/kg/d en infusion
IV comenzando 4 a 12 h antes de la
cirugia y continuando una o dos sem
del post — operatorio o hasta que el
paciente tolere la VO. Mantenimien-
to, 5a 10 mg/kg/d VO.

Ninos: Igual a adultos; puede reque-
rir aumentar la dosis o frecuencia de
administracion.

Farmacocinética

Biodisponibilidad 30 %. Absorcion
en TGl variable. Distribucion amplia
en el organismo, unién a proteinas
plasmaticas 90 %. Metabolismo he-
patico. Excreciéon fecal; renal 6 %.
12 5,6 h.

Precauciones

(1) Embarazo: no hay evidencia
de mutagenicidad y genotoxicidad;
atraviesa la barrera placentaria, ha-
biéndose reportado parto prematu-
ro. Nifios con bajo peso al nacer y
malformaciones en madres que utili-
zaron este agente durante el primer
trimestre. (2) Lactancia: se excreta en
leche materna; no se recomienda lac-
tancia materna. (3) Pediatria: no se
reportan problemas especificos que
limiten su uso en esta poblacion; la
vida media es mas corta que en adul-
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tos. (4) Geriatria: no se han reporta-
do en esta poblacién problemas que
limiten su uso, pero es recomendable
vigilar la funcién renal. (5) Insufien-
cia Renal: no se requiere modifica-
cion de la dosis inicial; debe evaluar-
se la elevacion de la creatinina sérica
en los primeros dias de tratamiento,
ya que no necesariamente significa
rechazo al 6rgano transplantado.
(6) Insuficiencia Hepatica: podria
requerir disminucion de la dosis, por
reduccion de su biotransformacion.
(7) Pacientes con infecciones, ma-
labsorcidn, hipercalemia. (8) Ries-
go de desordenes linfoproliferati-
vos y cancer de piel.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad la ciclosporina.

Reacciones adversas

Frecuentes: nefrotoxicidad (leve con
elevacion de creatinina sérica que
no necesariamente se debe atribuir
a rechazo del drgano); hiperplasia
gingival, hipertricosis, hipertension
arterial especialmente en transplan-
te cardiaco; trastornos gastrointesti-
nales, temblor, fatiga.

Poco frecuente: hepatotoxicidad
(elevacion de transaminasas y bilirru-
binas), convulsiones relacionadas a
nefrotoxicidad y/o hipomagnesemia.
Raras: anafilaxia, sindrome urémico
hemolitico, hipercalemia, nefrotoxi-
cidad cronica severa progresiva con
fibrosis intersticial y atrofia tubular.

Tratamiento de sobredosis

Medidas generales de soporte. Es
atil lainduccién de emesis hasta dos

@

horas después de la ingestion de ci-
closporina. No es dializable.

Interacciones

Medicamentos

Androgenos, cimetidina, danazol,
diltiazem, eritromicina, estroge-
nos, ketoconazol o miconazol: au-
mentan los niveles séricos de ciclos-
porina y el riesgo de hepatotoxicidad
y nefrotoxicidad.

AINE: aumenta riesgo de insuficien-
cia renal.

Inductores de enzimas hepaticas:
requieren ajuste de dosis.
Medicamentos que inducen hiper-
calemia, incluyendo los diuréticos:
aumentan riesgo de hipercalemia.
Inmunosupresores:  concurrente-
mente con ciclosporina aumentan
riesgo de infecciones y la incidencia
de desérdenes linfoproliferativos.
Lovastatina: en pacientes con trans-
plante cardiaco incrementa riesgo
de rabdomidlisis e insuficiencia renal
aguda.

Vacunas: recomendar después de
3 a 12 meses de terminado el trata-
miento.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Incremento de los niveles séricos de
transaminasas, amilasas, fosfatasa
alcalina, bilirrubina se asocia con
hepatotoxicidad; los niveles séricos
disminuidos de magnesio se relacio-
nan con nefrotoxicidad y ademas,
pueden incrementar las concentra-
ciones sanguineas de potasio y aci-
do urico.

Almacenamiento y estabilidad
Mantener entre 15 a 25 °C. Conser-




var en envases herméticamente ce-
rrados. Proteger de la luz.

Informacion Basica para el pa-
ciente

Recomendar anticoncepcion. Pre-
venir sobre posibilidad de cancer,
informar sobre interacciones medi-
camentosas, necesidad de evitar in-
munizaciones y sobre efectos cola-
terales indeseables como hiperplasia
gingival, convulsiones e infecciones.

Advertencia complementaria

La presentacion oral como solucién
bebible tiene una mayor biodisponi-
bilidad que la presentacién en cap-
sulas. El intercambiar de una a otra
de las formas de presentacion oral
requiere de patrones de conversion
ya establecidos.

8.2. Citotoxicos

La indicaciéon y administracion
de agentes citotoxicos deben
estar a cargo del oncdlogo y
personal calificado, con am-
bientes debidamente equipados
y con las normas que permitan
la adecuada proteccion del per-
sonal y la atencién oportuna al
paciente particularmente cuan-
do se presentan efectos adver-
SOS graves.

La toxicidad de los tejidos nor-
males del cuerpo y la aparicion
de mutaciones que confieren
resistencia al tejido tumoral,
son los mayores obstaculos que
se deben vencer cuando se em-
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plean agentes citotoxicos.

Por consideraciones practicas
los citotoxicos se agrupan por
su mecanismo de accion, origen
0 naturaleza quimica:

Agentes alquilantes:

Actan formando enlaces co-
valentes bifuncionales que blo-
quean la replicacién del DNA y
la trascripcién de RNA produ-
ciendo la muerte celular.

La ciclosfosfamida, ifosfami-
da, comparten la mielotoxici-
dad como dosis limitante y la
presencia de eventos de cistitis
hemorragica.

El cisplatino y sus analogos con
un perfil ototoxico, nefrotdxico
y neurotoxico que es dosis limi-
tante.

Otros alquilantes comparten un
perfil més o menos homogéneo
de mielotoxicidad.

Agentes derivados de produc-
tos naturales:

Los inhibidores de la topoisome-
rasa, forman un complejo estable
uniéndose al DNA y a la enzima
topoisomerasa, dafiando el DNA
e interfiriendo con su replica-
cion y trascripcion; etoposido,
doxorubicina y daunorubicina
entre otras drogas comparten
este mecanismo de accién y su
potencial mielotoxico.

Los inhibidores de la mitosis,
como la vincristina y vinblas-
tina, inhiben la formacién de
microtubulis y detienen la me-
tafase.
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Las enzimas como la asparagi-
nasa, inhiben la sintesis de pro-
teina produciéndose una depri-
vacion de asparagina y muerte
de la célula.

Los antibidticos tienen diferen-
tes mecanismos de accioén. La
actinomicina D y la bleomicina
son los més utilizados.

Antimetabolitos:

Son andlogos de moléculas
normales indispensables para
el crecimiento y la replicacion
celular. Pueden ser analogos de
la citidina como la citarabina,
o de las purinas, como la mer-
captopurina y otros; compar-
ten un disimil perfil toxico y son
ampliamente utilizados.

Todos los agentes citotoxicos
pueden producir trastornos me-
tabdlicos mas o menos severos,
como la hiperuricemia, hipona-
tremia y otros que deben ser
prevenidos y tratados opor-
tunamente (la administracion
intravenosa de algunas drogas
conlleva riesgo de necrosis ti-
sular si se produce extravasa-
cion). Aumentan la incidencia
de segunda malignidad por su
potencial mutagénico y carci-
nogénico.

Deben aconsejarse  métodos
anticonceptivos por el potencial
teratogénico y deben advertirse
sobre el deterioro temporal o
definitivo de la capacidad re-
productiva.

Enfermedades malignas como
el cancer testicular, linfomas,
enfermedad trofoblastica ges-
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tacional, neuroblastoma, reti-
noblastoma y leucemia infantil
son curables con la quimiote-

rapia.
DE USO RESTRINGIDO:
ASPARAGINASA R:C

Inyectable 10,000 Ul

Indicaciones

Leucemia linfocitica aguda. Gene-
ralmente asociada con vincristina y
prednisona.

Dosis

Antes de cada ciclo de asparaginasa
se recomienda aplicar una dosis de 2
Ul intradérmica en calidad de prue-
ba; observar si el paciente presenta
signos de reacciones alérgicas du-
rante 30 min después de inyeccion
IV'y 60 min después de inyeccion IM;
tener a mano epinefrina, corticoides
y antihistaminicos.

Controlar semanalmente por labo-
ratorio amilasas y antitrombina IlI;
evaluar toxicidad neuroldgica o pan-
credtica. Aunque las pruebas dérmi-
cas de sensibilidad no son confiables,
deben realizarse. La via utilizada es
IV o IM, recomendandose esta ulti-
ma por ser menos inmunogénica.
La formulaciéon PEG (polietilenglicol
asparaginasa) es la menos inmuno-
génica, permite administrar dosis
mas bajas y espaciadas.

Las dosis y esquemas 6ptimos de
administracion de asparaginasa son




hasta la fecha desconocidos, por lo
que deben ajustarse a los requeri-
mientos individuales de cada pa-
ciente.

Adultos: En leucemia linfocitica
aguda: 6,000 a 10,000 Ul IM en 12
inyecciones cada 1 a 3 d; también
20, 000 Ul IM o SC tres veces por
semana o 200 Ul/kg/d IV, por 28 d.
Ninos: Leucemia linfocitica aguda: 1,
000 Ul/kg/d por 10 d o 6,000 Ul/m?
sc¢/3d IM, por 9 dosis en esquema
combinado con otros agentes.

Farmacocinética

No se absorbe en el TGI, después de
su adm. IM o IV se distribuye funda-
mentalmente en el espacio vascular,
no atraviesa la BHE; unién a protei-
nas plasmaticas en 30 %. Metabolis-
mo probablemente en el sistema re-
ticuloendotelial. Excrecion muy poco
por la orina. Su t' después de admi-
nistracion IV es 6 a 30 h, después de
administracion IM 39 a 49 h.

Precauciones

Durante su uso es necesaria la su-
pervision médica permanente e inin-
terrumpida.

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados y bien contro-
lados; evitar en lo posible su uso en
el primer trimestre por su potencial
teratogénico y carcinogénico; reco-
mendar el uso de anticonceptivos
durante la terapia. (2) Lactancia:
se desconoce si se excreta en leche
materna, no se recomienda lactancia
durante su uso. (3) Pediatria: los es-
tudios realizados no han demostrado
problemas especificos que limiten su
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uso. (4) Geriatria: no hay estudios
que limiten su uso. (5) Insuficiencia
Renal: pueden exacerbar esta con-
dicion, debe administrarse fluidos,
alopurinol y producir alcalinizacién
de orina. (6) insuficiencia Hepatica:
pueden exacerbarse, pueden requerir
ajuste de dosificacion o suspension
de medicacién. (7) Diabetes: debe
ajustarse dosis de hipoglicemiantes.
(8) Gota: puede exacerbarse. (9) Va-
ricela, herpes zoster: riesgo de en-
fermedad generalizada. (70) Infec-
ciones: efectos inmunosupresivos.
(11) Pacientes con radioterapia o
terapia citotdxica previa.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la asparaginasa
.Pancreatitis o antecedente de pan-
creatitis.

Reacciones adversas

Frecuentes: reacciones alérgicas
(pueden ser severas y fatales), dismi-
nucién de factores de coagulacion,
hepatotoxicidad (pueden derivar en
insuficiencia hepatica fatal), pan-
creatitis, hiperamonemia, azoemia
pre renal que pueden llevar a insu-
ficiencia renal.

Poco frecuente: neurotoxicidad
(confusion, somnolencia, alucina-
ciones, depresion mental, nerviosis-
mo, cansancio inusual), insuficiencia
renal, hiperuricemia, hipoalbumine-
mia, hiperglicemia, estomatitis.
Raras: hemorragia intracraneal o
trombosis, inmunosupresion inten-
sa, depresion transitoria de médula
osea (leucopenia), convulsiones, in-
feccién, hipertermia.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Antigotosos (colchicina, alopuri-
nol), probenecid, sulfinpirazona:
incremento de niveles séricos de
asparaginasa, requiere reajuste de
dosis.

Hipoglicemiantes orales o insulina:
requieren ajuste de dosis, por efecto
hiperglicemiante de asparaginasas.
Vincristina y Prednisona: pueden
incrementar efecto hiperglicemico e
incrementar riesgo de neuropatia y
disturbios en eritropoyesis; la toxici-
dad parece ser menor al administrar
asparaginasa después de estas medi-
caciones.

Otros inmunosupresores (azatio-
prina, clorambucilo, ciclofosfami-
da, ciclosporina, mercaptopurina)
y radioterapia: potencian efectos
toxicos; requiere reduccion de dosis
de asparaginasa.

Metotrexato: antagonismo a nivel
de replicacion celular (posiblemente
por supresion de concentraciones de
asparaginasa); se recomienda admi-
nistrar asparaginasa 10 dias antes o
24 horas después de metotrexato.
Vacunas: no se recomiendan por
provocar supresion de los mecanis-
mos de defensa.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar las pruebas de funcion
tiroidea y valores de colesterol. Pue-
de disminuir los valores de acido uri-
o sérico y urinario.
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Almacenamiento y estabilidad

Mantener en refrigeracion (2 a 8
°(), las diluciones deben conservarse
en refrigeracion y usarse en las pri-
meras 8 horas, si hay turbidez debe
desecharse.

Informacion basica para el pa-
ciente

El paciente debe ser alertado sobre
la necesidad de atencién médica
continua, del potencial mutagénico
y carcinogénico, recomendandole el
uso de anticonceptivos durante la
terapia. Administrar gran cantidad
de liquidos.

Advertencia complementaria

Preparar cuidadosamente para evitar
que se inhale el polvo o los vapores o
este en contacto con piel o0 mucosas,
especialmente los ojos. Soluble en
dextrosa al 5 % y cloruro de sodio al
9 %. Se recomienda no mezclar con
otras drogas.

BLEOMICINA
Inyectable 15 mg

R:D

Indicaciones

(1) Céncer testicular. (2) Céncer de
cabeza y cuello. (3) Linfomas Hodg-
kin y no Hodgkin. (4) Cancer de piel.
(5) Céancer de cérvix. (6) Cancer de
pene. (7) Derrame pleural maligno.

Dosis

La bleomicina se puede administrar
por via IM, IV, SC e intracavitaria .Se




recomienda emplear previamente el
test de sensibilidad antes de la ad-
ministracion de bleomicina.

La dosis recomendada en esquemas
asociados es muy variada.

Se recomienda no exceder de una
dosis acumulativa de 225 a 400 U.
Adultos: Enfermedad Hodgkin, can-
cer testicular, cancer epidermoide,
cabeza y cuello, pene, vulva: 0,25 a
0,50 Ukg 6 10a20 U/m?sc, Ta2v/
sem o infusién continua IV 0,25 U/kg
6 15 U/m?sc/d, por4 a5 d.

Para pleurodesis, la dosis es de 15 a
120 U intracavitario, removida por
24 h después. Intraperitoneal: 60 a
120 U por instilacion y remocion 24
h después.

Ninos: lgual a adultos.

Farmacocinética

Absorcion pobre en el TGIl. Cuando
se administra intrapleural o intra-
peritonealmente, el 45 % alcanza la
circulacion. Se distribuye en forma
limitada, unién a proteinas plasmati-
cas en 1 %, no cruza la BHE. Se me-
taboliza por degradacién enzimatica
intracelularmente. Excrecién renal
50 a 70 %. Sut'. esde3,5h.

Precauciones

(1)Embarazo: siempre que sea
posible evitar su uso en el primer
trimestre pues presenta potencial
mutagénico, teratogénico y carci-
nogénico. (2) Lactancia: no se co-
noce si se excreta en leche mater-
na; no se recomienda lactancia. (3)
Pediatria: la seguridad y efectividad
de la bleomicina no han sido demos-
tradas en nifos; no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
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problemas. (4) Geriatria: aunque
no hay estudios apropiados, pue-
de haber mayor riesgo de toxicidad
pulmonar especialmente en mayores
de 70 anos. (5) insuficiencia Renal:
requiere disminuir dosis. (6) insufi-
ciencia Hepatica: pueden exacerbar-
se, (7) insuficiencia respiratoria.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a bleomicina. De-
terioro de funcién pulmonary renal.

Reacciones adversas

Frecuentes: fiebre y escalofrios (20
a 60 %), 3 a 6 horas después de
la administracion; toxicidad muco-
cutdnea 20 a 25 % (estomatitis, hi-
perqueratosis, hiperpigmentacion);
toxicidad pulmonar 10 % (disnea,
neumonitis), que puede progresar
hasta la fibrosis pulmonar. Es mas
frecuente en gerontes y cuando se
sobrepasa la dosis total de 400 U de
bleomicina, pero también ha sido
reportada en pacientes jovenes y a
pequenas dosis.

Poco frecuente: reaccion idiosincra-
sica (1 a 8 % de pacientes con linfo-
ma), se presenta con fiebre con o sin
escalofrios, hipotension, insuficiencia
renal colapso cardio — respiratorio.
Raras: toxicidad hepatica, pleuro-
pericarditis, toxicidad renal, arteritis
cerebral, accidente cerebro vascular,
infarto al miocardio, microangiopa-
tia trombética, pérdida de peso, alo-
pecia, fendmeno de Raynaud.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.
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Interacciones

Medicamentos

Anestésicos Generales: puede de-
sarrollarse fibrosis pulmonar en el
post-operatorio, con uso previo de
bleomicina.

Hiperoxia e irradiacion: pueden
aumentar la toxicidad pulmonar por
bleomicina.

Inmunosupresores (cisplatino, vin-
cristina): potencian efectos toxicos
de bleomicina. El cisplatino disminu-
ye la eliminacion de bleomicina.
Fenotiazinas: pueden acentuar toxi-
cidad de bleomicina.

Peroxido de hidrégeno y acido as-
corbico: inactivan in vitro a bleomi-
cina.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede aumentar los niveles de acido
Urico sérico y urinario.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar a una temperatura entre
2 y 8° C. Las soluciones reconstitui-
das son estables por 24 horas a tem-
peratura ambiente y por 14 dias bajo
refrigeracion. Proteger de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Recomendar anticoncepcion por po-
tencial mutagénico, teratogénico y
carcinogénico. Advertir sobre efectos
adversos, en particular en pacientes
mayores y fumadores.

Advertencia complementaria

Para la preparacion IV disolver el con-
tenidode 15U en 1 a5 ml de agua
para inyeccién, cloruro de sodio al
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0,9 % o agua bacteriostatica.

BUSULFANO
Tableta 2 mg

R:D

Indicaciones

(1) Leucemia mielégena crénica
(Fase cronica).

Dosis

Debe ser ajustada de acuerdo al re-
querimiento individual de cada pa-
ciente, basado en la respuesta clinica
y grado de depresion de la médula
Osea La terapia debe ser desconti-
nuada al primer signo de fibrosis
pulmonar intersticial.

Adultos: VO 1,8 mg/m?sc/d O 0,06
mg/Kg/d hasta que la cuenta de cé-
lulas blancas sea menor a 15 000
células/mm?. El rango de dosis usual
es de 4 a 8 mg/d, pero puede variar
desde 1 a 12 mg/d.

Ninos: VO 60 a 120 mcg/Kg/d 0 1,8
a 4,6 mg/m?sc/d.

Farmacocinética

Se absorbe rapida y completamente
en TGI. Unién a proteinas en 14 %.
Metabolismo hepatico. El farmaco es
eliminado por el rindn como meta-
bolito (4cido metanosulfénico). Su
t'% es de 2,5 h aproximadamente.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han hecho es-
tudios bien controlados en humanos,
sin embargo, posee potencial carci-
nogénico, mutagénico, teratogéni-
co; atraviesa la barrera placentaria




y puede causar graves danos al feto.
(2) Lactancia: existe poca informa-
cién disponible sobre la distribucién
en la leche materna, sin embargo, no
se recomienda su uso en lactantes.
(3) Pediatria: no se ha demostrado
problemas especificos que limiten la
utilidad en nifos. (4) Geriatria: no
hay estudios que demuestren pro-
blemas especificos.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a busulfan.

Reacciones adversas

Frecuentes: anemia, leucopenia o
infeccion, trombocitopenia. Ameno-
rrea, oscurecimiento de la piel.

Poco frecuente: displasia bronco-
pulmonar con fibrosis pulmonar,
hiperuricemia o nefropatia de acido
Urico, estomatitis, confusién, dia-
rrea, hipotension, pérdida de apeti-
to, ndusea, vomito, debilidad.
Raras: vision borrosa.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Induccion del vomito o lavado gas-
trico. Seguido de administracion de
carbon activado si la ingestion es
reciente. Monitoreo del estado he-
matolégico y medidas de soporte si
fuera necesario.

Interacciones

Medicamentos

Antigotosos: se incrementan los
niveles séricos de acido Urico; se re-
quiere ajustar dosis de colchicina y
alopurinol.

Radioterapia y depresores de mé-
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dula 6sea: efectos toxicos aditivos;
requiere reducir dosis.

Vacunas de virus vivos: puede po-
tenciar la replicacion de los virus de la
vacuna; dependiendo del tipo de in-
munosupresion; estas vacunas deben
administrarse de 3 meses a un ao de
discontinuado el tratamiento.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede causar dificultad en la inter-
pretacion de estudios citolégicos de
pulmén, vejiga, pecho o cervix ute-
rino. Puede incrementar las concen-
traciones de acido Urico en sangre y
orina.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 25 °C. Mante-
ner en envases bien cerrados.

Informacion basica para el pa-
ciente

Los pacientes deben estar bajo su-
pervision médica especializada.

CARBOPLATINO
Inyectable 150 mg y 450 mg

R:D

Indicaciones
(1) Cancer de ovario epitelial.

Dosis

Adultos: IV 300 a 400 mg/m?por
dosis, hasta un méaximo de 500 mg/
m?/dosis (usualmente 01 dosis c/4
sem). En general, los cursos de tra-
tamiento no deberian ser repetidos
hasta que el conteo de neutrdfilos
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sea por lo menos 2 000 y el conteo
de plaquetas por lo menos 100 000,
si es menor a estos valores se debe
hacer ajuste de dosis de acuerdo a la
siguiente tabla:

Ajuste
de Dosis
(Respecto
al curso

de Tto.
anterior)

Plaquetas | Neutrdfilos

> 100 000 >2000 | 125%

50 000 - 100 000 | 500 -2 000 | No ajustar

<50 000 <500 75 %

Farmacocinética

Baja unién a proteinas, pero el pla-
tino comprendido en el farmaco se
une irreversiblemente a las proteinas
plasmaticas, eliminandose lenta-
mente con un t'2 de 5 dias. Se meta-
boliza mediante hidrélisis. Excrecion
renal. Su t' en la fase alfa es de 1,1
a 2 horas y en fase beta de 2,6 a 5,9
horas.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
mutagénico, teratogénico y carcino-
génico, debe ser evitado en el primer
trimestre. (2) Lactancia: no se ha
realizado estudios sobre excrecion
de carboplatino en leche materna;
no se recomienda en lactancia ma-
terna por riesgo de mutagenicidad
y carcinogenicidad en el lactante.
(3) Pediatria: no se han realizado
estudios que demuestren la relaciéon
entre edad y los efectos de carbo-
platino; no esta establecida la sequ-

<@

ridad y efectividad de carboplatino
en ninos. (4) Geriatria: la incidencia
de neurotoxicidad periférica y mielo-
toxicidad se incrementa y puede ser
mas severa en pacientes mayores de
65 anos; debe vigilarse la funcion re-
nal. (5) insuficiencia Renal: requiere
reduccion de dosis. (6) Insuficiencia
Hepatica: estudios no demuestran
problemas, ni necesidad de realizar
ajustes de dosis. (6) Insuficiencia
Hepatica: estudios no demuestran
problemas, ni necesidad de realizar
ajustes de dosis. (7) Depresion de
médula dsea, varicela, herpes zos-
ter, infeccion. (8) Disminucion de
la funcién auditiva: puede ocasio-
nar sordera. (9) Radioterapia o tera-
pia citotdxica previa. (10) Dental:
los efectos de depresion de médula
6sea puede resultar en aumento de
la incidencia de infeccion microbiana
y hemorragia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a carboplatino u
otros componentes de la formula-
cion, Insuficiencia renal, hemorragia.

Reacciones adversas

Frecuentes: puede presentarse mie-
losupresion: anemia, leucopenia,
neutropenia, trombocitopenia (el
nadir de leucocitos y plaquetas se
presenta en el dia 21 del tratamiento
y la recuperacion en el dia 30; el na-
dir de granulocitos se presenta entre
el dia 21 y 28 del tratamiento y la
recuperacion en el dia 35); dolor en
la zona de inyeccion.

Poco frecuente: reaccion anafilactica
a los pocos minutos de administrado




carboplatino, neuropatia periférica,
ototoxicidad (unilateral o bilateral).
La neurotoxicidad puede ser acumu-
lativa. Pérdida del apetito. Constipa-
cion, diarrea. Pérdida de cabello.
Raras: vision borrosa, mucositis,
estomatitis, astenia, nausea, vomito
(éstas dos ultimas ocurren en el 65 %
de pacientes; son severas en la terce-
ra parte de éstos).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No hay trata-
miento especifico con antidotos.

Interacciones

Medicamentos

Aminoglucésidos, amfotericina B
y diuréticos: incrementan potencial
nefrotdxico.

Cisplatino: se incrementa la neuro-
toxicidad y ototoxicidad por carbo-
platino en pacientes previamente
tratados con cisplatino.

Depresores de médula 6sea y ra-
dioterapia: se incrementan efectos
adversos; reducir dosis de carbo-
platino.

Medicaciones nefrotdxicas u oto-
toxicas: pueden incrementar el po-
tencial nefrotoxico y ototdxico.
Vacunas de virus vivos: potencian
la replicacion de los virus; se reco-
mienda administrar entre 3 meses a
un afo de haber terminado el trata-
miento quimioterapico.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar las concentra-
ciones séricas de transaminasas,
bilirrubina, fosfatasa alcalina, urea,
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creatinina. Puede disminuir concen-
traciones de calcio, magnesio, pota-
sio, sodio.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 30 °C. Proteger
de la luz. La estabilidad de la solu-
cion reconstituida es de aproximada-
mente 8 horas a 25 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Indicar anticoncepcién y evitar inmu-
nizaciones.

Advertencia complementaria

No se deben emplear agujas, equi-
pos intravenosos y materiales que
contengan aluminio por ser el carbo-
platino incompatible.

CARMUSTINA
Inyectable 100 mg

R:D

Indicaciones

(1) Tratamiento de tumor cerebral
primario. (2) Cancer de colon. (3) Lin-
foma de Hodgkin y no Hodgkin. (4)
Mieloma mdltiple. (5) Melanoma.

Dosis

Adultos: usual IV 150 - 200 mg/m?
de superficie corporal, dosis Unica
¢/6-8 sem 6 IV 75 - 100 mg/m?2 de
superficie corporal por 2 d seguidos
¢/ 6 - 8 sem 6 IV 40 mg/m? de super-
ficie corporal por 5 d seguidos ¢/ 6
semanas.

Nifos: ver dosis usual para adultos.




8. ANTINEOPLASICOS E INMUNOSUPRESORES Y
MEDICAMENTOS USADOS EN CUIDADOS PALIATIVOS I

Farmacocinética

Absorcion inestable en solucién
acuosa y en liquidos corporales. Des-
pués de su administracion IV conti-
nua, la droga no se hace detectable
luego de 15 minutos de su adminis-
tracion. Distribucion, los metabolitos
de alquilacion atraviesan BHE, LCR
donde alcanzan concentraciones
equivalentes de 15 a 70 % de las
cifras plasmaticas en sangre. Meta-
bolismo hepatico a metabolitos acti-
vos responsables de su actividad asi
como de su toxicidad hematoldgica
retardada. Excrecion renal 60 - 70
%, via fecal 1 %y por via respiratoria
10 %, como didxido de carbono. Su
t'4 es bifasico, inicial de 1 a 4 mi-
nutos y secundario de 20 minutos
aproximadamente (los metabolitos
activos pueden persistir durante dias
con un t'% de 67 horas).

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios en humanos; aunque la in-
formacién es limitada, se debe con-
siderar el potencial efecto mutagé-
nico, teratogénico y carcinogénico.
(2) Lactancia: hay limitada informa-
cién, sin embargo, no se recomienda
lactancia mientras se administre el
medicamento. (3) Pediatria: no se
han realizado estudios apropiados
en poblaciéon pediatrica. (4) Geria-
tria: no se han realizado estudios en
poblacién geriatrica, sin embargo, la
funcion renal es mas susceptible. (5)
Insuficiencia hepética: reducir la
dosis en pacientes con insuficiencia
hepética. (6) Dental: puede incre-
mentar la incidencia de infeccién mi-
crobiana, hemorragia gingival.

&

Contraindicaciones

Primer trimestre del embarazo, lac-
tancia. Varicela existente o reciente,
herpes Zoster.

Reacciones adversas

Frecuentes: flebitis en el sitio de
la inyeccién, hipotension, mareos,
ataxia, hiperpigmentacion de la piel,
nausea, vomito, mielosupresion, he-
morragia retinal,

Poco frecuentes: estomatitis, dia-
rrea, anorexia, anemia, rubor en la
cara, alopecia, leucopenia.

Raras: dermatitis, toxicidad hepatica
reversible, tos, neumonitis, fibrosis
pulmonar, fiebre, escalofrios, trom-
bocitopenia, insuficiencia renal, rash
cutaneo, prurito,

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Tratamiento sintomatico y de so-
porte. Durante la administracion IV
suele suceder extravasacion del far-
maco el cual es muy irritante. Se ha
mencionado el uso de bicarbonato
de sodio como un antidoto especi-
fico en la extravasacion continua de
la carmustina.

Interacciones

Medicamentos

Medicamentos que producen dis-
crasia sanguinea, depresores de la
médula 6sea, radioterapia: el uso
simultdneo puede potenciar los efec-
tos depresores de la médula 6sea.
Vacunas con virus vivos: puede po-
tenciar la replicacion viral, aumentar
los efectos secundarios/adversos de
la vacuna y/o disminuirla.




Medicamentos hepatotoxicos y me-
dicamentos nefrotdxicos, puede
potenciar la hepatotoxicidad o ne-
frotoxicidad.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Interfiere con los valores fisioldgicos
de nitrégeno ureico en sangre, fosfa-
tasa alcalina sérica, aspartato amino-
transferasa y bilirrubina sérica.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 2 y 8 °C. La expo-
sicion del polvo a temperaturas de
27°C o superiores provocara que el
medicamento se descomponga y se
lice, apareciendo como una capa
aceitosa en la parte inferior del vial,
si esto ocurre desechar. Las solucio-
nes reconstituidas son estables por 8
horas a temperatura ambiente (25°
C) o durante 48 horas conservadas a
4 °C, cuando se protegen de la luz.

Informacion bésica para el pa-
ciente

Advertencia complementaria

Sélo para administracion IV. Recons-
tituir sélo con el solvente otorgado
por el fabricante. Debido a que el
producto no tiene conservantes, no
debe emplearse como vial multido-
sis. Evitar el contacto de la solucion
reconstituida con la piel y ojos, pro-
ducira dolor y tincién de color casta-
fio de la piel.
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CICLOFOSFAMIDA

Inyectable 1 g y 200 mg
Tableta 50 mg

R:D

Indicaciones

(1) Linfoma no Hodgkin. (2) Mielo-
ma multiple. (3) Leucemia aguda del
adulto. (4) Céncer de ovario y endo-
metrio. (5) cancer de mama. (6) Can-
cer de pulmén a células pequenas.
(7) Sindrome nefrético.

También puede utilizarse en cancer
testicular, sarcomas, lupus eritema-
toso sistémico, artritis reumatoide,
granulomatosis de Wegener, derma-
tomiositis, esclerosis multiple.

Dosis

Es usado como agente unico o aso-
ciado en una amplia variedad de
esquemas terapéuticos. Puede em-
plearse por VO, IM, 1V, intraperito-
neal o intrapleural.

La ciclosfosfamida debe ser suspen-
dida ante la primera evidencia de
cistitis hemorrégica.

Las dosis deben ser ajustadas de
acuerdo a la actividad antitumoral
ylo leucopenia.

Adultos: 100 mg/m?sc/d VO por 14
d en terapia adyuvante de cancer de
mama; 400 mg/ m?sc/d VO por 5 d
en linfoma. Por via IV: 500 a 1,500
mg/m?2sc 6 30 a 40 mg/kg por curso
de tratamiento.

Ninos: Igual a adultos.

Sindrome nefrético: 2 a 3 mg/Kg/d
VO.

Farmacocinética
Biodisponibilidad 75 %. Absorcion
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en TGl buena, alcanzando el pico de
sus niveles plasmaticos 2 a 3 h des-
pués. Unidn a proteinas plasmaticas
13 %, distribucién en todo el orga-
nismo pero no penetra en cantida-
des terapéuticas al LCR. Metabolis-
mo hepatico. Atraviesa la placenta,
se excreta en la leche materna, el 12
% del farmaco es eliminado intacto
por el rindn y entre 50 a 75 % como
metabolitos. Su t'2 es de 3a 10 h.

Precauciones

(1) Embarazo: es potente carcino-
génico, mutagénico, teratogénico
que atraviesa la barrera placentaria
y puede causar graves dafos al feto.
(2) Lactancia: se excreta en la leche
materna, no se recomienda lactan-
cia. (3) Pediatria: no hay estudios
que demuestren problemas especifi-
cos para limitar su uso en nifos. (4)
Geriatria: no hay estudios que de-
muestren problemas especificos, es
necesario monitorizar la funcion re-
nal. (5) Insuficiencia Renal: reduc-
cién de su eliminacion, usualmente
no se requiere ajustar dosis. (6) In-
suficiencia hepética: se reduce el
efecto de ciclofosfamida porque es
dependiente de la activacion por el
sistema enzimatico microsomal he-
patico. (7) Depresion de médula
Osea. (8) Herpes zoster o varicela:
riesgo de enfermedad generalizada
severa. (9) Infiltracion de tumor
celular de médula dsea: reducir
dosaje a mitad o tercera parte para
induccion. (10) infeccién. (11) Pa-
cientes con previa radioterapia o
terapia con otros citotoxicos. (12)
Adrenalectomia: se requiere ajustar
dosis de esteroides y ciclosfosfamida
por incremento de toxicidad.

D

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a ciclofosfamida.

Reacciones adversas

Frecuentes: Leucopenia (dosis li-
mitante; el nadir se presenta en los
dias 8 a 14 de tratamiento, produ-
ciéndose recuperacion entre los dias
18 a 25), trombocitopenia (a altas
dosis); anorexia, nduseas y vomito
(dosis dependiente, 33 % con dosis
menores de 400 mg/m?scy 77 % a
dosis mayores); alopecia (severa en
mas del 50 % de pacientes), hiper-
pigmentacion y cambios en las ufas;
supresion gonadal (atrofia testicular,
oligospermia y azoospermia a veces
reversible; amenorrea); diarrea y do-
lor abdominal; anemia.

Poco frecuente: cistitis hemorra-
gica (a altas dosis o administracion
prolongada), cistitis no hemorragica,
y fibrosis vesical asociada o no al
antecedente de cistitis hemorragica;
cardiotoxicidad, miopericarditis (con
altas dosis como 120 a 279 mg/kg
administradas en cortos periodos),
hiperuricemia y nefropatia por acido
Urico, neumonitis, fibrosis pulmonar
intersticial.

Raras: Reaccion anafilactica, SIHAD,
ictericia, colitis hemorragica, flebitis
estéril.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No existe un
antidoto especifico. Deben tomarse
medidas de soporte que incluyan el
apropiado manejo de mielosupre-
sion, infeccion o toxicidad cardiaca y
de la cistitis hemorragica.




Interacciones

Medicamentos

Antigotosos: se incrementan los
niveles séricos de acido Urico; se
requiere ajustar dosis de colchicina
y alopurinol. Ademas el alopurinol
potencia toxicidad de la ciclosfosfa-
mida en médula dsea.

Radioterapia y depresores de mé-
dula dsea: efectos tdxicos aditivos;
requiere reducir dosis.
Succinilcolina:  potenciacion  del
efecto de succinilcolina por inhibi-
cion de la actividad de la pseudoco-
linesterasa.

Doxorubicina / daunorubicina: po-
tencian cardiotoxicidad, no exceder
dosis de 400 mg/m?sc.

Citarabina: potencia cardiomiopatia
que puede ser de curso fatal.
Inmunosupresores  (azatioprina,
clorambucilo, corticoides, ciclos-
porina, mercaptopurina): se incre-
menta riesgo de infeccion y desarro-
llo de neoplasias.

Vacunas de virus vivos: puede po-
tenciar la replicacién de los virus de
la vacuna; dependiendo del tipo de
inmunosupresion; estas vacunas de-
ben administrarse de 3 meses a un
afo de discontinuado el tratamiento
con ciclofosfamida.

Inductores enzimaticos (barbituri-
cos, fenitoina): incrementan la for-
macion de metabolitos alquilantes
de ciclosfosfamida.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede suprimir la respuesta en las
pruebas dérmicas de candida, pa-
rotiditis, trichophyton y tuberculi-
na. Puede dar falso positivo en el
papanicolao. Puede disminuir las
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concentraciones séricas de pseudo-
colinesterasa e incrementar las de
acido Urico.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar por debajo de 25 °C. Con-
servar en envases herméticos, la es-
tabilidad de la solucion reconstituida
es 24 horas entre 20a 25°Cy 6 den
refrigeracion. Si la solucion no lleva
preservante, se aconseja su utiliza-
cién en un periodo de 6 horas para
evitar el riesgo de contaminacién
bacteriana. Se debe evitar la exposi-
cién a la luz solar directa o a focos
de calor, pueden originar cambios
en el aspecto del producto, aunque
ello no supone alteracion alguna del
principio activo.

Informacion basica para el pa-
ciente

Se debe advertir sobre efectos adver-
sos. Administrar abundante liquido (3
L/d), evitar inmunizaciones y contac-
to con personas enfermas, asi como
cuidados por trombocitopenia.

CISPLATINO
Inyectable 10 mg y 50 mg

R:D

Indicaciones

(1) Céancer de: testiculo, ovario, veji-
ga, eséfago, pulmoén, cabeza y cue-
llo. (2) Linfoma.

Dosis

Puede usarse por via IV o intrape-
ritoneal. Se recomienda monitori-
zacion médica y de enfermeria en
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cada administracion de cisplatino.
Es necesaria una buena hidratacién
parenteral, antes y durante la admi-
nistracion de este agente, emplean-
dose ademas manitol o furosemida
para producir una abundante diu-
resis y asi reducir la nefrotoxicidad
y ototoxicidad. Puede prevenirse la
nefropatia por écido Urico mediante
el uso de alopurinol y alcalinizacion
de la orina.

No usar més de 120 mg/m?sc en cada
tratamiento para evitar riesgo de so-
bredosis.

Adultos: De 50 a 120 mg/m?sc IV ad-
ministrados en 2 a 24 h ¢/3 a4 sem o
20 mg/m?sc/d IV administrados en 2
a24hpor5dc/3adsem.

Por via intraperitoneal, 100 mg/m?sc
en 1,500 a 2,000 mL de solucién para
dialisis, aplicarlos mensualmente.
Ninos: Igual a adultos.

Farmacocinética

Solo se administra por via IV. Uni6n
a proteinas plasmaticas 90 %. Se dis-
tribuye ampliamente en todo el or-
ganismo pero la penetracion al LCR
es pobre, se concentra en el higado,
los rifiones y los intestinos, atraviesa
la placenta. Se metaboliza mediante
una rapida conversioén no enzimatica
a metabolitos inactivos. Excrecién
renal del 13 al 17 % inalterado en la
primera hora, del 10 al 40 % del pla-
tinoen 24 hydel 27 al 43 % en 5 d,
después de 4 a 6 meses todavia pue-
de detectarse platino en los tejidos.
Su t's es de 25 a 49 min. en la fase
alfa y de 58 a 73 h en la fase beta.

Precauciones
(1) Embarazo: presenta potencial

o

mutagénico, teratogénico y carcino-
génico, debe ser evitado en el primer
trimestre. (2) Lactancia: no se ha
realizado estudios sobre excrecion
de cisplatino en leche materna; no
se recomienda en lactancia mater-
na por riesgo de mutagenicidad y
carcinogenicidad en el lactante. (3)
Pediatria: no esta establecida la se-
guridad y efectividad de cisplatino
en ninos, los efectos ototdxicos pue-
den ser mas severos. (4) Geriatria:
no se han realizado estudios que de-
muestren la relacion entre edad y los
efectos de cisplatino; debe vigilarse
la funcion renal. (5) insuficiencia
Renal: requiere reduccion de dosis.
(6) Insuficiencia Hepatica: estudios
no demuestran problemas, ni nece-
sidad de realizar ajustes de dosis.
(7) Depresion de médula dsea,
varicela, herpes zoster, infeccion.
(8) Disminucién de la funcién au-
ditiva: puede ocasionar sordera. (9)
Radioterapia o terapia citotoxica
previa.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a cisplatino u otros
componentes de la formulacién. In-
suficiencia renal.

Reacciones adversas

Frecuentes: pueden presentarse en
el 50 % de pacientes mielosupresion
(anemia, leucopenia; moderada a
dosis usuales el nadir se presenta en
el dia 7 del tratamiento y la recupe-
racion en el dia 21) y neurotoxicidad
(dosis limitante, neuropatia periféri-
ca con parestesia que adopta la dis-
tribucién en guante-calcetin, puede
ser 0 no irreversible); nefrotoxicidad
(insuficiencia renal aguda o crénica




en el 30 % de pacientes; la sobrehi-
dratacion con solucion salina antes y
durante la administracion del cispla-
tino protege contra la insuficiencia
renal); hipomagnesemia; ototoxi-
cidad (a dosis altas, pérdida de au-
dicién a sonido de alta frecuencia,
mas severa en nifos y puede ser uni
o bilateral e irreversible); nauseas y
vomitos severos.

Poco frecuente: reaccion anafilacti-
ca a los pocos minutos de adminis-
trado cisplatino, pérdida del apetito.
Raras: sindrome urémico hemoliti-
co, neuritis dptica, SIHAD, anemia
hemolitica.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No hay trata-
miento especifico con antidotos.

Interacciones

Medicamentos

Aminoglucésidos, amfotericina B
y diuréticos: incrementan potencial
nefrotdxico.

Antigotosos: cisplatino induce hiper-
uricemia; se requiere ajustar dosis.
Antihistaminicos,  fenotiazinas:
pueden ocultar sintomas de ototoxi-
cidad (tinnitus, mareo o vértigo).
Bleomicina, citarabina, metotrexa-
to, ifosfamida: el cisplatino puede
disminuir su excrecion renal produ-
ciendo acumulacién y toxicidad.
Depresores de médula 6sea y ra-
dioterapia: se incrementan efectos
adversos; reducir dosis de cisplatino.
Tiosulfato de sodio: inactiva al cis-
platino.

Medicaciones nefrotdxicas u oto-
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toxicas: incrementan estos efectos
adversos.

Vacunas de virus vivos: potencian
la replicacién de los virus; se reco-
mienda administrar entre 3 meses a
un ano de haber terminado el trata-
miento quimioterapico.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar las concentracio-
nes séricas de transaminasas, bilirru-
bina, acido Urico, urea, creatinina.
Puede disminuir concentraciones de
calcio, magnesio, potasio, sodio, fos-
fatos. Puede positivizar la prueba de
Coombs.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15 a 30 °C. Pro-
teger de la luz. La estabilidad de la
solucion reconstituida es de aproxi-
madamente 20 horas a 25 °C. No
se debe refrigerar la solucion porque
puede precipitar. El formaco a con-
centraciones de 0,2 a 0,5 mg/mL en
suero fisiolégico o glucosa al 5 %, es
estable 24 horas entre 15 a 25 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Indicar anticoncepcion y evitar inmu-
nizaciones.

Advertencia complementaria

No se deben emplear agujas, equipos
intravenosos y materiales que con-
tengan aluminio por ser el cisplatino
incompatible. Solucion es estable
en su vial color ambar después del
primer uso, por 28 dias protegida de
luz y sélo 7 dias con luz ambiental.
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La solucién debe reconstituirse para
administracion IV afadiendo 10 6 50
mL de agua estéril a 10 mg 6 50 mg
de cisplatino, respectivamente. Si la
solucidn reconstituida se remueve de
su vial 4mbar. Esta deberfa ser pro-
tegida de la luz, caso contrario usar
dentro de las 6 h siguientes.

CITARABINA

Inyectable 100 mg
(sin preservantes)
Inyectable 500 mg

R:D

Indicaciones

(1) Leucemia mieloide aguda. (2)
Leucemia linfoblastica aguda. (3)
Leucemia o linfoma meningeo. (4)
Linfoma maligno. (5) Sindrome mie-
lodisplasico.

Dosis

Citarabina puede administrarse 1V,
SC o intratecal, en lo posible en pa-
cientes hospitalizados.

Adultos: Leucemia mieloide aguda:
100 a 200 mg/ m?sc /d en infusion
continua IV por5a7d.

Régimen de altas dosis: en pacientes
con linfomas y leucemia refractarios,
lTa3g/misclV,en1a2hcd12a24
h durante6a12d.

Se puede utilizar la via SC. En leuce-
mia mieloide aguda a dosis de 5 a 30
mg/m?sc/d.

Leucemia o linfoma meningeo: 5 a
30 mg/m?sc/intratecal, 2 v/sem.
Ninos: lgual a adultos.

Farmacocinética
Biodisponibilidad 20 %, unién a pro-
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teinas plasmaticas 13 %, se distribu-
ye ampliamente por todo el organis-
mo, atraviesa la BHE. Metabolismo
hepatico y renal. Excrecion renal, 90
% como metabolitos y 10 % inaltera-
da. Su t'4 es de 2,6 horas.

Precauciones

(1)Embarazo: Puede causar dafo fe-
tal. (2) Lactancia: se desconoce si se
excreta por leche materna; se reco-
mienda suspender la droga o discon-
tinuar la lactancia. (3)Pediatria: no
se han realizado estudios adecuados
que demuestren problemas especi-
ficos que limiten su uso. (4) Geria-
tria: no hay estudios adecuados que
demuestren problemas especificos;
vigilar la funcién renal. (5) Insufi-
ciencia renal: se recomienda ajuste
de dosis. (6) Insuficiencia hepatica:
reducir dosificacion. (7) Pancreatitis
aguda: puede exacerbarse.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a citarabina.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion, leuco-
penia, trombocitopenia (el nadir se
presenta en el dia 7 con recuperacion
por el dia 21); anorexia, nauseas, vo-
mito (dosis dependiente); hiperurice-
mia o nefropatia por acido Urico.

Poco frecuentes: neurotoxicidad,
afecta al 10 % de pacientes, mas fre-
cuentemente a mayores de 40 afios
y pacientes con funcion renal menor
del 60 % (ataxia, letargo, confusion;
la recuperacion de esta toxicidad es
incompleta en un 30 % de pacien-
tes); edema pulmonar no cardiogé-




nico (a altas dosis, infiltrados pulmo-
nares difusos, a veces es fatal); tlcera
gastrointestinal, estomatitis, diarrea,
peritonitis, sepsis y absceso hepa-
tico; y sindrome de citarabina con
fiebre, rash, dolor éseo y toracico,
y malestar (desaparecen con el uso
de corticoides y también lo pueden
prevenir).

Raras: toxicidad corneal, conjun-
tivitis hemorradgica (la citarabina
se excreta por las lagrimas, puede
prevenirse con la aplicacion tépica
de dexametasona al 0,1 %); necrosis
intestinal, colitis necrotizante; reac-
cion anafilactica y celulitis o trom-
boflebitis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No hay trata-
miento especifico con antidoto.

Interacciones

Medicamentos

Antigotosos: se requiere ajustar do-
sis, por posibilidad de hiperuricemia
por citarabina.

Nefrotoxicos (cisplatino, amino-
glucosidos, amfotericina B): pue-
den reducir depuracion de citarabina
incrementando riesgo de neurotoxi-
cidad.

Agentes mielodepresores y radio-
terapia: debe reducirse dosis para
no incrementar toxicidad.
Ciclofosfamida: se potencia miocar-
diopatia, toxicidad esquema depen-
diente.

Otros inmunosupresores: aumen-
tan riesgo de infeccion.
Metotrexato: la citarabina dismi-
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nuye la captacion celular del meto-
trexato inhibiendo la actividad de
esta droga.

Dipiridamol: podria bloquear la
toxicidad de citarabina inhibiendo su
penetracion celular.

Vacunas con virus vivos: no se reco-
mienda; esperar entre 3 meses a un
ano una vez discontinuado el trata-
miento quimioterapico.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de
AST, fosfatasa alcalina, bilirrubina y
acido Urico.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 25 °C. Conser-
var en envases herméticos. Proteger
de la luz. La maxima estabilidad
de citarabina es a pH neutro, a pH
acido es intermedia y a pH alcalino
minima. Las soluciones del farmaco
reconstituido son estables 48 h a
temperatura ambiente (20 a 25 °Q).
Las soluciones diluidas son estables
durante una semana entre 20 a 25
°C, descartar las soluciones turbias.

Informacion basica para el pa-
ciente

Evitar inmunizaciones, evitar exposi-
ciones con personas que presentan
infecciones virales o bacterianas.

Advertencia complementaria

No usar diluyentes que contengan al-
cohol bencilico en preparaciones de
medicaciones para neonatos, y trata-
miento intratecal. La reconstitucion
se realiza anadiendo 5 mL de agua
estéril al vial que contiene 100 mg o
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10 mL al que contenga 500 mg. Las
soluciones de citarabina pueden ser
diluidas con agua estéril, dextrosa al
5 % o cloruro de sodio 0,9 %. La so-
lucion para uso intratecal se prepara
anadiendo 5 6 10 mL de diluyente
isoténico tamponado (sin preservan-
tes), como solucidn de Elliot B, lacta-
to de Ringer. Las soluciones para in-
fusion que contiene hasta 500 ug/mL
de citarabina son estables por 7 d.
Las soluciones para uso intratecal
deben ser preparadas inmediata-
mente antes de su uso.

CLORAMBUCILO
Tableta 5 mg

R:D

Indicaciones

(1) Leucemia linfatica crénica. (2)
Linfomas de Hodgkin y no Hodgkin.
También puede utilizarse en macro-
globulinemia de Waldestrom, cancer
de ovario y testiculo, leucemia de
células vellosas, policitemia vera, sin-
drome nefroético.

Dosis

No se recomienda iniciar tratamien-
to con clorambucilo hasta que hayan
transcurrido 4 a 6 sem, de terminada
la radioterapia o quimioterapia.
Adultos: En leucemia linfatica cré-
nica y linfomas: 0,1 a 0,2 mg/kg/d
VO, por 3 a 6 sem, seguidos de dosis
de mantenimiento de 2 a 4 mg VO
diario.

Sindrome Nefrotico: 0,1 a 0,2 mg/kg/
d VO en dosis Unica por 8 a 12 sem.
Ninos: En leucemia linfatica cronica
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y linfomas: 0,1 a 0,2 mg/kg/ 6 4 .5
mg/m?sc VO como dosis Unica o en
dosis divididas.

Sindrome Nefrético: igual a adultos.

Farmacocinética

Biodisponibilidad 87 %. Buena ab-
sorcion en TGI. Distribucion limitada,
se une a las proteinas plasmaticas
en un 99 %. Metabolismo hepatico.
Excrecion renal (99 %) y apenas 1 %
inalterado. Sut, , es de 1,5 h.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
carcinogénico, mutagénico, terato-
génico; puede causar dano fetal y
malformaciones del tracto urogeni-
tal. (2) Lactancia: no hay informa-
cion sobre si se excreta en leche
materna; no se recomienda lactan-
cia. (3) Pediatria: no se han reali-
zado estudios adecuados, pero se
ha reportado aumento del riesgo de
convulsiones en nifos en terapia por
sindrome nefrético. (4) Geriatria: no
se han realizado estudios adecuados
que limiten su uso. (5) Insuficiencia
renal: se requiere ajustar dosis. (6)
Insuficiencia hepatica: se necesita
ajustar dosis. (7) Puede existir hi-
persensibilidad cruzada con otros
antineoplasicos alquilantes. (8)
Debe evitarse en pacientes con va-
ricela o herpes zoster, o expuestos
a estas enfermedades.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al clorambucilo.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion con




leucopenia y trombocitopenia (dosis
dependiente, puede ser prolongada
y a veces irreversible; el nadir se pre-
senta durante los dias 25 a 30, y la
recuperacion dentro de los 30 a 45
dias siguientes).

Poco frecuente: anorexia, nauseas
y vomitos, dispepsia; reacciones
alérgicas, alopecia; hiperuricemia o
nefropatia por acido urico, azoos-
permia, amenorrea.

Raras: hipersensibilidad cuténea;
sindrome de Stevens-Johnson; neu-
monitis, dafio alveolar y fibrosis pul-
monar (a veces son graves); neu-
rotoxicidad con temblor, confusion,
paresia flacida y alucinaciones; con-
vulsiones en ninos; fiebre por dro-
gas; hepatotoxicidad con necrosis
hepatica o cirrosis.

Tratamiento de sobredosis

Medidas generales. Tratar pancito-
penia y neurotoxicidad, brindar co-
bertura antibiotica, transfusiones. El
clorambucilo no es dializable.

Interacciones

Medicamentos

Antigotosos: puede elevar el acido
Urico; ajustar dosis de agentes urico-
saricos.

Antidepresivos triciclicos o halo-
peridol, loxapina, inhibidores de
MAO o fenotiazinas: pueden au-
mentar el riesgo para producir con-
vulsiones.

Depresores de la médula 6sea y
radioterapia: se requiere disminuir
dosis de clorambucilo por potencia-
cion de mielotoxicidad.
Barbituricos: aumentan toxicidad
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de clorambucilo.

Lovastatina: usada en pacientes con
transplante cardiaco aumentan ries-
go de rabdomidlisis e insuficiencia
renal aguda.

Vacunas: no recomendadas hasta
pasados 3 a 12 meses de suspendido
el tratamiento quimioterapico.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de
fosfatasa alcalina, AST, acido Urico
sérico y urinario.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener a temperaturas por debajo
de 40 °C. Conservar en envases her-
méticos y protegido de la luz.

Informacion basica para el pa-

ciente

Informar sobre efectos adversos,
asi como la necesidad de anticon-
cepcion.

DACARBAZINA
Inyectables 100 mg y 200 mg

R:C

Indicaciones

(1) Melanoma maligno. (2) Linfoma
de Hodgkin. (3) Sarcomas de tejido
blando. (4) Neuroblastoma. (5) Glu-
cagonoma maligno.

Dosis

Se administra via IV como agente
Unico o en asociacion, evitar extra-
vasacion por ocasionar necrosis tisu-
lar y severo dolor. Dacarbazina tiene
efectividad a altas y bajas dosis.
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Adultos: 250 mg/m?sc/d IV por 5
d 6 850 mg/m?sc/d IV por 1 dia; los
ciclos se repiten ¢/3 a 4 sem. Reducir
dosis en insuficiencia renal.

En el régimen ABVD para el trata-
miento de linfoma de Hodgkin, la
dosis de dacarbazina es de 375 mg/
m?sc ¢/14 d.

Ninos: La dosis no ha sido estable-
cida.

Farmacocinética

Después de la administracion IV se
une a las proteinas plasmaticas en
un 5 %, distribuyéndose ampliamen-
te por el organismo. Penetra al LCR
de manera limitada (14 % de la con-
centracion plasmatica). Metabolismo
hepatico. Excrecion renal 50 %. Su
t'4 plasmatica inicial es de 20 min., y
su t17: de eliminacion 3 a 5 h.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados, no se recomien-
da en el primer trimestre por poten-
cial riesgo mutagénico, teratogénico
y carcinogénico. (2) Lactancia: no
se han realizado estudios adecuados
sobre su excrecion en leche materna;
no se recomienda por sus potencia-
les efectos adversos. (3) Pediatria:
no se han realizado estudios ade-
cuados acerca de la relacion entre
edad y efectos de la dacarbazina. (4)
Geriatria: no se han realizado estu-
dios adecuados en esta poblacion.
(5) Insuficiencia renal: se requiere
disminuir dosis. (6) Insuficiencia he-
patica: requiere disminuir la dosis.
(7) Varicela o herpes zoster: incre-
mentan riesgo de enfermedad gene-

o

ralizada. (8) Depresiéon de médula
dsea o pacientes con radioterapia
o terapia previa con citotoxicos.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la dacarbazina.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion, ane-
mia, leucopenia, trombocitopenia
(dosis limitante; el nadir se presenta
después del dia 21); anorexia, nau-
seas y vomito (a menudo severas,
es recomendable el uso profilactico
de antieméticos setrones) extravasa-
cién, dano tisular y dolor en el lugar
de inyeccion.

Poco frecuente: rubor facial, sindro-
me similar a influenza (fiebre, dolor
muscular y de articulaciones), alope-
cia; lumbalgia; fotosensibilidad.
Raras: anafilaxia, hepatotoxicidad
(necrosis hepatocelular), trombosis
de vena hepatica, generalmente tie-
ne un curso fatal.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas de soporte, monitoreo he-
matoldgico y vigilancia de signos de
infeccion.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol: puede intensificar efec-
tos hipouricémicos de alopurinol (por
inhibicion de la xantino-oxidasa).
Radioterapia: potencia efecto mie-
lodepresor de dacarbazina.
Inductores enzimaticos: potencia
el metabolismo de dacarbazina; se
requiere ajustar dosis.




Interleukina-2: aumentan la depu-
racion de la dacarbazina.

Vacunas con virus vivos: se potencia
la replicacion del virus de la vacuna;
no se recomienda usar hasta 3 meses
a un ano terminado el tratamiento.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores séri-
cos de ALT, AST, fosfatasa alcalina y
urea.

Almacenamiento y estabilidad

Soluciones reconstituidas son esta-
bles por 8 horas a condiciones de
temperatura y luz ambiental y por
72 horasa 4° C.

Informacidon basica para el pa-
ciente

Requiere de supervision médica es-
pecializada

Informar sobre efectos adversos, asi
como la necesidad de anticoncep-
cion.

DACTINOMICINA
Inyectable 0,5 mg

R:C

Indicaciones

Como agente Unico: (1) Sarcoma de
Ewing. (2) Sarcoma botrioides. (3)
Enfermedad trofoblastica.

Asociado a otros agentes anti-
neoplasicos: Cancer de endometrio
y testiculo, tumor de Willms, rabdo-
miosarcoma.

Dosis
Debe ser administrada bajo super-
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vision médica, con cuidadosa ma-
nipulacién en su preparacion y ad-
ministracion, debiendo evitarse su
extravasacion.

Adultos: 10 a 15 ug/kg/d IV, por un
maximo de 5 d cada 4 a 6 sem o0 500
ug/m?sc/sem durante 3 sem (maximo
2 mg/sem).

Dosis limite: Hasta 15 ug /kg 6 400 a
600 ug/m?sc/d durante 5 d.

Nifos: 10 a 15 ug/kg/d 6 450 ug/
m?2sc /d IV por un maximo de 5 d, 6
2,5 mg/m?sc en dosis dividida duran-
te 7 d; repetir ¢/4 a 6 sem.

Dosis limite: igual a adultos.

Farmacocinética

Una vez administrada via IV se distri-
buye rapidamente por todo el orga-
nismo uniéndose extensamente a los
tejidos corporales. No cruza la BHE.
Metabolismo minimo. Excrecién uri-
naria (10 %) en forma activa y biliar
(50 %) inalterada. Su t'2 es de 30
a40h.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera
placentaria, no se han realizado es-
tudios adecuados en humanos; se
considera potencialmente mutagéni-
co, carcinogénico y teratogénico. (2)
Lactancia: se desconoce si se excre-
ta en leche materna; no se recomien-
da lactancia. (3) Pediatria: se reco-
mienda su uso so6lo en nifios mayores
de 6 6 12 meses. (4) Geriatria: no
se han realizado estudios adecuados
en esta poblacion. (5) Insuficiencia
renal: se requiere ajustar dosis. (6)
Insuficiencia hepatica: se reco-
mienda disminuir dosis hasta un ter-
cio cuando hay hiperbilirrubinemia.
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(7) Riesgo de dano tisular severo
por extravasacion: puede conducir
a contractura de brazos. (8) Inci-
dencia incrementada de segunda
neoplasia: especialmente cuando se
asocia a radioterapia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a dactinomicina.
Infeccion o exposicion a varicela o
herpes zoster.

Reacciones adversas

Son inevitables, aparecen 2 a 4 dias
después de un curso, son maximos
en 1 a 2 semanas y la recuperacion
se da a las 3 6 4 semanas.
Frecuentes: mielosupresion (anemia
que puede progresar a anemia apla-
sica); estomatitis ulcerativa, faringi-
tis, queilitis, esofagitis, Ulcera gastro-
intestinal, nduseas, vomito, eritema,
rash cutaneo, hiperpigmentacion;
alopecia (reversible); cansancio.
Poco frecuente: hepatotoxicidad
(en el 2 a 14 % de pacientes, depen-
diendo de la dosis), hepatomegalia,
ascitis y elevacion de transaminasas,
usualmente reversible pero puede
ser fatal.

Raras: anafilaxia, flebitis (en el lugar
de administracion), hiperuricemia o
nefropatia por acido urico.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No existe trata-
miento especifico con antidoto.

Interacciones

Medicamentos
Antigotosos: se requiere ajustar la
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dosis por elevacion del acido Urico
inducida por dactinomicina.
Radioterapia: mayor riesgo de
toxicidad cuténea y gastrointestinal
(dactinomicina es un radiosensibili-
zador).

Doxorubicina: mayor riesgo de car-
diotoxicidad.

Vacunas de Virus vivos: se incre-
menta la replicacién del virus; se
recomienda usar transcurridos 3 me-
ses a 1 afno después de suspendido el
tratamiento.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores séricos
de enzimas hepaticas, acido Urico sé-
rico y urinario.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar entre 20 a 25 °C. Proteger
de la luz, humedad y excesivo calor.

Informacion basica para el pa-
ciente

Alerta sobre efectos adversos vy ries-
go de segunda neoplasia. Requeri-
miento de supervision médica conti-
nua. Informacién sobre deterioro de
la fertilidad.

Necesidad de anticoncepcion.

Advertencia complementaria

La reconstitucion se realiza anadien-
do 1,1 mL de agua estéril para inyec-
cién (sin conservador) al vial produ-
ciendo una solucion 500 ug/mL. Las
soluciones reconstituidas para su
uso IV pueden diluirse en dextrosa
5 % o cloruro de sodio 0,9 %. Des-
cartar las soluciones reconstituidas
no usadas.




DAUNORUBICINA
Inyectable 20 mg

R:D

Indicaciones

(1) Leucemia mieloide aguda. (2)
Leucemia linfatica aguda.

Dosis

No deberia excederse de una dosis
acumulativa de 550 mg/m?sc.
Adultos: Dosis de induccion para
leucemia mieloide aguda: 30 a 60
mg/m?sc, IV por 3 d.

Ninos: Leucemia linfatica aguda: 20
a 45 mg/m?sc IV; la frecuencia de-
pende del régimen quimioterapico
combinado.

Farmacocinética

Una vez administrado se distribuye
rapidamente por todo el organismo,
sobre todo en higado, bazo, rifidn y
corazén. No cruza la BHE. Metabolis-
mo hepético. Excrecién renal, 25 %
en forma activa; biliar 40 %. Su t'2
esde 18a 20 h.

Precauciones

(1) Embarazo: potencialmente mu-
tagénico, teratogénico y carcinogé-
nico; algunos estudios indican que
cruza la barrera placentaria. (2) Lac-
tancia: no se han realizado estudios
adecuados; sin embargo; no se reco-
mienda por el riesgo potencial a sus
efectos adversos (mutagenicidad y
carcinogenicidad). (3) Pediatria: no
se han realizado estudios adecuados
sobre los efectos de este agente en
ninos. (4) Geriatria: no se han reali-
zado estudios adecuados que limiten
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su uso, monitorizar cardiotoxicidad.
(5) Insuficiencia renal: reducir la
dosis 50 % con creatinina mayor de
3 mg/dL. (6) Insuficiencia hepati-
ca: reduccion de dosis a 75 % con
bilirrubina de 1,2 a 3 mg/dL; a 50 %
con valores mayores a 3 mg/dL. (7)
Enfermedad cardiaca pre-existen-
te: alto riesgo cardiotoxicidad, espe-
cialmente aquellos que previamente
hubieran recibido doxorubicina, u
otro antraciclinico. (8) La extrava-
sacion de daunorubicina produce
severa necrosis tisular. (9) Varice-
la, herpes zoster o exposiciones
a estos virus.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a daunorubicina.
Pacientes con marcada mielosupre-
sion inducida por otros agentes cito-
toxicos y/o radioterapia.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion (leuco-
penia, anemia y trombocitopenia,
en todos los pacientes tratados; el
nadir se presenta entre los dias 10 y
14, y la recuperacion entre los dias
21 a 28); esofagitis, estomatitis (5 a
7 dias después de la terapia); ndusea
y vomito (de moderada intensidad y
de 24 horas de duracion); hiperpig-
mentacion, eritema de la piel, alo-
pecia (el crecimiento del cabello se
recupera 4 a 6 semanas después de
interrumpido el tratamiento).

Poco frecuente: cardiotoxicidad (in-
suficiencia cardiaca congestiva, dosis
dependiente, sucede en el 1 a2 %
de pacientes que han acumulado
550 mg/m?sc, aumentando la inci-
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dencia con dosis mas altas; arritmias
cardiacas, taquicardia sinusal y con-
tracciones ventriculares prematuras
con anormalidades en las ondas ST
- T pueden presentarse dentro de las
48 horas y disminuyen en 2 ¢ 3 dias);
ulceracion gastrointestinal, nefropa-
tia por acido Urico o hiperuricemia,
hepatoxicidad.

Raras: reacciones alérgicas tipo ana-
filactoide.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Monitorizar mie-
losupresion y toxicidad cardiaca.

Interacciones

Medicamentos

Antigotosos: deben ajustarse la do-
sis, pues la daunorubicina puede ele-
var los niveles séricos de écido Urico.
Depresores de médula dsea y ra-
dioterapia: se incrementan efectos
adversos; puede requerir reduccion
de dosis.

Ciclosfosfamida, actinomicina D,
mitomicina, doxorubicina o radia-
cion mediastinal: incrementan car-
diotoxicidad.

Medicacion hepatotoxicidad: au-
menta riesgo de toxicidad.

Vacunas de virus vivos: potencian
la replicacién de los virus; se reco-
mienda administrar entre 3 meses a
un afio después de haber terminado
el tratamiento quimioterapico.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores séricos
de fosfatasa alcalina, AST, bilirrubina,
acido Urico sérico y urinario.
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Informacion basica para el pa-
ciente

Comunicar la necesidad de anticon-
cepcidn, evitar inmunizaciones; con
depresion medular, evitar exposicion
con personas que presentan infec-
ciones virales y bacterianas.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar por debajo de 40 °C,
preferiblemente entre 15 a 30 °C.
Conservar en envases herméticos.
Proteger de la luz. El farmaco re-
constituido en su envase original es
estable 24 horas entre 15 a 25 °Cy
48 horas en refrigeracion, protegido
de la luz. Es inestable en soluciones
cuyo pH sea mayor de 8 (cambia de
color rojo a azul purpura).

Advertencia complementaria

La reconstitucion para administra-
cion IV se realiza anadiendo 4 mL de
agua estéril al vial; agitando hasta su
disolucion, para obtener una solu-
cion de 5 mg/mL.

DOXORUBICINA
Inyectable 10 y 50 mg

R:D

Indicaciones

(1) Leucemias: linfocitica y no linfo-
citica agudas; linfocitica crénica.(2)
Cancer de: vesicula, mama, estoma-
go, pulmén (células pequeiias), ova-
rio, endometrio. (3) Neuroblastoma.
(4) Tumor de Willms. (5) Hepatocar-
cinoma. (6) Linfomas de Hodgkin y
no Hodgkin. (7) Sarcomas: Ewing,
Kaposi, osteosarcoma. (8) Mieloma
multiple.




Dosis

Se requiere personal calificado, am-
bientes y equipamiento para la pre-
paracién y administracién de doxo-
rubicina (guias para la manipulacién
de agentes citotoxicos).

Puede administrarse por via IV e ins-
tilacion vesical.

Adultos: Como agente Unico: 60 a
90 mg/m?sc IV en bolo ¢/3 sem; 6 20
mg/m?sc [V semanal.

Cuando se emplea asociado con
otros agentes citotoxicos, 45 a 60
mg/m?2sc IV ¢/3 sem.

La dosis méaxima acumulativa de por
vida es de 550 mg/m?sc, si se aplica
radioterapia; la dosis total recomen-
dada es de 450 mg/m?sc.

Nihos: lgual a adultos.

Farmacocinética

Biodisponibilidad 5 %. Distribucion
amplia por todo el organismo, sobre
todo en higado, rifiones y corazon,
no cruza la BHE, unién a proteinas
plasmaticas en 76 %. Metabolismo
hepatico. Excrecion biliar 50 %, in-
alterado y 25 % como metabolito,
renal menos de 10 %. Su t'2 es de
30 h.

Precauciones

(1) Embarazo: potencialmente mu-
tagénico, teratogénico y carcinogé-
nico; algunos estudios indican que
cruza la barrera placentaria. (2) Lac-
tancia: no se ha determinado si se
excreta en la leche materna. (3) Pe-
diatria: no se han realizado estudios
adecuados, pero se observa que la
cardiotoxicidad es mas frecuente en
nifos que en adultos. (4) Geriatria:
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no hay estudios apropiados en esta
poblacion, pero se observa mas fre-
cuente cardiotoxicidad en mayores
de 70 anos. (5) Insuficiencia renal:
debe ajustarse dosis. (6) Insuficien-
cia hepética: debe reducirse la do-
sis de doxorubicina a la mitad de
la dosis normal con una bilirrubina
de 1,2 a3 mg/100 mL, y a un 25 %
de la dosis normal cuando se tienen
bilirrubinas mayores a 3 mg/100mL.
(7) Malignidad secundaria: el ries-
go de carcinogénesis es mayor que
con agentes alquilantes; se ha repor-
tado, aunque con poca frecuencia la
aparicion de leucemia no linfocitica
aguda. (8) Fertilidad: supresion go-
nadal ocurre frecuentemente y, en
algunos casos, puede ser irreversi-
ble. (9) Enfermedad cardiaca. (10)
Varicela o herpes zoster: riesgo de
enfermedad severa.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a doxorubicina. Pa-
cientes con marcada mielosupresion
inducida por otros agentes citotoxi-
cos y/o radioterapia. Cuando se ha
alcanzado la dosis acumulativa maxi-
ma recomendada para doxorubicina
y/u otro antraciclinico y antracenos.

Reacciones adversas

Pueden ocurrir a bajas dosis o pre-
sentarse durante o inmediatamente
después de la administracién de
doxorubicina: sindrome de miocar-
ditis-pericarditis e ICC; también ICC
por una miopatia dosis dependiente;
que es de presentacion mediata o
tardia. Una alta dosis acumulativa se
va asociar a toxicidad cardiaca. Los
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mecanismos de la toxicidad cardiaca
estan en relacion con la formacion
de radicales libres de oxigeno y for-
macion de complejos de hierro.
Frecuentes: mielosupresion, con
leucopenia, la que puede asociar-
se a severos episodios de infeccio-
nes, (dosis limitante; es maxima en
los dias 10 a 14 con recuperacion
en el dia 21; trombocitopenia rara
vez llega a ser inferior a 50,000 por
mm3); nauseas y vomitos; mucositis,
estomatitis o esofagitis, que pueden
ser severas, asociadas a ulceracion e
infecciones; alopecia (completa y re-
versible a partir de los 3 meses del
tratamiento); micolisis.

Poco frecuente: cardiotoxicidad
aguda o crénica (asociada a dosis to-
tal administrada y enfermedad cardia-
ca pre- existente; irreversible aunque
los sintomas pueden ser manejados
con tratamiento médico); fleboescle-
rosis, hiperuricemia o nefropatia por
acido urico, en especial en pacientes
con leucemia y linfoma; hiperpigmen-
tacién de palmas, plantas y ufias.
Raras: reacciones de hipersensibi-
lidad.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No existe trata-
miento especifico. Proporcionar co-
bertura antibiotica, transfusién de
plaquetas, estimulantes de colonias
y tratamiento asintomatico de mu-
cositis, asi como vigilancia por car-
diotoxicidad.

Interacciones
Medicamentos
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Antigotosos: debe ajustarse dosis,
pues la doxorubicina puede elevar
los niveles séricos de acido Urico.
Depresores de médula 6sea y ra-
dioterapia: se incrementan los efec-
tos adversos; puede requerirse una
reduccién de la dosis.
Ciclosfosfamida, anctinomicina D,
mitomicina, daunorubicina, o ra-
diacion mediastinal: incrementan
cardiotoxicidad.

Medicacion hepatotdxica: aumen-
tan riesgo de toxicidad.

Vacunas de virus vivos: potencian
la replicacién de los virus; se reco-
mienda administrar entre 3 meses a
un ano después de haber terminado
el tratamiento quimioterapico.
Ciclosporina: aumenta riesgo de
neurotoxicidad.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de 4ci-
do Urico sérico y urinario.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informar sobre los efectos adversos
mielosupresion, alopecia, cardio-
toxicidad y posibilidad de segunda
neoplasia.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 2 a 8 °C. Proteger de
la luz. El farmaco reconstituido en su
envase original es estable 24 horas
entre 20 a 25 °C y 48 horas en refri-
geracion.

Advertencia complementaria

Existe incompatibilidad entre la doxo-
rubicina y alopurinol, cefepima, furo-




semida, nitrato de galio, heparina.
No debe mezclarse con dexametaso-
na, diazepam, hidrocortisona, fluo-
rouracilo, aminofilina y cefalotina.

ETOPOSIDO
Inyectable 20 mg/mL x 5 mL

R:D

Indicaciones

(1) Céncer de testiculo, pulmén y ve-
jiga. (2) Linfomas de Hodgkin y no
Hodgkin. (3) Leucemia no linfatica
aguda. (4) Sarcoma de Ewing y de
Kaposi.

Dosis

Se recomienda administrar etopdsi-
do IV en infusiones lentas de 30 a 60
min para prevenir hipotension.
Adultos: Cancer testicular: 50 a 100
mg/m?sc/d IV por 5 d o 100 mg/m?2sc
los d 1, 3y 5; los ciclos se repiten
cada 3 sem.

Cancer pulmonar a células peque-
fias: 50 mg/m?sc/d IV por5dc/3 a4
sem. La dosis VO es de alrededor de
50 mg/m?sc/.

Ninos: dosis no establecida.

Farmacocinética

Biodisponibilidad 52 %. Absorcion
moderada en el TGI. Distribucion
amplia en los tejidos corporales,
unién a proteinas plasmaticas 94
%, las mayores concentraciones se
alcanzan en higado, bazo y rinones,
siendo pobres en el LCR. Metabolis-
mo hepatico. Excrecion renal (50 %)
y fecal (20 %). Su t'2 terminal es de
3a19h.
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Precauciones

(1) Embarazo: presentan potencial
mutagénico, teratogénico y carcino-
génico; puede causar dafio fetal. (2)
Lactancia: Se elimina por leche ma-
terna; no se recomienda lactancia.
(3) Pediatria: no se han realizado
estudios adecuados que muestren
problemas especificos. (4) Geriatria:
no se han realizado estudios que
muestren problemas especificos, que
limiten su uso. (5) Insuficiencia re-
nal: debe reducirse dosis de acuerdo
a depuracion de creatinina. (6) Insu-
ficiencia hepética: se recomienda
reducir dosis. (7) No administrar
en pacientes con herpes zoster o
varicela o en expuestos a dichas
enfermedades. (8) Riesgo de apa-
ricién de segunda neoplasia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a etopdsido. Mie-
losupresion severa.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion (dosis
limitante, con trombocitopenia ane-
mia y leucopenia; el nadir se produce
entre los dias 14 y 16, y la recupe-
racion a partir del dia 21); alopecia,
nauseas, vomito y anorexia.

Poco frecuente: anafilaxia asociada
a fiebre, broncoespasmo, disnea, ta-
quicardia, escalofrios, hipertension
(durante la infusion IV de la droga);
hipertension y enrojecimiento facial;
toxicidad SNC con ceguera cortical
transitoria y neuritis dptica; neuro-
patia periférica; estomatitis, diarrea.
Raras: flebitis quimica, enroncha-
miento eritematoso maculo-papular.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. En caso de hi-
potension suspender administracion
de etoposido y administrar fluidos
para luego reiniciar la infusion len-
tamente.

Interacciones

Medicamentos

Depresores de la médula dsea y
radioterapia: se potencian efectos
mielosupresores.

Vacunas: se recomienda aplicar solo
después de 3 a 12 meses de termina-
do el tratamiento.
Anticonvulsivantes: aumentan |la
depuracion sistematica de etoposido
e induccién del sistema enzimético
hepético relevante por lo que debe
aumentarse la dosis de etopésido.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se reporta informacion.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener bajo 40 °C, de preferencia
entre 15 a 30 °C. Proteger de la luz.

Informacion basica para al pa-
ciente

Informacion sobre los efectos adver-
sos, supresion gonadal y necesidad
de anticoncepcion.

Advertencia complementaria

Para infusion IV debe prepararse con
dextrosa 5 % o cloruro de sodio 0,9
% para producir una solucion que
contenga 0,2 a 0,4 mg/mL de etopo-
sido; la estabilidad de estas solucio-
nes es de 96 y 24 h. respectivamente
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a temperatura ambiente.

Se recomienda no emplear produc-
tos que contengan alcohol bencilico
para uso en neonatos.

FLUOROURACILO

Inyectable 50 mg/mL x 10 mL y 50
mg/mL x 5 mL

R:D

Indicaciones

Inyectables. (1) Cancer colorrectal.
(2) Céncer de mama. (3) Cancer
géstrico. (4) Cancer de pancreas. (5)
Céncer de higado. (6) Cancer de ca-
beza y cuello. (7) Cancer de eséfago.
(8) Céncer de ano. (9) Tratamiento
de efusiones malignas: pleural, peri-
cérdica y peritoneal.

Crema: (10) Lesiones precancerosas
de piel como queratosis actinica mul-
tiple, queilitis actinica, leucoplasia
mucosa, radiodermitis, enfermedad
de Bowen y eritroplacia de Queyrat.
(11) Cancer de piel (células basales),
especialmente en lesiones multiples
o de dificil acceso quirtrgico.

Dosis

Fluorouracilo debe usarse IV, también
intracavitaria, no intratecalmente.
Existen muchos regimenes terapéuti-
cos de mono y poli quimioterapia.
Adultos: Inyectable:

Inicialmente, de 7 a 12 mg/kg/d IV
por 4 d; a continuaciéon 7 a 10 mg/
kg ¢/ 3 a 4 d en un curso total de
2 sem.

Mantenimiento, de 7 a 12 mg/kg IV
¢/7 a 10 d 0 300 a 500 mg/m?sc IV
por465d.

Ninos: Igual a adultos.




Farmacocinética

Administracion IV. Distribucion am-
plia por el organismo, atraviesa la
BHE. Metabolismo hepaético. Excre-
cion respiratoria 60 a 80 % como
dioxido de carbono y un 15 % inal-
terado por via renal. Su t'> es de 10
a 30 min y desaparece del plasma
en aproximadamente 3 h. Absorcion
minima por via tépica.

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria y presenta potencial muta-
génico, teratogénico, carcinogénico.
(2) Lactancia: se desconoce si se
excreta en leche materna; no se re-
comienda la lactancia. (3) Pediatria:
no se han realizado estudios adecua-
dos que demuestren problemas para
limitar su uso. (4) Geriatria: no se
han realizado estudios adecuados
que demuestren problemas especifi-
cos; sin embargo, se debe considerar
la disminucién de la funcién renal en
este grupo para reducir la dosis. (5)
Insuficiencia renal: se recomienda
reducir la dosis. (6) Insuficiencia
hepatica: se requiere disminuir do-
sis porque se reduce su biotransfor-
macion; no administrar con bilirru-
binas de mas de 5 mg/mL. (7) Se
recomienda no exceder una dosis
diaria de 800 mg y hospitalizar al
paciente en su primer tratamien-
to. (8) Varicela o herpes zoster o
exposicion a estas enfermedades.
(9) Mielodepresidn, deficiente es-
tado nutricional.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a fluorouracilo.
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Reacciones adversas

Frecuentes: inyectable: mielosupre-
sion (dosis limitante, con trombo-
citopenia, anemia y leucopenia cuya
severidad determinara futuras dosis
de fluorouracilo, puede presentarse
entre los dias 9 y 14, con recupera-
cion alrededor de los dias 25 a 30);
toxicidad gastrointestinal (con esto-
matitis, es6fago faringitis que puede
llevar a ulceracion, anorexia, nausea,
vomito y diarrea, que pueden ser
graves); alopecia; dermatitis maculo-
papular, prurito; fotosensibilidad e
hiperpigmentacion. Crema: reaccio-
nes alérgicas y respuesta inflamato-
ria cutanea, sensacion de quemazoén,
dermatitis de contacto.

Poco frecuente: inyectable: ulce-
racion gastrointestinal, sangrado;
toxicidad cardiovascular con angina
e isquemia miocardica; fisuras y se-
quedad de la piel. Crema: oscureci-
miento de la piel.

Raras: inyectable: neurotoxicidad
(con sindrome cerebeloso agudo re-
quiere interrupcion del medicamen-
to); estenosis del conducto lacrimal,
fotofobia, tromboflebitis; agranulo-
citosis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No existe antido-
to especifico y sus manifestaciones
anticipadas pueden ser nausea, vo-
mito, diarreas, sangrado intestinal;
se requiere terapia de soporte, anti-
bioticos y transfusiones.

Interacciones
Medicamentos
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Depresores de médula ésea y ra-
dioterapia: se requiere reducir dosis
de fluorouracilo por potenciacién de
mielotoxicidad.

Folinato célcico, cimetidina, hidro-
clorotiazida: incrementan efectos
toxicos de fluorouracilo.
Levamisol: aumenta hepatotoxici-
dad.

Metronidazol: reduce depuracion de
fluorouracilo y aumenta toxicidad.
Tamoxifeno: aumenta riesgo de
tromboembolismo.

Vacunas: se recomienda aplicacion
solo después de 3 a 12 meses de ter-
minado el tratamiento.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede disminuir la concentracion sé-
rica de albumina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener bajo 40 °C, de preferencia
entre 15 a 30 °C. Proteger de la luz.
A menor temperatura puede precipi-
tar pero sin sufrir alteracion. A con-
centraciones de 1 mg/mLy 2 mg/mL,
diluido en CINa al 0,9 % o glucosa
al 5 %, es estable por 24 a 48 horas
entre 20 a 25 °C. La estabilidad es
de menor tiempo en recipientes de
vidrio.

Informacion basica para el pa-
ciente

Recomendar evitar ambientes o per-
sonas infectadas, inmunizaciones.
Informar sobre efectos adversos y
anticoncepcion. Cuidado de la cavi-
dad oral. Vigilancia de deposiciones,
y dar aviso si se presentaran mas
de 3 deposiciones liquidas por dia.
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Evitar la sobre exposicion al sol, con
crema.

Advertencia complementaria

Preparar la soluciéon con dextrosa 5
% o cloruro de sodio 0,9 %. La pre-
paracién puede decolorarse sin que
afecte su potencia y seguridad. Si
precipita a bajas temperaturas, redi-
solver la medicacion en bafo maria
(60 °C) agitando vigorosamente.

FOLINATO CALCICO R:C

Tabletas 15 mg
Inyectable 50 mg

Indicaciones

(1) Toxicidad por metotrexato, pi-
rimetamina o trimetoprima (trata-
miento y profilaxis). (2) Anemia me-
galoblastica (por deficiencia de acido
félico). (3) Carcinoma colorrectal.

Dosis

Adultos: Como antidoto para:
Metotrexato: 10 mg/m?sc VO 6 IM,
¢/6 h hasta que los niveles séricos
de metotrexato sean menores a 5 x
108 M.

Pirimetamina o trimetoprima: 5 a 15
mg/d VO 6 IM (tratamiento); y 0,4
mg a 5 mg VO 6 IM con cada dosis
del antifolato (preventivo).

Anemia megaloblastica secundaria
a deficiencia de folato: 1 mg/dia VO
o IM.

Céncer colorrectal  (tratamiento
coadyuvante): 200 mg/m?sc IV ad-
ministrado en tres min asociado a
fluorouracilo 370 mg/m?sc IV.
Ninos: Igual a adultos.




Farmacocinética

Absorcion rapida en TGI. Absorcion
variable e inversamente proporcional
a la dosis. Distribucion amplia, atra-
viesa BHE. Metabolismo hepético e
intestinal. Excrecion renal (80 a 90
%) y fecal (5 a 8 %).

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realiza-
do estudios adecuados que mues-
tren problemas. (2) Lactancia: se
desconoce si se excreta en la leche
materna. (3) Pediatria: puede incre-
mentar la frecuencia de convulsiones
en ninos susceptibles, por accién
antagonista de efectos anticonvul-
sivantes de barbituricos, hidantoina
y primidona. (4) Geriatria: no se
han realizado estudios adecuados
que muestren problemas. (5) Insu-
ficiencia renal: se requiere ajustar
dosis y monitoreo diario de niveles
séricos de creatinina y metotrexato,
hidratacién continua y alcalinizacién
urinaria. (6) Insuficiencia hepatica:
no se han realizado estudios que de-
muestren problemas especificos. (7)
no se puede administrar intrate-
calmente.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al folinato célcico.
Anemia perniciosa o por deficiencia
de vitamina B12.

Reacciones adversas

La eficacia del uso del folinato célcico
para neutralizar las acciones de los
antagonistas del acido félico y evitar
los efectos adversos esta en relacion
al inicio del tratamiento.
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Raras: reaccion alérgica, sincopa y
convulsiones especialmente en pa-
cientes que reciben terapia para el
cancer o en nifos susceptibles.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos
Anticonvulsivantes (barbitarico o
hidantoina o primidona): disminu-
yen sus efectos, requiere ajuste de
dosis.

Depresores del sistema nervioso
central: se potencia los efectos por
su contenido de alcohol.
Fluorouracilo: se potencian los efec-
tos toxicos y terapéuticos de este
agente.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede dificultar el diagnostico de
anemia perniciosa.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 20 a 25 °C. Prote-
ger de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Las tabletas se pueden tomar con o
sin alimentos.

Advertencia complementaria

Diluir con agua destilada estéril libre
de alcohol bencilico, para uso en
neonatos o en dosis mayores a 10
mg/m?sc. Las soluciones IV que con-
tienen folinato célcico, en dextrosa 5
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%, dextrosa 10 %, solucién salina 0,9
%, lactato de Ringer, mantienen una
potencia de 90 % durante 24 h.

HIDROXICARBAMIDA
(Hidroxiurea)

Tableta 500 mg

R:D

Indicaciones

(1) Leucemia mieloide croénica. (2)
Sindrome  mieloproliferativo.  (3)
Cancer de cabeza y cuello (asociado
a radioterapia). (3) Tumor cerebral.
(4) Cancer refractario de ovario.

Dosis

Adultos: Leucemia mieloide crénica:
10 a 30 mg/kg/d VO, (1000 a 3000
mg/d), en 1 a 3 tomas; observar la
respuesta de la cuenta leucocitaria
del paciente. La dosis para tumores
solidos es similar.

Nifnos: Tumores del SNC: 1 500 a
3000 mg/m?sc/d.

Farmacocinética

Buena absorcién en TGI. Alcanza pi-
cos plasmaticos a las 2 h. Distribu-
cién amplia en el organismo vy liqui-
dos corporales, atraviesa la BHE. Me-
tabolismo hepatico. Excrecion renal,
80 % a las 12 h, como urea y como
droga inalterada, una pequefa can-
tidad como didxido de carbono por
los pulmones. Sut'zesde3 a4 h.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
mutagénico, carcinogénico, terato-
génico; se recomienda anticoncep-
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cion. (2) Lactancia: se desconoce si
se excreta en la leche materna; no se
recomienda lactancia. (3) Pediatria:
no hay estudios adecuados en esta
poblacion. (4) Geriatria: no se han
realizado estudios adecuados; sin
embargo, es necesario considerar la
relacion edad con disminucion de la
funcion renal para deducir dosis. (5)
Insuficiencia renal: se recomienda
disminuir dosis. (6) Insuficiencia
hepaética: debe efectuarse ajuste de
dosis. (7) En pacientes expuestos o
con varicela o herpes zoster debe
medirse riesgo versus beneficio
del uso de hidroxicarbamida. (8)
Mielosupresién, anemia, infec-
cién. (9) Radioterapia o terapia
previa con citotoxicos.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a hidroxicarbamida.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion con
anemia y leucopenia (dosis limitante,
el nadir se presenta alrededor del dia
7 de tratamiento y la recuperacién es
rapida 7 a 10 dias después de inte-
rrumpida la terapia; la mielosupre-
sion puede ser severa en pacientes
previamente irradiados); anorexia,
nauseas, vomito, diarrea (puede ate-
nuarse fraccionando la dosis en 3 6 4
tomas); somnolencia.

Poco frecuente: estomatitis, trom-
bocitopenia, enronchamiento ma-
culo-papular, ulceracion de la piel y
edema facial, toxicidad hepatica por
injuria hepatocelular.

Raras: trastornos neuroldgicos con
cefalea, alucinaciones, convulsiones;
hiperuricemia o neuropatia por acido




urico (se produce usualmente duran-
te el tratamiento inicial en pacientes
con leucemia o linfoma).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No existe trata-
miento especifico.

Interacciones

Medicamentos

Antigotosos: se requiere ajustar do-
sis, pues la hidroxicarbamida puede
elevar el 4cido Urico sérico.
Depresores de médula dsea y ra-
dioterapia: se potencia el efecto
mielosupresor de la hidroxicarba-
mida.

Vacunas: se recomiendan inmuniza-
ciones hasta 3 a 12 meses después
de terminado el tratamiento.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar las concentracio-
nes de urea, creatinina y acido Urico.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 30 °C, de prefe-
rencia a 25° C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informar sobre los efectos adversos y
evitar inmunizaciones.

IFOSFAMIDA
Inyectable 1 g

R:D

Indicaciones
(1) Sarcoma de tejidos blandos. (2)
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Sarcoma osteogénico. (3) Sarcoma
de Ewing. (4) Linfoma no Hodgkin.
(5) Céancer de pulmén. (6) Tumores
germinales de testiculo. (7) Cancer
de ovario.

Dosis

Se requiere adecuada supervision
médica, con uso de uroprotector e
hidratacion previa y por lo menos
72 h después de administracion de
ifosfamida.

La infusion de ifosfamida debe ha-
cerse por lo menos en 30 min.
Adultos: 1,2 mg/m?sc/d IV por 5 d
cada 3 sem, asociado a mesna.
Ninos: dosis no establecida.

Farmacocinética

Solo administracion IV. Atraviesa fa-
cilmente la BHE y penetra en el LCR.
Metabolismo hepatico. Excrecion re-
nal del 70 al 85 %, como droga inal-
terada (50 %) y como metabolitos.
Su t’2 es de 15 h.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
mutagénico, teratogénico y carcino-
génico. (2) Lactancia: se excreta por
leche materna; no se recomienda.
(3) Pediatria: no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
problemas especificos para limitar el
uso. (4) Geriatria: no se dispone de
estudios adecuados. (5) Insuficien-
cia renal: riesgo de neurotoxicidad.
(6) Insuficiencia hepatica: ifosfami-
da presenta metabolismo hepatico a
compuestos citotdxicos, tedricamen-
te deberia realizarse ajustes de dosis;
sin embargo; no se han realizado
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estudios adecuados. (7) Varicela o
herpes zoster o exposicién a estas
enfermedades. (8) Depresion de
médula dsea. (9) Cistitis hemorra-
gica aguda: requiere profilaxis con
hidratacién y mesna IV a la dosis de
20 % de la dosis de ifosfamida an-
tes, 4 y 8 horas después de la admi-
nistracion de ifosfamida, cuando la
ifosfamida se administra por via IV
continua, la dosis de mesna es de 1
mg por mg de ifosfamida aplicada.
(10) Infeccion del tracto urinario u
obstruccién baja del mismo.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a ifosfamida.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion (dosis
limitante, con leucopenia, trombo-
citopenia en 65 a 100 % de los ca-
sos; el nadir se presenta a los 10 a
14 dias y la recuperacién en 21 dias);
nausea, vomito, anorexia; alopecia,
rash dérmico, hiperpigmentacion,
alteraciones ungueales; urotoxicidad
(que puede ser inmediata o tardia
con cistitis, polaquiuria y hematuria,
que puede resolverse en pocos dias
o seguir un curso fatal); neurotoxi-
cidad (se presenta con dosis Unicas
superiores a 2500 mg/m?sc con letar-
go, confusion, agitacion, ataxia cere-
belosa, convulsiones y coma; puede
ser irreversible y se presenta cuando
hay alteraciones de la funcién renal
por inadecuada eliminacion del me-
tabolito cloro-acetaldehido).

Poco frecuente: nefrotoxicidad (6
% con elevacion de urea y creatinina
por dafio tubular); hepatotoxidad.
Raras: cardiotoxicidad, toxicidad
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pulmonar, SIHAD, sindrome de Fan-
coni; estomatitis, mucositis, diarrea.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No hay anti-
doto especifico. Tratar la infeccion
asociada a leucopenia, hidratacion
e inclusive transfusiones por cistitis
hemorragica.

Interacciones

Medicamentos

Depresores de médula 6sea, radio-
terapia: potencian toxicidad hema-
tologica.

Inductores de enzimas hepaticas:
pueden potenciar neurotoxicidad
Agentes nefrotoxicos: incrementan
dano renal y toxicidad del SNC.
Vacunas: contraindicaciones hasta
3 a 12 meses después de concluido
tratamiento.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores séricos
de ALT, AST, LDH, bilirrubina, urea y
creatinina sérica.

Almacenamiento y estabilidad

El farmaco reconstituido en su en-
vase original es estable durante una
semana entre 20 a 25 °C y seis se-
manas si se refrigera. El farmaco re-
constituido puede disolverse en las
soluciones IV de uso habitual. Prote-
ger de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informacién sobre los efectos adver-
s0s, inmunizaciones; recomendar el




uso de anticonceptivos y gran inges-
ta de fluidos. Vigilancia de cistitis.

Advertencia complementaria

Anadir 20 mL de agua estéril al vial
con 1 g de ifosfamida para preparar
una solucion de 50 mg/mL, puede
utilizarse dextrosa 5 %, cloruro de
sodio 0,9 % lactato de Ringer. No se
recomienda uso neonatal de produc-
tos que contengan alcohol bencilico
como conservador. Las soluciones
reconstituidas son estables por una
semana a temperatura ambiente y
por 6 semanasa 5 ° C.

MELFALAN
Tableta 2 mg

Indicaciones

(1) Mieloma multiple. (2) Cancer de
ovario. También puede utilizarse en
cancer de mama y testiculo.

Dosis:

Adultos: Mieloma multiple: 0,25
mg/kg/d VO, por4 d c/6semo6a8
mg/m?sc VO por 4 d c/4 sem.

Nifos: Hasta los 12 afos la dosis no
ha sido establecida.

Farmacocinética

Biodisponibilidad variable, 23 a 71
%. Absorcion irregular desde el TGI.
Distribucion amplia en los fluidos
corporales. Union a proteinas en 90
%. Es desactivado en los liquidos y
tejidos corporales, permaneciendo
activo en la sangre aproximadamen-
te 6 h. Excrecion renal en un 50 %y
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fecal en un 20 a 50 %. Su t' es de
1,5a4h.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
mutagénico, carcinogénico y terato-
génico; se recomienda anticoncep-
cion. (2) Lactancia: se desconoce si
se excreta en la leche materna, no se
recomienda lactancia. (3) Pediatria:
no se han realizado estudios ade-
cuados que demuestren problemas
especificos para limitar su uso. (4)
Geriatria: no se han realizado estu-
dios que demuestren problemas. (5)
Insuficiencia renal: se requiere re-
ducir dosis al 50 % si la creatinina es
mayor de 1,5 mg/dl. (6) Insuficien-
cia hepética: no se requiere ajuste
de dosis. (7) Mielosupresion acu-
mulativa: puede ocurrir con dosis
repetidas. (8) Segunda malignidad
es un potencial efecto tardio de
este agente: carcinomas, leucemias
o sindromes de mieloproliferativos.
(9) Riesgos muy altos en pacientes
con varicela, herpes zoster o con
historia de gota o litiasis renal.
(10) Radio terapia o terapia previa
con citotoxicos.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a melfalan.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion (con
neutropenia y trombocitopenia).
Poco frecuente: toxicidad gastro-
intestinal (con ndusea, vomito y
diarrea); hiperuricemia o neuropatia
con acido urico; hipersensibilidad
que lleva a la anafilaxia hasta en 2,4
% de los pacientes.
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Raras: hepatotoxicidad, que incluye
enfermedad veno-oclusiva, vasculitis
y fibrosis pulmonar.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Melfalan no es
dializable.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol, colchicina o probene-
cid: necesitan ajustar dosis porque
melfalan induce hiperuricemia.
Depresores de médula 6sea, radio-
terapia: se debe reducir la dosis de
melfalan.

Vacunas: se recomienda inmuniza-
cion entre 3 a 12 meses después de
terminado el tratamiento de quimio-
terapia.

Cisplatino: afecta farmacocinética
de melfalan, induce disfuncion re-
nal.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de
5-hidroxiindolacético. Puede incre-
mentar los valores de acido Urico
sérico y urinario.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40° C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Prote-
ger de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informar sobre los efectos adversos,
reacciones de hipersensibilidad, mie-
losupresion, toxicidad pulmonar, ne-
cesidad de anticoncepcion.
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MERCAPTOPURINA R:D
Tableta 50 mg

Indicaciones

(1) Leucemia linfatica aguda. (2)
Leucemia no linfatica aguda. (3) Leu-
cemia no linfatica cronica. (4) Polici-
temia vera. (5) Enfermedad inflama-
toria intestinal. (6) Artritis psoriasica.
(7) Hepatitis autoinmune.

Dosis

Adultos: En leucemias: 2,5 mg/kg
u 80 a 100 mg/m?sc/d VO, en dosis
Unica o dosis divididas.

Enfermedad intestinal inflamatoria:
1,5 mg/kg/d, VO.

Ninos: En leucemias: 2,5 mg/kg/d o
75 mg/m?sc VO.

Farmacocinética

Biodisponibilidad menor al 50 %.
Absorcién variable e incompleta en
el TGI; alcanza picos plasmaticos a
las 2 h. Distribucion amplia por el
organismo y liquidos corporales,
atraviesa la BHE pero alcanza con-
centraciones subterapéuticas en el
LCR. Metabolismo hepatico donde se
activa y cataboliza. Excrecién renal,
10 % a 40 % como droga inalterada
y el resto como metabolitos. Su t'2
esde6a8h.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
mutagénico, teratogénico y carcino-
génico; debe evitarse en gestantes.
(2) Lactancia: se desconoce si se ex-
creta en la leche materna, no se re-
comienda su uso. (3) Pediatria: no




se han realizado estudios adecuados
que demuestren problemas y limiten
su uso. (4) Geriatria: no hay estu-
dios adecuados, se recomienda vigi-
lar la funcidn renal. (5) Insuficiencia
renal: se recomienda disminuir la
dosis. (6) insuficiencia hepatica:
se recomienda disminuir la dosis.
(7) Varicela o herpes zoster o ex-
posicion a estas enfermedades:
pueden contraindicar su uso. (8)
Precaucién en paciente con gota
o enfermedad litiasica renal. (9)
Depresién de médula 6sea.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a mercaptopurina.
Resistencia a este agente.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion (dosis
limitante, con anemia, leucopenia y
trombocitopenia);  hepatotoxicidad
(en el 30 % de pacientes, usualmente
con dosis mayores a 2,5 mg/kg/dia, ic-
tericia colestasica y elevacion de tran-
saminasas casi siempre reversible).
Poco frecuente: toxicidad gastro-
intestinal (anorexia, nausea, vomito,
diarrea y estomatitis); hiperuricemia
o nefropatia por acido Urico; hiper-
pigmentacién, enronchamiento, ur-
ticaria; debilidad.

Raras: cristaluria en nifos con altas
dosis; pancreatitis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No es dializable.

Interacciones
Medicamentos
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Alopurinol, colchicina, probenecid
o sulfinpirazona: alopurinol en es-
pecial aumenta actividad y toxicidad
de mercaptopurina, debe reducirse
a un tercio o un cuarto de su dosis
habitual. Deben ajustarse dosis de
antigotosos por elevacion del acido
Urico.

Metotrexato: aumenta toxicidad de
mercaptopurina.

Anticoagulantes: mercaptopurina
aumenta actividad anticoagulante.
Depresores de la médula 6sea y
radioterapia: potencian efecto mie-
lotdxico.

Inmunosupresores: aumentan ries-
go de infecciones y neoplasias.
Drogas hepatotoxicas: potencian
hepatotoxidad de mercaptopurina.
Vacunas: deben evitarse entre 3
meses a un afo de terminado trata-
miento antineoplésico.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de
acido Urico sérico y urinario. Puede
incrementar los valores séricos de
glucosa.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Con-
servar en envases herméticos y en
ambiente con poca humedad.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informar sobre efectos adversos y
necesidad de anticoncepcion; es ne-
cesaria vigilancia médica por mielo-
supresion.
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MESNA
Inyectable 100 mg/mL x 4 mL

R:B

Indicaciones

Cistitis hemorragica inducida por
ifosfamida y ciclofosfamida (profi-
laxis).

Dosis

Adultos: Inicialmente, administrar
bolo IV de mesna, equivalente al 20
% de la dosis de ifosfamida, admi-
nistrada al mismo tiempo que ésta;
luego, continuar ¢/4 a 8 h después
de cada administracion de ifosfami-
da por cada dia. La dosis diaria total
de mesna es el 60 % de la dosis de
ifosfamida.

Ninos: Dosis no establecida.

Farmacocinética

Administrado solo por via IV. Volu-
men de distribucién de 0,652 L/Kg.
Metabolismo rapido a metabolito
activo dimesna. Excrecion renal ra-
pida por filtracién glomerular, 32 %
como mesna y 33 % como dimesna.

Precauciones

(1) Embarazo: se desconoce si pro-
duce dano fetal o afecta la capaci-
dad reproductiva. (2) Lactancia: se
desconoce su excrecion en la leche
materna; no se recomienda. (3) Pe-
diatria: los productos que contienen
alcohol bencilico como conservador
no deben emplearse en neonatos ni
en infantes. (4) Geriatria: no se dis-
ponen de estudios en esta poblacion
(5) Insuficiencia renal: no se han
realizado estudios que demuestren
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problemas. (6) Insuficiencia hepati-
ca: no hay estudios disponibles que
demuestren problemas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a mesna u otros
derivados del thiol.

Reacciones adversas

No esta bien definido el perfil toxico
de mesna por emplearse asociado a
otros agentes citotoxicos.

Poco frecuente: nausea, vomito y
diarrea, especialmente con altas do-
sis (80 mg/ kg).

Raras: reacciones alérgicas, cefalea,
hipotensién y dolor de extremida-
des.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No hay antidoto
conocido.

Interacciones

Medicamentos

Ifosfamida: mayor riesgo de efectos
adversos sobre el SNC.

Warfarina: mayor riesgo de hemo-
rragias.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede producir falsos positivos en
las pruebas de cetonas en orina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Salvo
otra especificacion del fabricante.

Advertencia complementaria
Se prepara afnadiendo cantidad sufi-




ciente de dextrosa 5 %, dextrosa 5 %
con cloruro de sodio 0,9 %, cloruro
de sodio 0,9 % o lactato de Ringer.
Las soluciones son estables quimi-
ca y fisicamente por 24 h a tempe-
ratura ambiente. Sin embargo, se
recomienda que las soluciones pre-
paradas sean refrigeradas y usadas
dentro de 6 horas. Es incompatible
con cisplatino.

METOTREXATO

(como sal sodica) R:X
Inyectable 50 mg

(sin preservante)

Tableta 2,5 mg

Inyectable 500 mg

Indicaciones

(1) Cancer de mama. (2) Enfermedad
trofoblastica gestacional (3) Cancer
de cabeza y cuello. (4) Leucemia
linfocitica aguda, leucemia mieloci-
tica aguda (5) Leucemia meningea:
profilaxis y tratamiento. (6) Cancer
de vejiga. (7) Linfoma no Hodgkin.
(8) Osteosarcoma. (9) En condicio-
nes no cancerosas (psoriasis, artritis
reumatoide, artritis psoridsica, der-
matomiositis sistémica, micosis fun-
goide).

Dosis

Pacientes que reciben metotrexato
deben estar bajo supervision médi-
ca. Existen menos riesgo de toxicidad
con administracion intermitente que
con dosificacion diaria. Debe inte-
rrumpirse tratamiento si se presen-
tan diarreas, estomatitis ulcerativa,
sintomas pulmonares o depresion de
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médula dsea. Se puede administrar
por VO, IM, IV e intratecal.

Adultos: Se usa en una variedad de
dosis y esquemas que pueden resu-
mirse asf:

Dosis baja convencional: 30 a 50 mg
VO 6 IV semanal; 40 mg/m?sc IV los
d 1y 8c/4sem; 15 a 30 mg/d por 5
d ¢/3 sem.

Dosis IV intermedia: 50 a 150 mg IV
en bolo ¢/2 a 3 sem 500 mg a 1000
mg/m?sc en infusion IV de 24 a 42 h
cada 2 a3 sem.

Altas dosis IV, se emplean en sarco-
ma osteogénico, linfoma o leucemia
y se dan en rango de 12 mg/m?sc
en 4 a 24 h con rescate con factor
citrovorum (folinato de calcio o leu-
covorina).

Dosis intratecal: 12 mg 2 v/sem hasta
que el LCR se aclare: luego semanal
por 2 a 6 sem y finalmente, a una
frecuencia mensual.

Ninos: lgual a adultos

Farmacocinética

Biodisponibilidad 70 %. Absorcién
variable en el TGI, dosis mas altas se
absorben parcialmente alcanzando
picos plasmaticos luego de 1 a 5 h,
luego de administracion IM los picos
se alcanzan en 30 a 60 min. Distri-
bucién amplia alcanzando maximas
concentraciones en higado, bazo, ri-
fiones, vesicula biliar y piel, atraviesa
la BHE pero alcanza concentraciones
subterapéuticas en el LCR; union a
proteinas 50 %. Metabolismo hepa-
tico e intracelular. Excrecion renal,
40 % a 90 % como droga inalterada,
biliar menos del 10 %. Su t, , es bifa-
sico, inicial de 2 a 3 h y terminal de
8a10h.
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Precauciones

Altas dosis de metotrexato pueden
producir mielosupresién severa y
toxicidad gastrointestinal graves a
veces de curso fatal.

(1) Embarazo: cruza la barrera pla-
centaria y presenta dafo fetal (muer-
te fetal, anomalias congénitas). (2)
Lactancia: se excreta por la leche
materna; contraindicada. (3) Pe-
diatria: se recomienda cuidado en
neonatos por tener reducida funcion
renal y hepatica. (4) Geriatria: no
se han realizado estudios adecuados
que demuestren problemas; pero
debe tenerse cuidado por el deterio-
ro de la funciéon hepatica y renal y las
reservas de folatos disminuidas en
estos pacientes. (5) Insuficiencia re-
nal: disminucion de la eliminacion;
requiere ajustar dosis y monitoreo
de concentraciones séricas de meto-
trexato. (6) Insuficiencia hepética:
mayor riesgo de hepatotoxidad, fi-
brosis y cirrosis; requiere monitoreo
periédico de enzimas hepaticas y
biopsia de higado; en especial en
pacientes con psoriasis. (7) Ascitis
y derrame pleural: toxicidad in-
crementada. (8) Mielosupresion.
(9) Varicela o herpes zoster. (10)
Infeccién, mucositis oral, ulcera
péptica. (11) Radioterapia previa
o citotoxicos.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al metotrexato, in-
munodeficiencia, insuficiencia renal
y hepdtica severa, mielosupresion,
embarazo y lactancia.

Reacciones adversas
Frecuentes: mielosupresion (como
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reaccién adversa inevitable, con
marcada leucopenia y trombocito-
penia que son pardmetros para in-
dividualizacién de dosis; el nadir se
presenta entre los dias 4 y 7, sequido
de recuperacion parcial, después del
cual se presenta un segundo nadir
entre los dias 12 'y 21 con recupera-
cién alrededor del dia 28); hepato-
toxicidad (con altas dosis, con dafno
hepatocelular agudo y reversible con
elevacion de las enzimas séricas o
crénica por prolongado uso o dosis
altas que lleva a la fibrosis hepatica
y cirrosis); nausea, vomito, diarrea,
sangrado digestivo, estomatitis ul-
cerativa, gingivitis y enteritis (dosis
dependiente y dosis limitante); infec-
ciones asociadas a leucopenia; con
altas dosis puede producir nefrotoxi-
cidad (insuficiencia renal, azotemia,
hiperuricemia, la alcalizacion de la
orina previene esta complicacion);
septicemia; vasculitis cutanea.

Poco frecuente: neurotoxicidad
por dosis relacionada con cefalea,
paresia, hemiparesia y convulsiones,
encefalopatia con altas dosis, arac-
noiditis quimica, desmielinizacién,
leucoencefalopatia con tratamiento
intratecal, toxicidad pulmonar (pue-
de presentarse neumonitis dentro de
las 96 horas de su aplicacion; se trata
con corticoides).

Raras: perforacion intestinal, reac-
cion anafilactica.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Tratamiento
especifico con folinato célcico (leu-
covorina) antidoto de metotrexato,
utilizado cuando se usa altas dosis y




en casos de sobredosis. Su adminis-
tracion debe iniciarse lo mas pronto
posible, ademas de hidratacion, al-
calinizacion de orina; el metotrexato
no es dializable.

Interacciones

Medicamentos

Aciclovir: anormalidades neuroldgi-
cas con el uso de aciclovir parenteral
y metotrexato intratecal.

Alcohol y medicacion hepatotdxi-
ca: incrementan riesgo de hepato-
toxicidad.

Antigotosos: metotrexato incre-
menta concentraciones de cido Uri-
co; ajustar dosis de estos agentes.
Anticoagulantes: incrementan ries-
go de hemorragias.

AINE: toxicidad severa y a veces fatal
de metotrexato se ha reportado con
dosis moderadas de AINE (diclofena-
co, indometacina, naproxeno).
Asparaginasa: bloquea accion de
metotrexato; se recomienda admi-
nistrar asparaginasa solo 9 a 10 dias
antes o 24 horas después de meto-
trexato.

Radioterapia: potencia efecto mie-
losupresor del metotrexato.
Citarabina: sinergismo citotoxico.
Acido félico: interfiere con la accién
antifolato de metotrexato.
Neomicina oral: puede disminuir
absorcién de metotrexato oral.
Probenecid: inhibe excrecion renal
de metotrexato; reducir dosis del ci-
totoxico.

Trimetoprima, pirimetamina: au-
mentan efectos toxicos.

Salicilatos: puede inhibir secrecion
tubular renal y desplazar al meto-
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trexato de sitios de union aumentan-
do toxicidad.

Sulfonamidas: aumentan hepato-
toxicidad de metotrexato por au-
mento de sus niveles séricos.
Vacunas: no se recomiendan por su-
presion de mecanismos normales de
defensa; debe esperarse de 3 meses
a 1 ano después de suspendido el
tratamiento, para administrarlas.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de
AST, deshidrogenada del acido iso-
citrico e interferir con la deteccion
de acido félico. Puede incrementar
los valores de acido Urico sérico y
urinario.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Conser-
var en envases herméticos y en am-
biente con poca humedad. Proteger
de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Indicar contracepcion y alertar sobre
efectos adversos y necesidad de su-
pervision medica. Evitar tomar bebi-
das alcoholicas. No exponerse al sol.

Advertencia complementaria

Metotrexato puede diluirse en un
disolvente (cloruro de sodio 0,9 % 6
dextrosa al 5 % libre de conservan-
tes). La solucion diluida mantiene un
90 % de su potencia por 24 h a tem-
peratura ambiente (21 a 25 °C).
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MITOMICINA
Inyectable 2 mg

R:D

Indicaciones

Cancer de: estbmago, pancreas, co-
lorrectal, ano, mama, cabeza y cue-
llo, pulmon y vejiga.

Dosis

Mitomicina puede administrarse por
via IV o instilacion vesical. Los pa-
cientes que no responden después
de dos cursos de mitomicina es im-
probable que posteriormente pre-
senten respuesta favorable.

Dosis mayores de 20 mg/m?sc no
han demostrado mayor eficiencia, y
elevan considerablemente la toxici-
dad.

Adultos: Como agente Unico, 20
mg/m?sc IV como Unica dosis ¢/6 a
8 sem. En los regimenes en que se
asocia a otras drogas, la dosis reco-
mendada es de 10 mg/m?sc IV ¢/6 a
8 sem.

Para instilacion intra-vesical, la dosis
es de 20 a 40 mg mezclados en 20
a 40 ml de solucién salina cada 1 a
2 sem.

Ninos: Igual a adultos.

Farmacocinética

Distribuciéon amplia en el organismo,
las concentraciones mas significati-
vas se alcanzan en estomago, intes-
tino, pulmones, musculos, ojos, no
cruza la BHE. Metabolismo hepatico.
Excrecion renal 10 % inalterado. Su
t'4inicial es de 5 a 15 min y terminal
de 50 min.

@D

Precauciones

(1) Embarazo: posee potencial
mutagénico, teratogénico y carci-
nogénico; lo que hace necesario
recomendar anticoncepcion. (2) Lac-
tancia: se desconoce si se excreta en
la leche materna, no se recomienda
lactancia. (3) Pediatria: no se han
realizado estudios que demuestren
problemas especificos que limiten
su uso. (4) Geriatria: no se han
realizado estudios que demuestren
problemas, sin embargo, debe con-
siderarse la relacion de la edad con
la funcion renal. (5) Insuficiencia
renal: no se recomienda su uso en
pacientes con creatinina mayor de
1,7 mg/dL. (6) insuficiencia hepa-
tica: no se requiere ajuste de dosis.
(7) Pacientes con infecciones. (8)
La extravasacion produce necro-
sis tisular, celulitis y ulceracion.
(9) Mielosupresion. (10) Varicela o
herpes zoster. (11) Desérdenes de
la coagulacion.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la mitomicina.

Reacciones adversas

Frecuentes: mielosupresion (severa,
acumulativa y dosis limitante, con
leucopenia, trombocitopenia; el na-
dir de leucopenia puede presentarse
3 a 8 semanas después de adminis-
trado el medicamento); anorexia,
nausea y vomito.

Poco frecuente: neumonitis inters-
ticial (puede ser severa); toxicidad
renal; estomatitis y alopecia; entu-
mecimiento de dedos de pies.
Raras: cardiotoxicidad con ICC, sin-




drome urémico hemolitico asociado
a alta mortalidad, sincope, visiéon
borrosa, confusion, fatiga, edema y
tromboflebitis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Depresores de la médula 6sea y
radioterapia: se requiere ajustar la
dosis de mitomicina para evitar mie-
lotoxicidad.

Doxorubicina: aumenta cardiotoxi-
cidad.

Vacunas: se recomienda inmuni-
zacion después de 3 a 12 meses de
terminado el tratamiento quimiote-
rapico

Tamoxifeno: mayor riesgo de sin-
drome urémico hemolitico.
Vinblastina: mayor riesgo de toxici-
dad pulmonar aguda.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar las concentracio-
nes de urea y creatinina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Conser-
var en envases herméticos y en am-
biente con poca humedad. Proteger
de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Sobre presentacién de efectos ad-
versos. Recomendar anticoncepcion
y advertir sobre riesgos de segunda
neoplasia.
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Advertencia complementaria

Para preparar la inyeccion, reconsti-
tuir anadiendo 10ml de agua estéril
(también puede utilizarse dextrosa 5
% y cloruro de sodio 0,9 %) al vial
con 5 mg de mitomicina hasta ob-
tener una solucion azul verdosa. Las
soluciones preparadas son estables
por 7 dias a temperatura ambiente
y 14 dias refrigerada debidamente
protegidas de la luz. Cuando se pre-
para con dextrosa 5 % es estable por
3 horas y 12 horas con cloruro de
sodio 0,9 %.

MITOXANTRONA
Inyectable 20 mg

R:D

Indicaciones

(1) leucemias no linfociticas agudas
(incluyen mielocitica, promielocitica,
monocitica y eritroide) en adultos.
(2) Cancer de prostata refractario a
hormonas (en combinacién con cor-
ticoides). (3) Cancer de mama, esto-
mago, higado, pulmoén y ovario. (4)
Linfoma no Hodgkin. (5) Sarcoma de
tejidos blandos.

Dosis

IV 12 a 14 mg/m%dosis Unica, cada
21d.

Farmacocinética

Distribucion amplia y rapida por
todo el organismo, las concentracio-
nes mas significativas se alcanzan en
higado, tiroides, corazdn y glébulos
rojos, no cruza la BHE. Uni6n a pro-
teinas en 78 %. Metabolismo hepati-
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co. Excrecion renal (6 a 11 %); fecal
(25 %). Su t'2 es de 5 a 8 dias.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios en humanos; aunque la in-
formacioén es limitada, se debe con-
siderar el potencial efecto mutagé-
nico, teratogénico y carcinogénico.
(2) Lactancia: hay limitada informa-
cién, sin embargo, no se recomien-
da lactancia mientras se administre
el medicamento. (3) Pediatria: no
se han realizado estudios en pobla-
cion pediatrica. (4) Geriatria: no se
han realizado estudios en poblacion
geriétrica, sin embargo, no se han
documentado problemas a la fecha.
(5) Insuficiencia hepatica: reducir
la dosis en pacientes con insuficien-
cia hepatica. (6) Dental: puede in-
crementar la incidencia de infeccion
microbiana, hemorragia gingival,
estomatitis. (6) Cardiovascular: se
enfatiza el monitoreo hematoldgico
recordando que la depresion medu-
lar es un efecto adverso dosis limi-
tante; cardiopatia.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad y resistencia a Mi-
toxantrona. Embarazo y lactancia.

Reacciones adversas

Frecuentes: anorexia, nauseas, vo-
mitos, hemorragia digestiva, mucosi-
tis, estomatitis, tos, disnea, leucope-
nia, cefalea, coloracién azul verdosa
de la orina.

Poco frecuente: insuficiencia cardia-
ca, hipotension, arritmias, convulsio-
nes, ictericia, elevacion de enzimas
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hepaéticas, insuficiencia renal, fiebre,
conjuntivitis, trombocitopenia.
Raras: rash, alopecia, irritacion local,
extravasacion.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Sintomético y de soporte. Incluye
transfusiones.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol, colchicina, probenecid:
incremento de concentracion de
acido Urico en sangre y de discrasias
sanguineas (leucopenia y/o trombo-
citopenia)

Otros depresores de la médula dsea:
mielodepresion aditiva
Daunorubicina, doxorubicina: incre-
mento en el riesgo de cardiotoxici-
dad.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede producir alteracién en los va-
lores de AST, ALT, DHL, bilirrubinas y
acido urico.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar en envases herméticos.
Mantener entre 15 a 25 °C. Proteger
de la luz. No refrigerar. El farmaco
reconstituido es estable por 7 dias
entre 15 a 25 °C o por 14 dias en
refrigeracion.

Informacion basica para el pa-
ciente

Evitar la exposicién a personas con

infecciones. Requiere consulta médi-
ca si hay fiebre, escalofrios, tos.




Advertencia complementaria

Mitoxantrona se debe diluir para
la administracion 1V, la ampolla se
debe diluir por lo menos en 50 ml de
cloruro de sodio 0,9 % o dextrosa
al 5 %. Evitar mezclar mitoxantrona
con heparina, pues se forma preci-
pitado.

PACLITAXEL
Inyectable 30 mg/mL

R:D

Indicaciones

(1) Carcinoma ovarico epitelial. (2)
Céncer de mama (metastasis). (3)
Sarcoma de Kaposi asociado a SIDA.
(4) Cancer de pulmén (metastasis).

Dosis

Adultos: Cancer de ovario: 135 6
175 mg/m?sc repetido cada 21 d, en
infusion IV durante 3 h 6 24 h. Can-
cer de mama: 175 mg/m?sc repetido
cada 21 d, en infusion IV durante 3 h
6 24 h. Sarcoma de Kaposi asociado
a SIDA: 135 mg/m?sc repetido cada
21 d 6 100 mg/m?sc repetido cada
14 d; en infusion IV durante 3 h ¢
24 h. Céancer de pulmon: rango de
dosis entre 100 a 250 mg/m?sc, en
infusion IV durante 3 h 6 24 h.
Nifos: la seguridad y eficacia en pa-
cientes pediatricos no ha sido esta-
blecida.

Farmacocinética

Luego de la administracion IV es am-
pliamente distribuido en los fluidos y
tejidos del organismo. Alta unién a
proteinas (89 a 98 %). Metabolismo
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hepético via citocromo P450, isoen-
zima CYP2C8 a su metabolito mayor
(6-alfa-hidroxipaclitaxel) e isoenzima
CYP3A4 a sus dos metabolitos meno-
res (3-para-hidroxipaclitaxel y 6-alfa-
3'-para- hidroxipaclitaxel). Su t,, es
de 5,3 a 17,4 horas después de 1 a 6
horas de infusion IV en dosis de 15-
275 mg/m?sc. Excrecion renal.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han hecho es-
tudios bien controlados en humanos,
sin embargo, posee potencial carci-
nogénico, mutagénico, teratogéni-
co; atraviesa la barrera placentaria
y puede causar graves dafos al feto.
(2) Lactancia: existe poca informa-
cién disponible sobre la distribucién
en la leche materna, sin embargo, no
se recomienda su uso en lactantes.
(3) Pediatria: la seguridad y eficacia
en nifos no ha sido establecida. (4)
Geriatria: no hay estudios que de-
muestren  problemas especificos.
(5) Toxicidad hepatica: usar con
precaucion en pacientes con insufi-
ciencia hepatica moderada o severa;
se deberia considerar reduccién de
la dosis. (5) Sistema cardiovascular
(anormalidades de la conduccion
cardiaca, ICC, infarto de miocar-
dio en los ultimos 6 meses): puede
disminuir la capacidad del paciente
para tolerar los efectos cardiovascu-
lares colaterales del farmaco.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al farmaco.

Reacciones adversas
Frecuentes: anemia, reaccion de
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hipersensibilidad, leucopenia o neu-
tropenia (con o sin infeccién), trom-
bocitopenia; artralgias o mialgias;
diarrea, ndusea y vomito; neuropatia
periférica; alopecia.

Poco frecuente: efectos cardio-
vasculares, incluyendo bradicardia,
hipotensiéon o electrocardiograma
anormal; enzimas hepaticas séricas
elevadas

Raras: extravasacion, con flebitis o
celulitis; mucositis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Descontinuar el tratamiento con pa-
clitaxel e iniciar medidas de soporte
apropiadas de acuerdo al tipo de
toxicidad observada.

Interacciones

Medicamentos

Drogas que afectan enzimas he-
paticas microsomales: aunque no
hay estudios especificos y no se ha
determinado la importancia clini-
ca, la administracién concomitante
de farmacos que inducen o inhiben
enzimas del citocromo P450, puede
alterar las concentraciones de plas-
ma del paclitaxel, aumentando o
disminuyendo respectivamente en
cada caso.

Radioterapia y depresores de mé-
dula dsea: efectos toxicos aditivos;
requiere reducir dosis.

Vacunas de virus vivos: puede po-
tenciar la replicacion de los virus de la
vacuna; dependiendo del tipo de in-
munosupresion; estas vacunas deben
administrarse de 3 meses a un afio de
discontinuado el tratamiento.
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Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores séricos
de fosfatasa alcalina, ALT, AST, trigli-
céridos y bilirrubina.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar entre 2 a 25 °C. Proteger
de la luz. La solucion diluida de pacli-
taxel es estable por 27 horas a tem-
peratura ambiente y en condiciones
de proteccion de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Evitar embarazo e inmunizaciones.

Advertencia complementaria

El paclitaxel debe ser diluido antes
de su administracion en infusién IV.
El farmaco se puede diluir en solu-
cion de cloruro de sodio 0,9 %, dex-
trosa 5 %, dextrosa 5 % y cloruro
de sodio 0,9 %, ¢ dextrosa 5 % en
solucién Ringer, para obtener una
concentracion de paclitaxel de 0,3
- 1,2 mg/mL.

PROCARBAZINA
(como clorhidrato)

Tableta 50 mg

R:D

Indicaciones

(1) Linfomas: Hodgkin y no Hodgkin.
(2) Tumor primario cerebral. (3) Poli-
citemia vera.

Dosis
Adultos: Linfoma de Hodgking: ini-




cialmente, 100 mg/m?sc/d VO por 7
a 14 d ¢/4 sem o 2 a 4 mg/kg/d VO,
la primera semana, para luego seguir
con 4 a 6 mg/kg/d hasta obtener un
maximo de respuesta o presencia de
leucopenia o trombocitopenia; man-
tenimiento: de 1 a 2 mg/kg/d.
Ninos: Linfoma de Hodgking: 50
mg/d la primera semana, seguido de
100 mg/m?sc/d hasta que ocurra leu-
copenia o trombocitopenia 0 maxi-
mo de respuesta; mantenimiento: 50
mg/d.

Farmacocinética

Absorcion rapida y casi completa
en el TGI; alcanza su pico plasmati-
co en 1 h. Distribucién amplia en el
organismo, las concentraciones mas
significativas se alcanzan en higado,
rilones, intestinos y piel, atraviesa la
BHE. Metabolismo hepatico y renal.
Excrecion renal (70 %) y respiratoria.
Su t' es de 10 min.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
mutagénico, teratogénico y carcino-
génico; se recomienda anticoncep-
cidon. (2) Lactancia: se desconoce
si se excreta en leche materna, no
se recomienda lactancia. (3) Pedia-
tria: no se han realizados estudios
adecuados que demuestren proble-
mas, se ha reportado neurotoxicidad
evidenciada con temblores, convul-
siones y coma. (4) Geriatria: no se
ha realizado estudios adecuados;
sin embargo, hay mayor riesgo en
los gerontes de ACV e interacciones
con inhibidotes de la MAO. (5) Insu-
ficiencia renal: no se recomienda
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€N Casos severos Y, en casos leves, es
necesaria una reduccion de dosis. (6)
Insuficiencia hepatica: puede pro-
ducirse coma hepético en pacientes
con cirrosis. (7) Arritmias, enferme-
dad cardiaca, insuficiencia corona-
ria, cefaleas severas o frecuentes,
infecciones, esquizofrenia para-
noide.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a procarbazina;
alcoholismo activo, insuficiencia car-
diaca o insuficiencia coronaria, seve-
ro deterioro de la funcién hepatica y
renal, feocromocitoma.

Reacciones adversas

Frecuentes: leucopenia, anemia y
trombocitopenia; toxicidad gastro-
intestinal (ndusea, vomito y diarrea);
inmunosupresion; anemia hemoli-
tica, hepatotoxicidad; neuropatia
periférica; estomatitis; hiperpigmen-
tacion.

Poco frecuente: estimulacion del
SNC (coma, neuropatia, ataxia); hipo-
tension, taquicardia, sincope; aluci-
naciones, depresion, confusion, irre-
gularidades menstruales, neumonitis.
Raras: reacciones alérgicas; crisis
hipertensiva; herpes, dermatitis y
urticaria.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos
Alcohol: produce efectos similares al
disulfiram.
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Anestésicos locales con epinefri-
na o cocaina: severa hipertension o
efectos simpatico miméticos.
Anticoagulantes: mayor riesgo a
hemorragias.

Anticonvulsivantes: aumentan efec-
tos depresores SNC.

Antidepresivos triciclicos: pueden
desencadenar crisis hiperpiréticas,
convulsiones severas y muerte.
Insulina o hipoglicemiantes orales:
se debe reducir dosis de hipoglice-
miantes.

Antihipertensivos, diuréticos, beta
bloqueadores: debe reducirse dosis
por potenciacion de efecto hipoten-
Sor.

Depresores de médula 6sea y ra-
dioterapia: aumentan efecto mielo-
depresor.

Bromocriptina: aumenta concentra-
cion de prolactina sérica.

Cafeina: mayor riesgo a arritmias
cardiacas o severa hipertension.
Carbamazepina, fluoxetina o inhi-
bidores MAO: utilizar 14 dias des-
pués de terminado el tratamiento
con procarbazina.
Dextrometorfano: puede causar ex-
citacion, hipertension e hiperpirexia.
Haloperidol, loxapina, fenotiazi-
nas: se potencian efectos hipotenso-
res, anticolinérgicos y sedacion.
Metildopa, simpaticomiméticos,
triptofano: produce hiperexcitabili-
dad aumenta estimulaciéon cardiaca
y de efectos vasopresores.

Vacunas: evitar inmunizacién hasta
después de 3 a 12 meses de termina-
do tratamiento antineoplasico.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

No se reporta informacion.
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Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Prote-
ger de la luz. Conservar en envases
herméticos.

Informacion basica para el pa-
ciente

Aconsejar anticoncepcion, no tomar
medicamentos que interactian con
procarbazina, evitar uso de alimen-
tos que contengan tiramina, bebidas
alcohdlicas y cafeina. Evitar inmuni-
zaciones. Vigilar glicemia en diabé-
ticos.

TIOGUANINA R:D

Tableta 40 mg

Indicaciones

(1) Leucemia no linfatica aguda. (2)
Leucemia linfatica crénica. (3) Mielo-
ma multiple. (4) Psoriasis.

Dosis

Adultos: Inicialmente, 2 mg/kg/d
0 75 a 100 mg/m?sc/d VO en dosis
Unica o dividida; si no hay mejoria en
4 sem, se recomienda incrementar
dosis a 3 mg/kg/d.

Mantenimiento: 2 a 3 mg/kg/d o 100
mg/m?sc.

Ninos: Igual a adultos.

Farmacocinética

Absorcién variable e incompleta en
el TGl (alrededor de un 30 %), al-
canzando picos plasmaticos a las
8 h. Se distribuye logrando buenas




concentraciones en médula dsea, no
cruza la BHE. Metabolismo hepatico.
Excrecion via renal. Su t'2 es de 80
min.

Precauciones

(1) Embarazo: presenta potencial
mutagénico, teratogénico y carcino-
génico; no se recomienda. (2) Lac-
tancia: se desconoce si se excreta
por leche materna, no se recomien-
da lactancia. (3) Pediatria: no se
han realizados estudios adecuados
que demuestren problemas que limi-
ten su uso. (4) Geriatria: no se han
realizado estudios adecuados; debe
considerarse la relacién de edad e
insuficiencia renal. (5) Insuficiencia
renal: se requiere ajustar dosis. (6)
Insuficiencia hepatica: se requiere
ajustar dosis. (7) Resistencia cruza-
da: completa con mercaptopurina.
(8) Mielodepresion. (9) Varicela,
herpes zoster. (10) Radioterapia o
terapia previa con citotdxicos.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a tioguanina.

Reacciones adversas

Frecuentes: Leucopenia, anemia y
trombocitopenia;.

Poco frecuente: hiperuricemia, ano-
rexia, nausea, vomito..

Raras: Estomatitis; hepatotoxidad
(hepatomegalia, ictericia y raramen-
te enfermedad veno-oclusiva)

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. No existe trata-
miento especifico.

3762

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol, colchicina, sulfinpira-
zona: requieren ajuste de dosis de
antigotosos.

Busulfano: incremento del
de hepatotoxicidad.
Depresores de médula dsea y ra-
dioterapia: incrementan riesgo de
mielototoxicidad.

Mercaptopurina: resistencia cruza-
da completa.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de &ci-
do Urico sérico y urinario.

riesgo

Almacenamiento y estabilidad
Almacenar entre 20 a 25 °C. Conser-
var en envases herméticos y en am-
biente con poca humedad. Proteger
de la luz.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informar sobre mielosupresion, he-
patotoxidad. Se recomienda anticon-
cepcion. Incrementar la ingesta de
liquidos para favorecer la excrecion
de acido Urico

VINBLASTINA
SULFATO

Inyectable 10 mg

R:D

Indicaciones

(1) Enfermedad de Hodgking y linfo-
ma no Hodgking. ¢ Enfermedad trofo-
blastica gestacional. (3) Tumores ger-
minales del testiculo y ovario. (4) Can-
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cer transicional de vejiga. (5) Sarcoma
de Kaposi. (6) Cancer de mama.

Dosis

Adultos: Inicialmente: 0,1 mg/kg 6
3,7 mg/m?sc IV semanal, con incre-
mento de hasta 0,05 mg/kg sema-
nal o 1,8 mg/m?sc IV, hasta que el
recuento de leucocitos este en 3000/
mm?3, disminuya el tamano del tu-
mor o se alcance una dosis maxima
de 0,5 mg/kg 0 18,5 mg/m?sc IV.
Mantenimiento: una dosis menor
que al final de la dosis inicial ¢/7 a 14
d610mg 1a2v/mes.

Ninos: Inicialmente: 2,5 mg/m?sc IV
por semana, con incremento de 1,25
mg/m?sc hasta que el recuento leu-
cocitario llegue a 3000/mm?, ocurra
disminucion del tumor o se alcance
una dosis maxima de 7,5 mg/m?sc.

Farmacocinética

Distribucién amplia por todo el orga-
nismo, unién proteinas plasmaticas
en 75 %, no atraviesa la BHE. Meta-
bolismo hepatico. Excrecion renal
(14 %) y fecal (10 %). Su t'> terminal
esde 24,8 h.

Precauciones

(1)Embarazo: presenta potencial
mutagénico, teratogénico y carcino-
génico; se recomienda anticoncep-
cion. (2) Lactancia: se desconoce si
se excreta por leche materna, no se
recomienda lactancia. (3) Pediatria:
no se reportan en esta poblacion
problemas especificos que puedan
limitar su uso. (4) Geriatria: no se
ha realizado estudios adecuados;
sin embargo se reporta mayor incre-
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mento de respuesta leucopénica. (5)
Insuficiencia renal: no se recomien-
da ajuste de dosis. (6) Insuficiencia
hepética: se recomienda disminuir
la dosis hasta 50 % en pacientes con
bilirrubina mayor de 3 mg/dL. (7)
Extravasacion: produce celulitis y
dano tisular. (8) Varicela o herpes
zoster. (9) Radioterapia o terapia
previa con citotoxicos.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a vinblastina.

Reacciones adversas

Frecuentes: Leucopenia (dosis limi-
tante); alopecia.

Poco frecuente: hiperuricemia o ne-
fropatia por acido urico; estomatitis;
trombocitopenia transitoria; dolores
musculares; nausea y vomito.
Raras: Fendémeno de Raynaud, hi-
pertensién, SIHAD, sangrado rectal
y colitis hemorragica; neurotoxicidad
(dificultad para caminar, vértigo, di-
plopia, cefalea, depresiéon mental,
debilidad)

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Prevenir SIHAD,
ileo; monitorear perfil hematoldgico.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol, colchicina, probene-
cid: requiere ajustar dosis por ele-
vacion de acido Urico inducido por
vinblastina.

Depresores de médula 6sea y ra-
dioterapia: potencian efecto mielo-
supresor.




Vacunas: debe evitarse inmuniza-
cion hasta después de 3 a 12 meses
de terminado el tratamiento.
Anticonvulsivantes: debe ajustarse
a la dosis para evitar convulsiones.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de éci-
do Urico sérico y urinario.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en refrigeracion entre 2 y
8° C. El vial reconstituido es estable
durante 30 dias en refrigeracion.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informar sobre los efectos adversos,
recomendar anticoncepcion, evitar
exposicion a infecciones. Incremen-
tar la ingesta de liquidos para favo-
recer la excrecion de acido Urico

Advertencia complementaria

Para mantener su estabilidad por 30
dias se reconstituye afadiendo 10
mL de cloruro de sodio 0,9 % (con
preservante) para preparar una solu-
cion de 1 mg/mL. Las soluciones libre
de preservantes deben desecharse
de inmediato.

VINCRISTINA
SULFATO

Inyectable 1 mg/mLy 5 mg

R:D

Indicaciones

(1) Leucemia linfatica aguda. (2) Lin-
foma Hodgkin y no Hodgkin (3) Rab-
domiosarcoma. (4) Neuroblastoma.
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(5) Tumor de Wilms. (6) Meduloblas-
toma. (7) Cancer de mama.

Dosis

Adultos: De 1 a 1,4 mg/m?sc IV se-
manal; la dosis no debe exceder de
2 mg. La infusién IV continua (régi-
men VAD) con dosis de 0,4 mg/dia
por 4d.

Ninos: Menores de 10 kg: 0,05 mg/
kg semanal.

Farmacocinética

Distribucion amplia por todo el or-
ganismo. Unién a proteinas plasma-
ticas en 75 %. No atraviesa la BHE
en cantidades terapéuticas. Meta-
bolismo hepatico (Citocromo P450).
Excrecion renal (10 a 20 %) y fecal
(aproximadamente 80 %). Su t' ter-
minal es de 85 h.

Precauciones

(1) Embarazo: no se ha realizados
estudios adecuados; sin embargo,
en animales muestra potencial mu-
tagénico, carcinogénico y teratogé-
nico; se recomienda anticoncepcion.
(2) Lactancia: no hay estudios sobre
su excrecion sin embargo no se reco-
mienda debido a su potencial téxico.
(3) Pediatria: los estudios realizados
no muestran problemas especificos
que limiten su uso (4) Geriatria: no
hay estudios adecuados, pero se re-
porta mayor susceptibilidad a efec-
tos neurotodxicos (5) Insuficiencia
renal: no se requiere ajuste de dosis.
(6) Insuficiencia hepatica: se reco-
mienda usar dosis bajas, hasta el 50
% de dosis, si bilirrubina esta entre
1,5y 3 mg/dL; no usar, si bilirrubina
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es mayor de 3,1 mg/dL. (7) La extra-
vasacion produce necrosis tisular.
(8) Pacientes con infeccion, leuco-
penia, varicela o herpes zoster. (9)
Enfermedad neuromuscular. (10)
Radioterapia o terapia previa con
citotoxico.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a Vincristina.

Reacciones adversas

Frecuentes: neurotoxicidad (dosis
limitante, con neuropatia periférica,
se manifiesta con reduccion o ausen-
cia de reflejos tendinosos profundos,
adormecimiento, debilidad, mialgias,
calambres y “foot drop” también
existe compromiso del sistema au-
tonémico con constipacion, calam-
bres abdominales ileo paralitico y
retencion urinaria por vejiga neuro-
génica); alopecia; hiperuricemia o
nefropatia por acido urico.

Poco frecuente: toxicidad de SNC,
hiponatremia o SIHAD; n4useas, vo-
mito; rash cutaneo.

Raras: leucopenia, trombocitopenia;
estomatitis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales tratar SIHAD,
usar anticonvulsivantes catarticos y
enemas. Monitoreo de sistema car-
diovascular y perfil hematoldgico.
No es dializable.

Interacciones

Medicamentos
Antigotosos, probenecid: vincristi-
na puede elevar el 4cido Urico debe
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ajustarse dosis.

Asparaginasa: debe administrarse
después de vincristina.

Bleomicina: para obtener ventaja
terapéutica administrar vincristina
antes que bleomicina.
Mielodepresores,  doxorubicina
y radioterapia: pueden aumentar
mielosupresion.

Medicacion neurotoxica, itraco-
nazol, nifedipino y radiacion de
cuerda espinal: incrementa neuro-
toxicidad.

Vacunas: debe evitarse inmuniza-
cién hasta después de 3 a 12 meses
de terminado el tratamiento.
Filgastrim: neuropatia periférica ati-
pica.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede incrementar los valores de 4ci-
do Urico sérico y urinario.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar en refrigeracion (entre 2 y
8 °C) en envases de vidrio protegi-
dos de la luz. El vial reconstituido es
estable durante 14 dias en refrigera-
cion. Una vez diluido es estable entre
15 a 25 °C por 7 dias.

Informacion basica para el pa-
ciente

Informar sobre los efectos adversos
y necesidades de supervision médi-
ca y anticoncepcién. Incrementar la
ingesta de liquidos para favorecer la
excrecion de acido Urico

Advertencia complementaria

Debe ser diluida en soluciones que
se encuentran enun pHde 3,5a5,5




(salino normal o dextrosa en agua)
se prepara afadiendo 5 mL de agua
estéril al vial hasta producir una so-
lucion de 1 mg/mL. La solucién re-
constituida es estable por 14 dias en
refrigeracion.

8.3. Hormonas y antihor-

monas
MEDROXIPROGESTERO-
NA ACETATO R:X

Inyectable 500 mg

Indicaciones

(1) Carcinoma endometrial, renal y
de mama (sélo en mujeres post me-
nopausicas); solo se recomienda en
carcinomas avanzados hormona de-
pendiente inoperables, recurrentes
0 metastasicos. (2) Anticonceptivo
(inyectable de depdsito). (3) Ame-
norrea secundaria, sangrado uterino
disfuncional o induccién de la mens-
truacion. (4) Endometriosis.

Dosis

Adultos:

Carcinoma endometrial, renal: ini-
cialmente, IM 0,4 a 1 g/sem, hasta
mejora y estabilizacion del paciente;
continuar con 400 mg IM.

Céncer de mama en mujeres postme-
nopausicas: inicialmente, 500 mg/d
IM por 28 dias; luego 500 mg IM, 2
veces/sem.

Anticoncepcion: 150 mg IM (presen-
tacion de depdsito), ¢/3 meses.
Endometriosis: IM, 50 mg ¢/sem 6

3522

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

100 mg ¢/2 sem 6 150 mg ¢/3 duran-
te 6 meses.

Amenorrea secundaria, sangrado
uterino disfuncional o induccién de
la menstruacién: 5 a 10 mg VO por
5 a 10 d; en amenorrea secundaria
comenzados en cualquier momento
del ciclo menstrual; en sangrado ute-
rino disfuncional comenzando en el
dia calculado como 16 6 21 del ciclo
menstrual

Farmacocinética

Se absorbe bien por via oral y pa-
renteral. Absorciéon VIM lenta. Se
distribuye en todos los tejidos y se
almacena en el tejido adiposo. Meta-
bolismo hepatico por hidroxilacion.
Eliminacion en orina y heces; presen-
ta circulacion enterohepatica.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria, los estudios realizados
indican que incrementa la teratoge-
nicidad. (2) Lactancia: se excreta
en leche materna, pero no se han
realizado estudios y no hay reportes
que demuestren efectos adversos en
el lactante. (3) Pediatria: no se han
realizado estudios que demuestren
su eficacia y seguridad. (4) Geria-
tria: no se han realizado estudios
que demuestren problemas especifi-
cos. (5) Insuficiencia renal: mayor
riesgo de retencion de liquidos. (6)
Insuficiencia hepética: no se reco-
mienda su uso, requiere reduccion
de dosificacion. (7) Insuficiencia
cardiaca, asma, epilepsia, hiper-
tension arterial y migrana: pueden
exacerbar la retencién de liquidos,
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depresion del SNC, convulsiones. (8)
Diabetes mellitus. (9) Hiperlipide-
mia: puede exacerbarse. (10) Enfer-
medad tromboembdlica (enferme-
dad cerebrovascular, embolismo
pulmonar, tromboflebitis)

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a medroxiproges-
terona y progestagenos, embarazo,
tumores de mama en estado inicial
(puede exacerbarlo), tromboembo-
lismo o tromboflebitis activa, enfer-
medad hepatica aguda (incluyendo
neoplasias), sangrado vaginal o del
tracto urinario de etiologia desco-
nocida.

Reacciones adversas

Frecuentes: amenorrea, metrorra-
gia, menorragia, esterilidad, agran-
damiento de ovarios, hiperglicemia,
aumento de peso; dolor abdominal,
edema facial, de pies y brazos; ce-
falea, cambios de comportamiento,
nerviosismo; irritacion de la piel, do-
lor en la zona de inyeccién.

Poco frecuentes: galactorrea, dismi-
nucion de la libido, dolor de mamas,
melasma, acné; depresion mental,
insomnio, aumento o pérdida de
bello del cuerpo (incluyendo cara) o
cabello; nausea, rash.

Raras: tromboembolismo.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Suspender ante
cualquier sintoma o signo de desor-
den tromboembolico o disfuncién
hepética.
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Interacciones

Aminoglutetimida: reduce concen-
tracion plasmatica de medroxipro-
gesterona.

Inductores de las enzimas hepati-
cas (carbamazepina, fenobarbital,
fenitoina, rifampicina): disminuye
la efectividad de la medroxiproges-
terona por aumento de su metabo-
lismo.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Altera la prueba de tolerancia a la
glucosa, debe informarse al patélo-
go el uso de medroxiprogesterona al
evaluar biopsias endometriales.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar bajo 40 °C, de preferencia
entre 15 a 30 °C. Evitar refrigeracion
del inyectable.

Informacion basica para el pa-
ciente

Como anticonceptivo, aplicar antes
de los 7 dias de iniciada la mens-
truacion.

PREDNISONA

Tableta 5 mg

(ver seccion 3. Antialérgicos y me-
dicamentos empleados en anafi-
laxia)




DE USO RESTRINGIDO:

CIPROTERONA
ACETATO

Tableta 50 mg

R: X

Indicaciones

Antiandrogeno usado en: (1) Cancer
de prostata. (2) Tratamiento de la
hipersexualidad severa y desviacion
sexual en el varén.

Dosis

Durante el tratamiento monitorizar
la presion arterial, funcion hepatica,
renal y adrenocortical; realizar he-
mogramas seriados, determinacion
de niveles séricos de prolactina y
electrolitos.

Adultos:

Cancer de prostata: inicialmente 300
mg/d VO en dosis dividida ¢/8a 12 h;
mantenimiento: 200 mg/d VO ¢/8 a
12 h. En recidivas con terapia de ana-
logo de gonadorelina (hormona libe-
radora de gonadotrofina) o después
de orquiectomia: 50 mg/d VO ¢/8 a
12 h (rango usual 50 a 150 mg/d),
debe iniciarse 3 d antes y continuar
por 3 sem.

En hipersexualidad severa y desvia-
cién sexual en el varon: 50 mg VO,
¢/12 h después de las comidas; se re-
comienda realizar un espermatogra-
ma antes y durante el tratamiento.

Farmacocinética
Absorciéon buena en TGI. Se distribu-

ye mostrando gran afinidad por el
tejido adiposo, en donde se acumula
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y es liberado a la circulacién en for-
ma regular. Metabolismo hepatico.
Excrecion por via biliar 67 % vy uri-
naria 33 %.Tiene un t'. plasmatico
de 38 h.

Precauciones

(1) Embarazo: durante el primer tri-
mestre, puede feminizar el feto mas-
culino. (2) Lactancia: se desconoce si
se excreta en la leche materna; no se
han realizado estudios que demues-
tren problemas. (3) Pediatria: pue-
den ser mas sensibles a sus efectos
adversos. (4) Geriatria: incremento
del riesgo de hepatotoxicidad. (5)
Insuficiencia renal severa: no hay
estudios que demuestren necesidad
de ajustar la dosis. (6) Insuficiencia
hepatica: se incrementa el riesgo de
hepatotoxicidad. (7) Diabetes melli-
tus: por cambios vasculares. (8) Fer-
tilidad: inhibe la espermatogénesis
llegando a infertilidad (lentamente
reversible)

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a ciproterona.
Diabetes mellitus severa, anemia fal-
ciforme, depresion severa, enferme-
dades hepaticas agudas, neoplasias
excepto cancer de prostata, historia
de desérdenes tromboembolicos.

Reacciones adversas

Frecuentes: isquemia al miocardio,
insuficiencia cardiaca congestiva,
disefa moderada, ginecomastia, dis-
minucion en la produccion de grasa.
Poco frecuente: tromboembolismo,
sedacion, letargia, cefalea, depre-
sion, nausea, diarrea, indigestion,
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fatiga y lasitud, apatia, anemia hipo-
crémica, edema periférico, inhibicion
de la espermatogénesis, cambios en
el tipo de cabello.

Raras: disminuciéon de la libido,
hepatotoxicidad (incluida ictericia,
hepatitis, falla hepatica dosis depen-
diente en uso crénico) neumonitis
linfocitica, aumento de peso.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol: reduce los efectos de cipro-
terona.

Insulina y antidiabéticos orales:
disminuye el efecto hipoglicemiante.
Anticonvulsivantes: inhiben la ac-
cién de ciproterona.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar las pruebas de funcion
hepatica y de tolerancia a la glucosa.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 25 °C. Con-
servar en envases herméticamente
cerrados.

Informacion basica para el pa-
ciente

Comunicar a su médico si se presen-
taran efectos inusuales, ictericia, ori-
na oscura, vomito. Se recomienda no
manejar vehiculos o maquinaria.
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DIETILESTILBESTROL
R: X
Tableta 1 mg.

Indicaciones

(1) Tratamiento del carcinoma de
mama. (2) Tratamiento del carcino-
ma de prostata.

Dosis

Adultos:
Cancer de mama VO 10 - 20 mg/d.
Cancer de prostata VO 1 -3 mg/d.

Farmacocinética

Absorcion rapida en el TGl y buena
distribucion en la mayoria de tejidos,
especialmente en mamas, uterino,
vaginal, hipotaldmico y pituitario;
tiene alta afinidad al tejido adiposo.
Unidn a proteinas plasmaticas en 50
a 80 % a beta-globulinas fijadoras
de hormonas sexuales y a albumina.
Metabolismo principalmente hepéti-
co. Excrecion renal 65 %; fecal 10 %;
25 % se desconoce su destino.

Precauciones

(1) Embarazo: los interferones alfa
solo deberian ser usadas durante el
embarazo cuando los potenciales be-
neficios justifican el posible riesgo en
el feto; actividad abortiva en monos
Reshus. (2) Lactancia: no se conoce
si se distribuye en la leche materna,
sin embargo, no se recomienda su
uso en lactantes. (3) Pediatria: la
seguridad y eficacia en nifios no ha
sido establecida. (4) Geriatria: no
hay estudios en poblacién geriatri-
ca, pero el riesgo de presentar neu-




rotoxicidad y cardiotoxicidad esta
aumentado. (5) Toxicidad hepatica:
se ha reportado incremento de AST
y ALT. (5) Sistema cardiovascular:
puede producir efectos cardiovascu-
lares colaterales del farmaco, edema
e hipotension.

Contraindicaciones

Cancer de mama, excepto en de-
terminados pacientes tratados por
enfermedades metastasicas. Hemo-
rragia vaginal anormal o no diagnos-
ticada. Embarazo y lactancia.

Reacciones adversas

Frecuentes: edema periférico, dolor
de mamas, nausea, anorexia.

Poco frecuente: cefalea, incremento
de la libido (mujeres) y disminucion
de la libido (varones).

Raras: cambios en la visién, intole-
rancia a los lentes de contacto. Debi-
lidad o entumecimiento en brazos y
piernas, aumento de la presion arte-
rial, corea, aumento del tamano de
las mamas, ginecomastias, dolor o
mastodinia. Tumores mamarios, he-
patitis u obstruccion de la vesicula
biliar, rash cutaneo, cloasma, melas-
ma, urticaria.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Tratamiento sintomatico y de so-
porte.

Interacciones

Medicamentos

Glucocorticoides: pueden alterar el
metabolismo y la unién a proteinas
de los glucocorticoides.
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Bromocriptina:
amenorrea
Suplementos de calcio: aumento
de la absorcion de calcio
Corticotrofina: sinergismo del efec-
to antiinflamatorio del cortisol
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Interfiere con el diagnostico de:
prueba de la metirapona (reduccién
de la respuesta), agregabilidad pla-
quetaria inducida por norepinefrina
(disminucion), prueba de la sulfobro-
moftaleina (BSP, aumenta su reten-
cién), pruebas de la funcion tiroidea
como: lodo sérico ligado a proteinas
(PBI, aumento). Determinaciones de
tiroxina (T4, aumento ligado a pro-
teinas, las concentraciones de T4 li-
bre pueden permanecer invariables
o disminuir). Determinaciones de
triodotironina (T3).

puede producir

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
feriblemente entre 15 - 30 °C, en
envases herméticos.

Informacion basica para el pa-
ciente

Advertencia complementaria

En hombres, las dosis elevadas de
estrdgenos se han asociado con un
aumento del riesgo de infarto de
miocardio, embolismo pulmonar
y tromboflebitis. Tener precaucion
durante la exposicion al sol o a lam-
paras solares. Interrumpir el medica-
mento inmediatamente y consultar
con el médico si se sospecha de em-
barazo.
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FLUTAMIDA
Tableta 250 mg

R:D

Indicaciones

(1) Carcinoma prostatico avanzado,
en terapia combinada con un analo-
go de LHRH.

Dosis

Adultos:

250 mg VO ¢/8 h; se debe comenzar
simultdneamente con analogo de LH,
RH o gonadorelina (como leuprolida,
1 mg/d SC6 7,5 mg IM, 1 v/mes).

Farmacocinética

Absorcion rapida y completa en TGI.
Elevada unién a proteinas plasmati-
cas (95 %); se concentra bien en el
tejido prostatico. Metabolismo hepa-
tico rapido y extenso (hasta 10 meta-
bolitos). Excrecién biliar 4 % y urina-
ria 95 %. Tieneun t’2de 8 a 10 h.

Precauciones

(1) Embarazo: pueden ocurrir mal-
formaciones en el feto. (2) Pediatria:
no se ha demostrado problemas es-
pecificos que limiten la utilidad en
nifos. (3) Geriatria: la vida media
en gerontes se incrementa; podria
ser necesario un ajuste de dosis. (4)
Insuficiencia renal severa: no se
han realizado estudios que demues-
tren requerir ajuste de dosis. (5) In-
suficiencia hepética: incrementa
el riesgo de hepatotoxicidad; puede
requerir ajuste de dosificacion. (3)
Enfermedad cardiaca: produce re-
tencion de sodio con edema. (7) Fer-
tilidad: inhibe la espermatogénesis.
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Contraindicaciones
Hipersensibilidad a flutamida.

Reacciones adversas

Frecuentes: ginecomastia y galac-
torrea, anemia, diarrea, nausea, vo-
mito.

Poco frecuente: leucopenia.

Raras: metahemoglobinemia, trom-
bocitopenia, tromboflebitis, embo-
lismo pulmonar, infarto al miocardio,
hipertension arterial, somnolencia,
confusion, depresion, ansiedad, ner-
viosismo, cefalea, mareo, insomnio,
hepatotoxicidad, vision borrosa, pru-
rito, equimosis, y fotosensibilidad.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Interacciones

Anticoagulantes orales: se incre-
menta el riesgo de hemorragias.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden incrementarse los niveles sé-
ricos de transaminasas, bilirrubina,
creatinina, estradiol y testosterona.

Almacenamiento y estabilidad

Almacenar bajo 40 °C, de preferencia
entre 15y 30 °C. Mantener en enva-
ses herméticos.

Informacion basica para el pa-
ciente

Comunicar a su médico si se presen-
taran efectos inusuales, como piel u
ojos amarillos, orina oscura, vémito,
usar condon para evitar el contacto




del semen con su pareja sexual, es-
pecialmente si esta gestando.

PREDNISONA

Tableta ranurada 50 mg

(ver seccion 3. Antialérgicos y me-
dicamentos empleados en anafi-
laxia)

TAMOXIFENO

(como citrato)
Tableta 20 mg

R:D

Indicaciones

(1) Cancer avanzado (metastasico)
de mama en mujeres post menopau-
sicas y en varones (coadyuvante del
tratamiento quirdrgico). (2) Carcino-
ma de mama sin metastasis.

Dosis

Durante el tratamiento, monitorizar
regresion del tumor, factores de coa-
gulacién. Realizar exdmenes gineco-
l6gicos anuales y ecografia transva-
ginal para evaluar endometrio.
Adultos:

Céncer metastasico de mama: 10 a
20 mg VO, 2 v/d.

Céncer de mama sin metastasis: 10
mg VO, 2 v/d.

Farmacocinética

Absorcion buena en TGl, alcanza sus
mayores concentraciones plasmati-
casalas4 a7 h. Distribucion amplia
en los fluidos corporales; altas con-
centraciones en Utero, endometrio y
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mamas. Metabolismo hepatico y ex-
tenso. Presenta circulacion enterohe-
patica. Excrecién renal 62 % y fecal
1,4 %. Tiene un t' de eliminacion
mayor de 7 d.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria; no se han realizado es-
tudios adecuados pero se han repor-
tado abortos espontaneos, defectos
de nacimiento, muertes fetales y
sangrado vaginal. (2) Lactancia: se
excreta en leche materna, no se re-
comienda por riesgo de efectos ad-
versos, mutagenicidad y carcinoge-
nicidad en el lactante. (3)Pediatria:
no se han realizado estudios que
demuestren su eficacia y seguridad.
(4) Geriatria: no se han realizado
estudios adecuados ni reportado
problemas especificos que limiten
su uso. (5) Insuficiencia renal: no
requiere ajustar dosificacion; sin em-
bargo, es necesario, realizar estudios
adecuados. (6) Insuficiencia hepati-
ca: presenta metabolismo hepatico,
pero no se han realizado estudios
que sugieran ajustes de dosificacion.
(7) Trombocitopenia: puede exacer-
barse. (8) Cataratas o desdrdenes
visuales, hiperlipidemia.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a tamoxifeno.

Reacciones adversas

Frecuentes: solo en mujeres, bo-
chornos y aumento de peso.

Poco frecuente: confusion, hepa-
totoxicidad, toxicidad ocular inclu-
yendo retinopatia, queratopatia,
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cataratas, neuritis Optica, embolia
pulmonar, trombosis, somnolencia,
leucopenia, debilidad muscular, cefa-
lea, ndusea, vomito, rash o piel seca;
solo en mujeres, hiperplasia, pélipos
o carcinoma endometrial, desérde-
nes menstruales, prurito genital.
Raras: higado graso, colestasis, he-
patitis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Monitorizar re-
cuento y férmula leucocitaria, de
plaquetas y niveles séricos de calcio.

Interacciones

Medicamentos

Antiacidos (cimetidina, ranitidina,
famotidina), aminoglutetimida:
pueden disminuir la efectividad del
tamoxifeno.

Anticoagulantes (warfarina): incre-
mentan el riesgo de sangrado.
Citotoxicos (ciclofosfamida, meto-
trexato, fluorouracilo): mayor ries-
go de tromboembolismo.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Aumentan niveles séricos de calcio,
colesterol, triglicéridos y enzimas he-
paticas.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 20 a 25 °C. Proteger
de la luz. Conservar en envases her-
meéticos.

Informacion basica para el pa-
ciente

Utilizar s6lo métodos de anticoncep-
cién no hormonal. No utilizar antié-

&

cidos por lo menos 2 horas después
de su administracion.

8.4. Miscelanea

INTERFERON ALFA

(2a 0 2b) R:C

Indicaciones

(1) Leucemia. (2) Condilomas acumi-
nados. (3) Hepatitis cronica activa.
(4) Hepatitis B cronica. (5) Sarcoma
de Kaposi asociado a SIDA. (6) Lin-
foma no Hodgkin. (7) Melanoma
maligno. (8) Mieloma multiple. (9)
Micosis fungoides

Dosis

Adultos:

Leucemia: IM, SC: 2 millones Ul/m?sc,
3 v/sem.

Sarcoma de Kaposi asociado a SIDA:
IM, SC: 30 millones Ul/m?sc, 3 v/sem.
Condiloma acuminado: intralesional:
1 millén Ul/lesién, 3 v/sem durante 4
a 8 sem; no exceder 5 millones Ul por
tratamiento.

Hepatitis B crénica: IM, SC: 5 6 10
millones Ul/d, 3 v/sem durante 16
sem.

Hepatitis C cronica: IM, SC: 3 millo-
nes Ul, 3 veces/sem por un tiempo
aproximado de 6 meses.

Melanoma maligno: induccion: Infu-
sion 1V, 20 millones Ul/m?sc por 5 v/
sem durante 4 sem. Mantenimiento:
10 millones Ul/m?sc, 3 v/sem durante
48 sem.

Nifos: eficacia y seguridad no ha
sido establecida.




Farmacocinética

Absorcion via IM y via SC mayor al
80 %, tiempo de concentracion pico
en 3 a 12 horas. El Vd de interferén
es de 31 L, pero puede ser mayor en
pacientes con leucemia que reciben
infusion continua. Metabolismo re-
nal completo; los interferones son
totalmente filtrados en el glomérulo
y sufren degradacion proteolitica du-
rante su reabsorcion tubular. Su t'2
es de 2 a 3 horas, IM o SC. Elimina-
cién renal.

Precauciones

(1) Embarazo: los interferones alfa
solo deberian ser usadas durante el
embarazo cuando los potenciales be-
neficios justifican el posible riesgo en
el feto; actividad abortiva en monos
Reshus. (2) Lactancia: no se conoce
si se distribuye en la leche materna,
sin embargo, no se recomienda su
uso en lactantes. (3) Pediatria: la
seguridad y eficacia en nifos no ha
sido establecida. (4) Geriatria: no
hay estudios en poblacién geriatri-
ca, pero el riesgo de presentar neu-
rotoxicidad y cardiotoxicidad esta
aumentado. (5) Toxicidad hepatica:
se ha reportado incremento de AST
y ALT. (5) Sistema cardiovascular:
puede producir efectos cardiovascu-
lares colaterales del farmaco, edema
e hipotension.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a interferon alfa-
2b, pacientes con enfermedad ti-
roidea no controlada con medica-
mentos, desordenes de coagulacion,
enfermedad pulmonar.
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Reacciones adversas

Signos de potenciales efectos adver-
sos colaterales, especialmente car-
diotoxicidad, neurotoxicidad, neuro-
patia periférica, leucopenia y trom-
bocitopenia, pérdida de cabello.

Interacciones

Medicamentos

Depresores del SNC y Alcohol: el
uso concurrente puede potenciar el
efecto depresor de la

Radioterapia y depresores de mé-
dula 6sea: efectos toxicos aditivos;
requiere reducir dosis.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Los valores séricos de ALT, AST, fos-
fatasa alcalina, lactato deshidro-
genasa pueden ser incrementados.
Puede disminuir las concentraciones
y/o valores séricos de hemoglobina,
hematocrito, leucocitos, plaquetas,
tiempo de protrombina, tiempo par-
cial de tromboplastina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 2 a 8 °C. Las solu-
ciones de interferon alfa-2b recom-
binante preparada con agua estéril
para inyeccion son estables por 24
horas cuando se conservan entre 2
a 8 °C; las soluciones preparadas con
agua bacteriostatica son estables por
1 mes cuando se conservan entre 2
ag°C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tener precaucion en el uso regular de
cepillo, hilo dental, mondadientes




ANTIPARKINSONIANOS

En la enfermedad de Parkinson idio-
patica se produce degeneracién pro-
gresiva de las células de la sustancia
nigra debido a deficiencia del neuro-
transmisor dopamina, lo cual deriva
en un deshalance neurohumoral de
los ganglios basales.

La levodopa (el aminoacido precur-
sor de la dopamina) asociado a un
inhibidor de la dopa-descarboxilasa
como carbidopa o benserazida ( se
utilizan para inhibir la descarboxila-
cion periférica de la levodopa, dismi-
nuyendo su conversién a dopamina
en los tejidos extracerebrales, y
produce aumento de la biodisponi-
bilidad cerebral de levodopa), es el
tratamiento de eleccion; actua au-
mentando los niveles de dopamina,
mejorando de esta manera la bradi-
quinesia y la rigidez pero en menor
grado el temor. Es de poco valor en
el tratamiento de parkinsonismo
post-encefalico (mayor susceptibi-
lidad a efectos adversos), parkinso-
nismo por enfermedad degenerativa
cerebral y parkinsonismo inducido
por neurolépticos.

El biperideno, un medicamento an-
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ticolinérgico, también se usa en el
tratamiento de la enfermedad de
Parkinson. En general, es menos
efectivo que la levodopa y se utili-
za en pacientes con sintomas leves
a moderados, especialmente cuando
el tremor predomina. La levodopa
puede afadirse o ser sustituida si los
sintomas progresan. Es de valor en el
tratamiento del parkinsonismo post
encefélico, parkinsonismo inducido
por neurolépticos (sin embargo no
mejora o puede empeorar la disqui-
nesia tardia).

BIPERIDENO

Tableta 2 mg (clorhidrato)
Inyectable 5 mg/mL (lactato)

R:C

Indicaciones

(1) parkinsonismo (idiopatico, arte-
riosclerético o post-encefalitico). (2)
Reacciones extrapiramidales induci-
das por drogas (reserpina, fenotiazi-
nas, dibenzoxapinas, butirofenonas),
excepto disquinesia tardia (el uso
prolongado y rutinario de biperide-




no junto con antipsicdticos puede
predisponer o desarrollarla).

Dosis

Adultos: Parkinson: 2 mg VO ¢/6 a
8 h; la dosis puede ajustarse segun
necesidad y tolerancia. Reacciones
extrapiramidales inducidas por medi-
camentos: 2 mg/d VO hasta 2 mg VO
¢/8 h; la dosis puede ajustarse segun
necesidad y tolerancia. También 2
mg IV lento o im, la que puede repe-
tirse cada 30 min; seguin necesidad y
tolerancia hasta 4 dosis por d.

Ninos: Reacciones extrapiramidales
inducidas por medicamentos: inicial-
mente, 0,04 mg/kg IM; puede repe-
tirse cada media hora segln necesi-
dad y tolerancia hasta 4 dosis por d.

Farmacocinética

Buena absorcién en TGI. Se difunde
en tejidos y fluidos del organismo.
Metabolismo por hidroxilacion. Ex-
crecion principalmente renal. Su t,,
es de 18 a 24 horas.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios que demuestren su segu-
ridad. (2) Lactancia: se desconoce
si pasa a leche materna; puede in-
hibir la secrecion lactea. (3) Pedia-
trica: no se han realizado estudios
que demuestren su seguridad. (4)
Geriatria: riesgo de reacciones ad-
versas como glaucoma, confusion,
desorientacion, agitacion. (5) Insu-
ficiencia Hepatica: puede alterar
su metabolismo; mayor riesgo de
reacciones adversas. (6) Insuficien-
cia renal: riesgo de acumulacion y
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reacciones adversas. (7) Arritmias:
riesgo de taquicardia. (8) Disquine-
sia tardia: puede exacerbarse. (9)
Glaucoma de Angulo Estrecho: se
incrementa el riesgo de esta pato-
logia. (10) Obstruccién Intestinal:
puede exacerbarse. (11) Miastenia
grave. (12) Retencidn urinaria.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al biperideno.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Para revertir
efectos toxicos cardiovasculares y
del SNC:

Fisostigmina 1 a 2 mg IV lento o IM,
dosis que se puede repetir después
de 2 horas si es necesario. En nifos:
Fisostigmina 0,5 mg IV lento o im
inicialmente, repetir a intervalos de
hasta 5 minutos hasta un maximo
de 2 mg. Pilocarpina 0,5 % para mi-
driasis.

Reacciones adversas

Frecuentes: efectos anticolinérgicos
(visiobn borrosa, estrefimiento, dis-
minucion de sudoracién, dificultad
para orinar, somnolencia, sequedad
de boca, ndusea, vomito).

Poco frecuente: cefalea, pérdida
de memoria, nerviosismo, calambres
musculares, hipotension ortostatica.
Raras: reacciones alérgicas, confu-
sion, glaucoma.

Interacciones

Alcohol y depresores del SNC: pue-
den potenciar efecto depresor sobre
SNC.
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Anticolinérgicos, inhibidores de la
MAO, furazolidona, procarbazina,
selegilina: pueden intensificar los
efectos anticolinérgicos.
Antidiarreicos adsorbentes: pue-
den disminuir absorcién del biperi-
deno.

Clorpromazina: disminuye la con-
centracion plasmatica de este antip-
sicético.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Man-
tener en recipientes herméticos o re-
cipientes bien cerrados. Las ampollas
deben protegerse de la luz y se debe
evitar la congelacion.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomarlo con alimentos para dismi-
nuir irritacion gastrica; evitar alcohol
y depresores del SNC; puede produ-
cir somnolencia, tomar precauciones
al conducir vehiculos. Evitar las bebi-
das alcohdlicas.

LEVODOPA +
BENSERAZIDA

Tableta 250/50 mg

R:C

Indicaciones

Enfermedad de Parkinson y Parkin-
sonismo.

Dosis

Adultos: Inicialmente: 25 mg de
benserazida y 100 mg de levodopa
VO 1 0 2 v/d, dosis que se incremen-

@

tara gradualmente hasta 50 mg de
benserazida y 200 mg de levodopa
VO ¢/6 a8h, deacuerdo a necesidad
y tolerancia.

Ninos: Su seguridad y eficacia en
ellos no han sido demostradas.

Farmacocinética

Absorcién rapida en TGI. Distribucion
amplia para levodopa. Benserazida
no cruza la barrera hematoencefali-
ca. Este Ultimo protege a levodopa
de la descarboxilacion (metabolis-
mo) en el TGl y otros tejidos extrace-
rebrales. Excrecion renal en 80 y 85
% respectivamente, dentro de las 6
primeras horas.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios que demuestren su seguri-
dad. (2) Lactancia: la levodopa se
excreta en la leche materna, no se
recomienda en la lactancia. (3) Pe-
diatria: no se han realizado estudios
adecuados para establecer su seguri-
dad y eficacia. (4) Geriatria: los ge-
rontes requieren en general menores
dosis. (5) Insuficiencia hepatica:
puede alterar su metabolismo. (6)
Insuficiencia renal: riesgo de acu-
mulacién. (7) Asma, EPOC: riesgo
de exacerbacion. (8) Arritmias car-
diacas. (9) Glaucoma de &angulo
estrecho. (10) Melanoma: puede
activarlo. (11) Psicosis. (12) Ulcera
péptica, retencién urinaria: pue-
den exacerbarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a levodopa o ben-
serazida.




Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.

Reacciones adversas

Frecuentes: confusion, delirio, cam-
bios psicoticos o del humor, movi-
mientos incontrolados de cuerpo
(por excesiva concentracién de do-
pamina en cuerpo estriado), ansie-
dad, nerviosismo.

Poco frecuente: dificultad urinaria,
arritmias, nausea y vomito, hipo-
tension ortostatica, anorexia, vision
borrosa, estrefiimiento, sequedad de
boca. Oscurecimiento del color de la
orina.

Raras: ulcera péptica, anemia hemo-
litica, hipertension arterial.

Interacciones

Medicamentos

Anestésicos hidrocarbonados ha-
logenados: puede producir arritmias
cardiacas; debe discontinuarse 6 a 8
horas antes de la anestesia.
Anticonvulsivantes (fenitoina,
benzodiazepinas), haloperidol, fe-
notiazinas: pueden disminuir efec-
tos de levodopa- benserazida.
Inhibidores de la MAO, furazoli-
dona, procarbazina: debe disconti-
nuarse el tratamiento con inhibidor
de la MAO 2 a 4 semanas antes de
tomar levodopa- benserazida.
Selegilina: aunque a veces se usan
juntas, puede aumentar efectos
adversos de levodopa- carbidopa.
como disquinesias, nausea, hipoten-
sion ortostatica, confusion.
Alimentos (especialmente ricos en
proteinas)
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Las proteinas pueden disminuir ab-
sorcion de levodopa-carbidopa, al
degradarse en aminoacidos y com-
petir en su transporte al cerebro con
levodopa.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento un poco an-
tes de los alimentos para evitar irri-
tacion gastrica; su ingesta junto con
los alimentos o después de ellos pue-
de disminuir o retrasar su efecto. La
efectividad maxima del tratamiento
se obtendra después de varias sema-
nas de tratamiento.

LEVODOPA +
CARBIDOPA

Tableta 250/25 mg

R:C

Indicaciones

Enfermedad de Parkinson y Parkin-
sonismo.

Dosis

Adultos: Inicialmente: 125 mg de le-
vodopa y 12,5 mg de carbidopa VO
¢/6 a 8 h, que se incrementaran gra-
dualmente, cada dos d o dos sem de
acuerdo a necesidad y tolerancia.
Nifnos: Su seguridad y eficacia en
ellos no han sido demostradas.

Farmacocinética

La absorcién de levodopa es rapida
y completa en intestino delgado,
empleando un aminoacido transpor-
tador. Solo se absorbe el 40 a 70 %
de carbidopa via oral. Ampliamente
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distribuido en los tejidos del orga-
nismo. La carbidopa no atraviesa
la barrera hematoencefalica, pero
permite reducir hasta el 75 % de la
dosis de levodopa. La carbidopa in-
hibe el metabolismo de levodopa en
el TGI. El't, , de levodopa es 1,22 2,3
horas y de carbidopa es 1 a 2 horas.
Excrecion renal de carbidopa, 30 %
inalterada en 24 horas. Levodopa, 70
a 80 % de excrecién renal como me-
tabolitos (dopamina, norepinefrina y
acido vinilico) en 24 horas.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios que demuestren su seguri-
dad. (2) Lactancia: la levodopa se
excreta en la leche materna, no se
recomienda en la lactancia. (3) Pe-
diatria: no se han realizado estudios
adecuados para establecer su seguri-
dad y eficacia. (4) Geriatria: los ge-
rontes requieren en general menores
dosis. (5) Insuficiencia hepatica:
puede alterar su metabolismo. (6)
Insuficiencia renal: riesgo de acu-
mulacion. (7) Asma, EPOC: riesgo
de exacerbacion. (8) Arritmias car-
diacas. (9) Glaucoma de angulo
estrecho. (10) Melanoma: puede
activarlo. (11) Psicosis. (12) Ulcera
péptica, retencion urinaria: pue-
den exacerbarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a levodopa o car-
bidopa.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales.
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Reacciones adversas

Frecuentes: confusion, delirio, cam-
bios psicoticos o del humor, movi-
mientos incontrolados de cuerpo
(por excesiva concentracion de do-
pamina en cuerpo estriado), ansie-
dad, nerviosismo.

Poco frecuente: dificultad urinaria,
arritmias, nausea y vomito, hipo-
tension ortostatica, anorexia, vision
borrosa, estrefimiento, sequedad de
boca. Oscurecimiento del color de la
orina.

Raras: ulcera péptica, anemia hemo-
litica, hipertension arterial.

Interacciones

Medicamentos

Anestésicos hidrocarbonados ha-
logenados: puede producir arritmias
cardiacas; debe discontinuarse 6 a 8
horas antes de la anestesia.
Anticonvulsivantes (fenitoina,
benzodiazepinas), haloperidol, fe-
notiazinas: pueden disminuir efec-
tos de levodopa-carbidopa.
Inhibidores de la MAO, furazoli-
dona, procarbazina: debe disconti-
nuarse el tratamiento con inhibidor
de la MAO 2 a 4 semanas antes de
tomar levodopa-carbidopa.
Selegilina: aunque a veces se usan
juntas, puede aumentar efectos
adversos de levodopa- carbidopa.
como disquinesias, nausea, hipoten-
sion ortostatica, confusion.
Alimentos (especialmente ricos en
proteinas)

Las proteinas pueden disminuir ab-
sorcion de levodopa-carbidopa, al
degradarse en aminoécidos y com-
petir en su transporte al cerebro con
levodopa.




Informacidon basica para el pa-
ciente

Tomar el medicamento un poco an-
tes de los alimentos para evitar irri-
tacion gastrica; su ingesta junto con
los alimentos o después de ellos pue-
de disminuir o retrasar su efecto. La
efectividad maxima del tratamiento
se obtendra después de varias sema-
nas de tratamiento.

TRIHEXIFENIDILO
CLORHIDRATO

Tableta 2 mgy 5 mg

R:C

Indicaciones

(1) Parkinsonismo (idiopatico, arte-
riosclerotico o post-encefalitico). (2)
Reacciones extrapiramidales induci-
das por drogas (reserpina, fenotiazi-
nas, dibenzoxapinas, butirofenonas),
excepto discinesia tardia (el uso pro-
longado y rutinario de trihexifenidilo
junto a antipsicoticos puede predis-
poner a desarrollarla).

Dosis

Adultos: Parkinsonismo: 1 a 2 mg
VO el primer d, incrementando en 2
mg ¢/3 a 5 d hasta obtener respues-
ta, o una dosis entre 6 a 10 mg/d
dividida en 3 dosis junto con los ali-
mentos. En el parkinsonismo encefa-
litico se puede requerir dosis de 12
a 15 mg/d.

Reacciones extrapiramidales induci-
das por medicamentos: inicialmente,
1 mg VO, incrementando segun ne-
cesidad y tolerancia hasta una dosis
entre 5y 15 mg/d.
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Ninos: Su seguridad y eficacia no
han sido establecidas.

Farmacocinética

Buena absorcién en TGI. Su t, , es 3,3
a 4,1 horas. Cruza la BHE. Excrecion
renal principalmente.

Precauciones

(1) Embarazo: los estudios realiza-
dos no han documentado proble-
mas. (2) Lactancia: se ignora si pasa
a leche materna; podria inhibir la
secrecion lactea. (3) Pediatria: no se
han realizado estudios que demues-
tren su seguridad. (4) Geriatria:
riesgo de reacciones adversas como
glaucoma, confusion, desorientacion
y agitacion. (5) Insuficiencia hepa-
tica: puede alterar su metabolismo,
riesgo de reacciones adversas. (6)
Insuficiencia renal: riesgo de acu-
mulacion y reacciones adversas. (7)
Arritmias: riesgo de taquicardia. (8)
Disquinesia tardia: puede agravar-
se. (9) Glaucoma de angulo estre-
cho: puede producirse glaucoma
agudo. (10) Obstruccion intestinal:
puede agravarse. (11) Miastenia
grave. (12) Retencidn urinaria.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad al trihexifenidilo.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Para revertir
efectos toxicos cardiovasculares y del
SNC, fisostigmina 1 a 2 mg IV lento
o IM, dosis que se puede repetir des-
pués de 2 horas si es necesario. En
ninos, fisostigmina 0,5 mg IV lento o
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IM inicialmente; repetir a intervalos
de hasta cada 5 minutos hasta un
maximo de 2 mg. Pilocarpina 0,5 %
para midriasis.

Reacciones adversas

Frecuentes: efectos anticolinérgicos
(vision borrosa, estrefimiento, dis-
minucion de sudoracion, dificultad
para orinar, somnolencia, sequedad
de boca, nausea, vomito).

Poco frecuente: cefalea, pérdida
de memoria, nerviosismo, calambres
musculares, hipotension ortostéatica.
Raras: reacciones alérgicas, confu-
sion, glaucoma.

Interacciones

Alcohol y depresores del SNC: pue-
den potenciar efecto depresor sobre
SNC.

Anticolinérgicos, inhibidores de la
MAO, furazolidona, procarbazina,
selegilina: pueden intensificar efec-
tos anticolinérgicos.

Antidiarreicos adsorbentes: pue-
den disminuir absorcién del trihexi-
fenidilo.

Levodopa: su uso simultdneo au-
menta eficacia de levodopa, pero no
se recomienda si el paciente tiene
historia de psicosis.

Clorpromazina: disminuye concen-
tracion plasmatica de Clorpromazina.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Man-
tener en recipientes herméticos o
recipientes bien cerrados.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomarlo con los alimentos para
disminuir irritacion gastrica. Evitar
alcohol y depresores del SNC, pues
puede producir somnolencia. Tomar
precauciones al conducir vehiculos.




MEDICAMENTOS QUE
AFECTAN LA SANGRE

10.1. Antianémicos

Antes de iniciar el tratamien-
to de la anemia es esencial
determinar el tipo al que ésta
pertenece. El uso empirico de
las sales de hierro puede ser
peligroso, pues puede ocasio-
nar sobrecarga de hierro si se
dan a pacientes con anemias
no ferropénicas. Por otro lado,
la mayoria de anemias megalo-
blasticas son debidas a carencia
de vitamina B12 o folato, sien-
do imprescindible determinar
cual es la deficiencia especifica
para administrar el tratamiento
adecuado.

El 4cido fdlico tiene pocas in-
dicaciones para terapia prolon-
gada ya que la mayoria de las
causas de la deficiencia de fola-
to son autolimitadas. No debe
administrarse solo en anemia
megaloblastica de etiologia no
definida, pues puede conducir a
neuropatia.

El sulfato ferroso es la formu-
lacién mas usada mundialmen-

te para el tratamiento de esta-
dos anémicos con deficiencia
de hierro demostrada, ya que
es la mas soluble y menos cos-
tosa, especialmente cuando se
calcula en base al porcentaje de
hierro administrado.

El hierro dextran debe usarse
solo cuando la terapia oral ha
fallado, sea por pobre cumpli-
miento del paciente, por efec-
tos gastrointestinales adversos
severos, por pérdida sanguinea
continua severa o por malab-
sorcion.

La hidroxocobalamina es un
analogo de la vitamina B12 y
ha reemplazado a la cianoco-
balamina como terapia de elec-
cién. La administracion inicial y
frecuente de inyecciones intra-
musculares permite repletar las
reservas, después de lo cual el
tratamiento de mantenimiento
es usualmente de por vida. Es
retenida en el cuerpo por mas
tiempo permitiendo dosis de
mantenimiento con intervalos
de hasta 3 meses.
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ACIDO FOLICO

Tableta 0,5 - 1 mg

(ver seccion 27. Vitaminas y mine-
rales)

HIDROXOCOBALAMINA
R:C
Inyectable 1 mg/mL

(ver seccion 27. Vitaminas y mine-
rales)

SULFATO FERROSO R: A4

Jarabe equiv. 15 mg/5 mL de hierro
Solucion en gotas equiv. 25 mg/mL
de hierro

Tableta equiv. 60 mg hierro

Indicaciones

(1) Anemia ferropénica. (2) Deficien-
cia de hierro por pobre ingesta o re-
querimientos incrementados. (3) Su-
plementacion en grupos de riesgo.

Dosis

El tratamiento debe ser por 4 a 6 me-
ses. Debe diagnosticarse y tratarse la
causa de deficiencia de hierro. Los
mg de hierro elemental se refieren a
la sal heptahidratada.

Adultos: Anemia ferropénica: 2
tabletas/d (120 mg/d de hierro ele-
mental).

Gestantes: No anémicas: 1 tableta/d
(60 mg/d de hierro elemental).
Ninos: Anemia ferropénica: de 2 a
12 afios: 3 mg/kg/d de hierro ele-
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mental en 3 dosis divididas; de 6
meses a 2 afos: 6 mg/kg/d de hierro
elemental en 3 dosis divididas.
Suplementacion: nacidos a término
(6 meses a 1 afno); prematuros (3
meses a 1 ano): 1 mg/kg/d de hierro
elemental.

Farmacocinética

El hierro se absorbe en el duodeno
y yeyuno superior; la absorciéon es
mayor (20 a 30 %) en personas con
concentraciones bajas de hierro que
en personas con valores normales
(10 %). Los alimentos y aclorhidria
disminuyen la absorcién de hierro.
Elevada unidén a proteinas plasmati-
cas. Se distribuye y almacena princi-
palmente en tejido hepatico (90 %).
Se metaboliza en el higado. Su t,,
es aproximadamente 6 h. Elimina-
cion por via biliar. La cantidad que
exceda a la necesidades diarias se
excreta en la orina, principalmente
sin metabolizar.

Precauciones

(1) Embarazo: se recomienda admi-
nistrarlo durante el segundo y tercer
trimestre, pues se necesitan 500 mg
de hierro en reserva para balancear
los requerimientos de la gestacion.
(2) Lactancia: se recomienda admi-
nistrarlo desde el sexto mes hasta el
primer ano de vida a nifios a término
con lactancia materna exclusiva, en
nifos prematuros, desde el tercer
mes; incluir en ablactancia alimentos
s{olidos fortificados con hierro. (3)
Pediatria: los estudios realizados no
han demostrado problemas. (4) Ge-
riatria:0 los gerontes pueden reque-




rir dosis mayores pues responden
pobremente a dosis convencionales.
(5) Insuficiencia renal: la causa de
anemia es la deficiencia de eritropo-
yetina, requiere suplementacion VO
y, en casos especiales, por via IV. (6)
Insuficiencia hepatica: sin indica-
cion de reajuste de dosis. (7) Enfer-
medad ulceropéptica, enfermedad
de Crohn, colitis ulcerativa: pue-
den agravarse.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al sulfato ferroso.
Anemia no ferropénica. Hemosidero-
sis, hemocromatosis.

Reacciones adversas

Frecuentes: ndusea, estrefimiento,
pirosis, heces oscuras, sabor metalico.
Poco frecuente: vomito, edema,
diarrea, coloracién temporal de
dientes con jarabe.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Puede ser mortal
sobre todo en nifos. Deferoxamina
para quelar el hierro en pacientes sin-
tomaticos o en pacientes con hierro
sérico mayor a 350 ug/dL. Tratamien-
to mediato dirigido a determinar po-
sible hepatotoxicidad (2 a 4 dias) y
detectar estenosis por cicatrizacion
del TGI (dias a semanas).

Interacciones

Medicamentos

Antiacidos, citrato de bismuto, ci-
metidina, omeprazol, metildopa,
cafeina: disminuyen la absorcion de
hierro.
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Quinolonas: reduce absorcién de
quinolonas por quelacion.
Tetraciclinas: reduce absorcion de
tetraciclinas orales.

Cloranfenicol: retarda absorcion de
hierro.

Levotiroxina: interfiere con su efica-
cia hormonal.

Levodopa: interfiere su efecto tera-
péutico.

Etanol: favorece la absorcion del
hierro.

Penicilamina: disminuye la eficacia
de la penicilamina.

Alteraciones de pruebas de labora-
torio: alta tasa de falsos positivos
en deteccién de sangre oculta en
heces.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Alteracion de los resultados de hierro
sérico. Puede dar falsos positivos en
la prueba de glucosa oxidasa.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, pre-
ferentemente entre 15 a 30 °C.

Informacion basica para el pa-
ciente

Tomar con abundante agua y con el
estomago vacio; si hay intolerancia,
puede tomarse con alimentos excep-
to derivados lacteos, huevos, café, té
y cereales. En presentaciones liquidas
es preferible diluirlo con agua o jugo
de frutas para evitar la coloracion de
los dientes; si esto ocurre, cepillarse
con bicarbonato de sodio o agua oxi-
genada. Si esta recibiendo tetracicli-
nas o ciprofloxacino conjuntamente.
tomar estas 3 horas antes o 2 horas
después del sulfato ferroso. No to-
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marlo junto con antiacidos. Durante
el tratamiento las heces normalmen-
te se oscurecen. No dejar las tabletas
al alcance de los ninos.

Advertencia complementaria

Forma precipitados con acido félico.
Puede producir efectos toxicos por
sobre dosificacion.

SULFATO FERROSO +
ACIDO FOLICO R:C

Tableta equiv. 60 mg hierro/400 ug
y 60 mg hierro/250 ug

Indicaciones

Prevencion de deficiencia de hierro 'y
acido félico en el embarazo.

Dosis

Adultos: Suplementacién: 1 table-
ta/d.

Precauciones
Ver sulfato ferroso y acido félico.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la sal ferrosa y/o
al acido folico.

Reacciones adversas
Ver sulfato ferroso y acido fdlico.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales

Interacciones
Ver sulfato ferroso y acido félico.
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Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio
Ver sulfato ferroso y acido félico.

Informacion basica para el pa-
ciente

Ver sulfato ferroso y acido félico.

DE USO RESTRINGIDO:

HIERRO DEXTRAN R:C

Inyectable 50 mg de hierro/mL x
2mL

Indicaciones

(1) Anemia ferropénica cuando la via
oral es inefectiva o impracticable. (2)
Reemplazo de hierro por pérdidas
sanguineas crénicas no controlables.

Dosis

Puede aplicarse IM o IV:

Por via IM aplicar solo en cuadran-
te supero-externo de los gluteos, de
manera profunda con aguja de 2 ¢
3 pulgadas y calibre 19 6 20; pue-
de administrarse en dosis diarias
o en dosis de 1 a 2 veces por sem.
Por lo general se aplican 2 mL por
vez (maximo: 5 mL en mayores de
50 kg).

Por via IV no exceder 50 mg (1 mL)
por min. Puede administrarse la do-
sis total en infusion (diluida en 500
mL de suero fisiol6gico).

Antes de la aplicacion del hierro dex-
tran, administrar una dosis de prue-
ba de 0,5 mL IM o IV en mas de 30
seg; esperar por lo menos 1 h por si




ocurriera cualquier reacciéon anafilac-
tica antes de administrar la dosis te-
rapéutica, (tener disponible siempre
epinefrina).

Adultos: Anemia ferropénica:

dosis en mL = [0,046 x Peso (kg)] x
[14,8 - Hb (g/100 mL)] + 1mL x cada
5 kg;

dosis maxima: 14 mL.

Reposicion de hierro por pérdidas de
sangre:

Reemplazo de hierro en mg = pér-
dida sanguinea (mL) x hematocrito
(%)

Nutricién parenteral total: 0,5 mg/d.
Ninos: Anemia ferropénica en nifios
entre 5y 15 kg: dosis en mL = [0,046
x Peso (kg)] x [12 - Hb (g/100 mL)] +
1 mL x cada 5 kg.

Reposicion de hierro por pérdidas
de sangre: dosis en mg = [pérdida
sanguinea (mL) x Hematocrito (%)]
dividido entre 100,

Anemia ferropénica y nutricion pa-
renteral total ninos de mas de 3 kg y
mayores de 3 meses: 0,1 mg/kg/d.
En general, para administrar por via
IM en ninos: (a) hasta 5 kg: méaximo
0,5 mL. (b) de 5 a 9 kg: méaximo 1
mL. (c) de 10 a 50 kg: maximo 2 mL.

Farmacocinética

Luego de la administracién IM la
mayor parte se absorbe en 72 h. El
hierro restante se absorbe en las si-
guientes 3 a 4 semanas. Se distribu-
ye principalmente en los hepatocitos
y el sistema reticuloendotelial. Union
a proteinas plasmaticas elevada (90
% o mas). No existe un sistema fisio-
l6gico de eliminacién para el hierro,
y se puede acumular en el organismo
en cantidades toxicas, sin embargo,
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diariamente se pierden pequenas
cantidades en la muda de la piel, ca-
bellos, unas; y en heces, sudor, leche
materna, sangre menstrual y orina.

Precauciones

La administracién cronica de hierro
parenteral puede producir hemosi-
derosis.

(1) Embarazo: atraviesa la barrera
placentaria. Teratogénico en ani-
males; no se han realizado estudios
adecuados que demuestren proble-
mas. (2) Lactancia: se distribuye
escasamente en leche materna. (3)
Pediatria: no se recomienda su uso
en menores de 4 meses, existen re-
portes de incremento de sepsis por
gram negativos en neonatos. (4)
Geriatria: los estudios realizados no
han documentado problemas. (5)
Insuficiencia renal, si se documen-
ta ferropenia por pérdida sanguinea
crénica durante hemodialisis, admi-
nistrar hierro IV 10 a 20 mg en cada
sesion. (6) Insuficiencia hepatica:
riesgo de acumulacién de hierro.
(7) Desordenes alérgicos, asma
bronquial: administrar solo 1M,
aumenta riesgo de reacciones alérgi-
cas. (8) Artritis reumatoide, lupus
eritematoso, infecciones agudas:
puede exacerbar dolor articular con
administracion IV.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al hierro dextran.
Anemias no ferropénicas. Hemoside-
rosis, hemocromatosis.

Reacciones adversas
Frecuentes: fiebre, escalofrios, cefa-
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lea, ndusea, vomito, malestar gene-
ral, prurito, rash, dolor en zona de
aplicacion.

Poco frecuente: reacciones alér-
gicas, artralgias, mialgias, linfade-
nopatia regional, hipotension, ta-
quicardia, vasodilatacion periférica,
parestesia, pigmentacién de zona
de aplicacion (IM), tromboflebitis,
hematuria.

Raras: reaccion anafilactica, con-
vulsiones, sarcoma en gluteos (IM),
dificultad respiratoria, colapso car-
diovascular, muerte.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Medidas generales. Las manifesta-
ciones agudas con sobredosis son
improbables. Las dosis excesivas
pueden llevar a hemosiderosis. Re-
quiere monitoreo periddico de ferri-
tina sérica.

Interacciones

Medicamentos

Dimercaprol: no se recomienda su
administracion conjunta pues for-
man complejos toxicos.

Alteraciones de pruebas de laborato-
rio: eleva bilirrubina sérica, disminu-
ye niveles de calcio sérico, prolonga-
cion del tiempo parcial de trombo-
plastina si se mezcla la muestra de
sangre con solucion anticoagulante
de citrato dextrosa. Las determina-
ciones de hierro sérico por métodos
colorimétricos pueden no ser signifi-
cativas hasta 3 semanas después de
la aplicacion del hierro dextran.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio
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Alteracion de los resultados de hierro
sérico.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Evitar
la congelacion.

Advertencia complementaria

La dilucion en dextrosa al 5 % para
administracién IV puede causar
mas dolor y flebitis que si se admi-
nistra diluida en suero fisioldgico.
La formulacién que contiene fenol
como preservante es solo para ad-
ministracion IM. Incompatibilida-
des medicamentosas: soluciones de
aminoacidos que contienen electro-
litos, vitaminas, minerales en trazas,
cimetidina, emulsion de lipidos IV,
tiamina, dopamina, prometazina,
sulfadiazina.

10.2. Modificadores de la
coagulacion

La hemostasia es la detencion
espontdnea de la hemorragia
en vasos sanguineos dafados,
que se contraen inmediata-
mente al cortarse. En pocos se-
gundos, las plaquetas se ligan
al colageno expuesto del vaso
lesionado (adherencia plaque-
taria) y también se unen entre
si (agregacion plaquetaria). Este
tapon de plaquetas puede dete-
ner rapidamente la hemorragia,
pero debe reforzarse con fibrina
para una hemostasia mas pro-
longada; éste se inicia con la es-




timulacién local por el colageno
expuesto del vaso cortado, el
contenido liberado y las mem-
branas de las plaquetas.

El tratamiento con drogas an-
ticoagulantes se basa en la
premisa de que la interferen-
cia en la hemostasia reduce la
morbilidad y mortalidad de la
enfermedad trombética y trom-
boembdlica.

El acetato de desmopresina
es un analogo de la vasopresina
(HAD) y se utiliza principalmen-
te para el tratamiento de diabe-
tes insipida. Como inyectable
ha sido usado también para
estimular la concentracion del
factor VIII en hemofilia leve a
moderada y en la enfermedad
de Von Willebrand.

La fitomenadiona o vitamina
K promueve la biosintesis he-
patica de protrombina (factor
I), proconvertina (factor VII),
tromboplastina plasmatica
(PTC, factor de Christmas, fac-
tor IX) y factor de Stuart (factor
X). Estos factores de la coagula-
cion dependientes de vitamina
K son proteinas precursoras,
biolégicamente inactivas en el
higado, que se activan por un
sistema enzimatico microsomal
del cual la vitamina K es cofac-
tor esencial.

La heparina sédica actta in-
directamente por medio de
un cofactor plasmatico, la an-
titrombina Ill, que neutraliza
varios factores coagulantes ac-
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tivados: Xlla, calicreina (factor
de Fletcher activado), Xla, IXa,
Xa, lla y Xllla. Asimismo reduce
la concentracion plasmatica de
triglicéridos por liberacién de
enzimas ligadas a los tejidos
que hidrolizan los lipidos.

La protamina sulfato es un
antagonista especifico de la
heparina inhibiendo su efecto
anticoagulante. Se combina i6-
nicamente con la heparina para
formar un complejo estable des-
provisto de actividad anticoagu-
lante. La cantidad de protamina
necesaria para antagonizar a la
heparina es de 1 mg por cada
100 Ul de heparina que perma-
necen en el paciente.

La warfarina sédica es un an-
ticoagulante oral que actua
por interferencia en la sintesis
hepatica de los factores coa-
gulantes dependientes de la
vitamina K (II, VII, IX y X) y las
proteinas Cy S.

FITOMENADIONA  R:C

Inyectable 10mg/ml

(ver seccion 27. Vitaminas y mine-
rales)

DE USO RESTRINGIDO:

HEPARINA SODICA R:C

Inyectable 1 000 Ul/mL y 5 000
Ul/mL
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Indicaciones

(1) Prevencion y tratamiento de
trombosis venosa profunda, trom-
boembolismo pulmonar. (2) Trata-
miento de angina inestable, infarto
agudo de miocardio y oclusion arte-
rial periférica aguda. (3) Anticoagu-
lante durante procedimientos con
circulacion extracorpérea (cirugia
cardiovascular, hemodialisis). (4)
Coagulacion intravascular disemina-
da. (5) Mantener permeabilidad de
catéteres intravasculares.

Dosis

No debe administrarse por via IM. Las
pruebas para determinar el efecto de
la heparina en la coagulacién son el
tiempo parcial de tromboplastina ac-
tivada (rango terapéutico entre 1,5 a
2,5 veces el valor basal en seg).
Cuando se inicie infusién IV, moni-
torizar pruebas de coagulacion a las
1,5a2 hyluego ¢/4 h.

Adultos: 1) Trombosis venosa pro-
funda, tromboembolismo pulmo-
nar y trombosis arterial:

a) Anticoagulacién plena:

Por via SC: iniciar con 10,000 a
20, 000 UI, luego 8,000 a 10,000 UI
¢/8 h 6 15,000 a 20,000 Ul ¢/12 h
segun pruebas de coagulacion; este
esquema esta usualmente precedido
de dosis de carga de 5,000 Ul IV.

Por infusién IV: iniciar con dosis car-
ga de 35 a 70 Ul/kg 6 5,000 Ul IV,
luego 20,000 a 40,000 Ul en 1,000
mL de solucién satina al 0,9 %, admi-
nistrados en 24 h, a razén de 1,000
Ul/h.

b) Profilaxis: 5,000 Ul SC 2 h antes de
cirugia; en post-operatorio ¢/8a 12 h

©

por 7 d o hasta deambulacién total.
2) Coagulacion intravascular disemi-
nada: 50 a 100 Ul/kg IV ¢/4 h como
dosis Unica o en infusion continua;
discontinuar si no hay mejoria clinica
enda8h.

3) Cirugia cardiovascular: iniciar con
150 a 400 Ul/kg 1V, ajustar dosis pos-
teriores segun pruebas de coagula-
cion.

4) Permeabilidad de catéteres intra-
vasculares: administrar bolo de 100
Ul/mLc/6a8h.

Ninos: 1) Trombosis venosa profun-
da, tromboembolismo pulmonar y
trombosis arterial.

a) Anticoagulacion plena:

Por infusion IV: dosis carga 50 Ul/kg,
luego 100 Ul/kg ¢/4 h 6 20,000 Ul/
m?sc cada 24 h.

2) Coagulacion intravascular disemi-
nada: 25 a 50 Ul/kg IV ¢/4 h en dosis
Unica o infusion continua; disconti-
nuar medicacién si no hay mejoria
clinicaen4a8h.

3) Cirugia cardiovascular: iniciar con
150 a 300 Ul/kg IV; ajustar dosis pos-
teriores segin pruebas de coagula-
cion.

4) Permeabilidad de catéteres intra-
vasculares: administrar bolo de 1
Ul/mL.

Farmacocinética

Absorcion solo por via IV. Amplia dis-
tribucién en los tejidos, extracelular.
Metabolismo hepatico. Excrecion
renal, principalmente como meta-
bolitos.

Precauciones
(1) Embarazo: no atraviesa la ba-




rrera placentaria, aunque no existen
estudios adecuados, es el anticoagu-
lante de eleccion durante gestacion.
(2) Lactancia: no se distribuye en
leche materna, en raras ocasiones
puede inducir osteoporosis grave y
colapso vertebral en madres lactan-
tes. (3) Pediatria: los estudios reali-
zados no han reportado problemas,
no administrar formulacion inyecta-
ble con alcohol bencilico en prema-
turos por riesgo de sindrome toxico
fatal. (4) Geriatria: mayor suscepti-
bilidad a hemorragias, especialmen-
te en mujeres; evitar su uso asociado
a antiagregantes plaquetarios. (5)
Insuficiencia renal: puede prolon-
garse su vida media y riesgo de he-
morragias. (6) Insuficiencia hepéati-
ca: su vida media puede aumentar;
riesgo de hemorragia, que se agrava
con los trastornos de la coagulacion
inherentes a la insuficiencia hepati-
ca; evitarla en insuficiencia severa.
(7) Condiciones o procedimientos
con riesgo de sangrado: Ulcera del
TGI, anestesia por bloqueo regional
o lumbar, aneurisma cerebral o di-
seccion de aorta, diabetes severa no
controlada, endocarditis bacteriana
subaguda, cirugia mayor, pericardi-
tis, tuberculosis activa, trauma gra-
ve, vasculitis severa, DIU.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a la heparina. Dis-
crasias sanguineas, amenaza o abor-
to en curso, hemorragia cerebrovas-
cular, hemorragia activa no contro-
lable, trombocitopenia, hipertension
severa no controlada, retinopatia y/o
hemorragia vitrea.
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Reacciones adversas

La hemorragia es la mayor complica-
cion del tratamiento con heparina, si
se presentara en el TGl o genito-uri-
nario puede indicar la presencia de
alguna lesién oculta (especialmente
si las pruebas de coagulacién estan
dentro del rango terapéutico). Pue-
de desarrollarse trombocitopenia
por mecanismo inmunoldgico entre
el sexto y décimo dia de tratamiento
y puede conducir a la formacién de
nuevos trombos compuestos prima-
riamente de fibrina y plaquetas agre-
gadas (trombo blanco). Puede existir
hemorragia suprarrenal, ovérica y
retroperitoneal que pueden ser de
dificil deteccion.

Raras: reaccion alérgica, anafilaxia,
dolor toracico, sensacion de prurito
o quemazoén, escalofrios, alopecia,
neuropatia periférica, osteoporosis
(con uso prolongado), hematoma
subcutaneo.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

En caso de hemorragia leve y mo-
derada, discontinuar heparina; para
casos severos, transfundir sangre
total o plasma segln se requiera. El
antidoto es el sulfato de protamina;
debe considerarse que 1 mg de pro-
tamina neutraliza aproximadamente
100 Ul de heparina.

Interacciones

Medicamentos

Antiagregantes plaquetarios, AINEs:
potencian efecto anticoagulante.
Cefamandol, cefotetan, cefopera-
zona, acido valproico: pueden cau-
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sar hipoprotrombinemia e inhibicién
de la funcién plaquetaria.
Warfarina: mayor riesgo de san-
grado.

Tiamazol, propiltiouracilo: provo-
can hipoprotrombinemia.
Cloroquina: provoca trombocitope-
nia y puede potenciar el efecto de
heparina.

Nitroglicerina IV: disminuye el efec-
to anticoagulante.
Antihistaminicos, glucésidos di-
gitalicos, tetraciclinas, nicotina:
pueden disminuir el efecto anticoa-
gulante.

Corticosteroides, salicilatos: mayor
riesgo de hemorragia del TGI.
Probenecid: incrementa y prolon-
ga el efecto anticoagulante de la
heparina.

Estreptoquinasa: mayor riesgo de
hemorragia.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Pueden alterarse los resultados de
transaminasas, triglicéridos, coles-
terol, acidos grasos libres, funcion
tiroidea, tiempo de protrombina,
pruebas con radioisétopos.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener por debajo de 40 °C, de
preferencia entre 15 a 30 °C. Evitar
la congelacion

Advertencia complementaria

No administrar con otros medica-
mentos en soluciones para infusion.

©

PROTAMINA SULFATO

Inyectable 10 mg/mL x 5 mL
(ver seccion 4.2 Especificos)

WARFARINA SODICA  R: X
Tableta 1 mg y 5 mg

Indicaciones

(1) Profilaxis y tratamiento de trom-
bosis venosa profunda y tromboe-
mbolismo pulmonar. (2) Profilaxis
de tromboembolismo en fibrilacion
auricular crénica, valvulas cardiacas
protésicas. (3) Ataques isquémicos
transitorios.

Dosis

La prueba para determinar el efecto
de la warfarina en la coagulacion es
el tiempo de protrombina (rango te-
rapéutico entre 1,5 a 2,5 veces del
valor basal en seg). El método estan-
darizado para reportar el tiempo de
protrombina, INR (International Nor-
malized Ratio), es en la actualidad el
recomendado. Monitorizar el tiempo
de protrombina antes de iniciar el
tratamiento, cada 24 h hasta deter-
minar la dosis de mantenimiento, y
una a dos veces por semana durante
3 a4 sem; luego, de 1 a 4 sem mien-
tras dure el tratamiento. Es recomen-
dable iniciar la anticoagulacién con
heparina porque la warfarina dis-
minuye rapidamente los niveles de
proteinas Sy C y puede aumentar el
riesgo o producir trombosis. Mante-
ner la heparina hasta que se llegue al
tiempo deseado de protrombina.




Adultos: Inicialmente: 5 a 10 mg/d
VO por 3 a 4 d, controlar el tiempo
de protrombina al 4to o 5to d; si esta
en el rango de anticoagulacién pasar
a dosis de mantenimiento. Manteni-
miento: 2 a 10 mg/d VO; ajustar do-
sis segun tiempo de protrombina.
Pautas de dosificacion:

INR de 2 a 2,5: profilaxis de trom-
bosis venosa profunda y cirugia en
pacientes con alto riesgo.

INR de 2 a 3: profilaxis de cirugia de
cadera y fractura de fémur, preven-
cion de tromboembolismo en infarto
de miocardio, estenosis mitral con
embolismo, fibrilacion auricular y
valvula protésica de tejido; trata-
miento de trombosis venosa pro-
funda, tromboembolismo pulmonar,
embolia sistémica.

INR de 3 a 4,5: trombosis venosa
profunda y tromboembolismo pul-
monar recurrentes, enfermedad ar-
terial incluyendo infarto de miocar-
dio y valvula protésica mecanica.
Ninos: Dosis no establecida.

Farmacocinética

Buena absorcion a nivel del TGI. Bio-
disponibilidad de 93 % aproxima-
damente. La velocidad de absorcion
puede disminuir con la ingesta de ali-
mentos. Unidn a proteinas plasmati-
cas 99 %, cruza la placenta. Metabo-
lismo hepatico, se obtienen dos tipos
de metabolitos: alcohol metabolitos
e hidroximetabolitos. Excrecién renal
92 %, menos del 3 % inalterado.

Precauciones

(1) Embarazo: contraindicado, atra-
viesa barrera placentaria; se han re-
portado microcefalia, retardo men-
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tal, condrodisplasia, hipoplasia nasal
severa, atrofia dptica, muerte fetal,
hemorragia materna en los 2 dltimos
trimestres y post-parto; se recomien-
da uso de método anticonceptivo
durante su uso. (2) Lactancia: se ex-
creta en leche materna en pequenas
cantidades; posibilidad de hipopro-
trombinemia en el lactante, admi-
nistrar vitamina K de ser necesario.
(3) Pediatria: los lactantes, especial-
mente neonatos, son mas suscepti-
bles al efecto anticoagulante por de-
ficiencia de vitamina K. (4) Geriatria:
mayor riesgo de hemorragias, dismi-
nuir la dosis de mantenimiento. (5)
Insuficiencia renal: sin indicacion
de reajuste de dosis, mayor riesgo de
hernorragias. (6) Insuficiencia he-
patica: puede potenciar los efectos
de warfarina, riesgo de hemorragia.
(7) Condiciones con riesgo incre-
mentado de hemorragia: ulcera del
TGI, diabetes severa, trauma severo,
TBC activa, vasculitis severa, endo-
carditis bacteriana subaguda, poliar-
tritis, parto, DIU, uso concomitante
de antiagregantes plaquetarios. (8)
Condiciones que reducen efecti-
vidad del anticoagulante: edema,
hipercolesterolemia, hipotiroidismo.
(9) Condiciones que incrementan
la respuesta del paciente al anti-
coagulante: carcinoma visceral, dis-
funcion hepética, deficiencia de vi-
taminas C y K. (10) Procedimientos
con riesgo de sangrado: anestesia
regional, puncién lumbar, cualquier
otro procedimiento invasivo.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a warfarina. Ame-
naza o aborto incompleto, hemorra-
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gia cerebrovascular, hemorragia acti-
va incontrolable, hipertension grave
no controlada, aneurisma cerebral
o disecante de aorta, trombocitope-
nia, discrasias sanguineas, pericar-
ditis, cirugia mayor (excepto cirugia
de cadera), varices esofagicas. No
disponibilidad de laboratorio clini-
co, paciente senil sin supervision, o
con alcoholismo, psicosis y/o pobre
cooperacion.

Reacciones adversas

La hemorragia es la mayor complica-
cion del tratamiento con warfarina;
si se presentara en el tracto gastro-
intestinal o genitourinario puede
indicar la presencia de alguna lesion
oculta (especialmente si las pruebas
de coagulacion estan dentro del ran-
go terapéutico). Puede existir hemo-
rragia suprarrenal, ovérica y retro-
peritoneal que pueden ser de dificil
deteccién. Debe evitarse el uso de
cualquier medicacion por via IM.
Frecuentes: sangrado de encias,
epistaxis, equimosis.

Poco frecuente: leucopenia, dia-
rrea, ndusea, vomito, dolor abdomi-
nal, alopecia, cefalea, mareo.

Raras: necrosis hemorragica, hemo-
rragia suprarrenal con insuficiencia
adrenal aguda, agranulocitosis, der-
matitis alérgica, hepatotoxicidad,
dafo renal, ulceras en boca o gar-
ganta.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Si existe INR entre 4,5 a 7 sin hemo-

rragia, debe suspenderse la warfarina
por 1 a 2 dias y volver a reevaluar; si

©

el INR es mayor de 7 sin hemorragia,
suspender la warfarina y considerar
el uso de fitomenadiona. En caso de
hemorragia leve, suspender la warfa-
rina por unos dias y administrar fito-
menadiona 1a5 mg VO o IV; en caso
de hemorragia severa administrar
20 a 40 mg IV y transfundir sangre
completa o plasma fresco congelado
segun sea necesario.

Interacciones

Medicamentos

Por su gran afinidad por proteinas
plasmaticas, su nivel sérico puede
ser alterado por un gran nimero de
farmacos:

Pueden incrementar el tiempo de
protrombina:

Aspirina y AINE, hormonas tiroideas,
hipoglicemiantes orales (efecto ini-
cial), agentes bloqueadores H1 y
H2, fenitoina y anticonvulsivantes
derivados de hidantoina, tamoxife-
no, lovastatina, IMAO, antidepresi-
vos triciclicos, analgésicos opiaceos,
anestésicos inhalatorios, hidrato de
cloral, antimicéticos, alcohol (intoxi-
cacién aguda), agentes hepatotoxi-
cos, sulfametoxazol + trimetoprima,
aminoglucésidos, cefalosporinas pa-
renterales, penicilinas parenterales,
quinolonas, tetraciclinas. macrolidos,
metronidazol, metildopa, nifedipino,
quinidina, amiodarona, alopurinol,
paracetamol, beta bloqueadores,
heparina, disulfiram, isoniazida, es-
teroides anabolicos, vitamina A.
Pueden disminuir el tiempo de
protrombina:

Anticonceptivos orales, hipoglice-
miantes orales (uso crénico), bar-
bitaricos, haloperidol, rifampicina,




adrenocorticoides, carbamazepina,
trazadona, alcohol (abuso crénico),
primidona, diuréticos, colestiramina,
sucralfato, vitamina K, vitamina C,
antiacidos.

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Altera pruebas de coagulacién, au-
menta acido Urico en orina y nive-
les plasmaticos de transaminasas y
DHL.

Puede incrementar los valores de
tiempo parcial de tromboplastina
activada y enzimas hepaticas.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 a 30 °C. Proteger
dela luz.
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Informacion basica para el pa-
ciente

La administraciéon conjunta con vita-
mina C y K puede disminuir el efec-
to anticoagulante. Administrarla de
preferencia por la noche ya que un
posible sangrado se manifiesta entre
10 y 12 horas después. No realizar
actividades que conlleven riesgo de
traumas. Minimizar el consumo de
alcohol. No ingerir concomitante-
mente ningin medicamento sin con-
sulta médica, especialmente acido
acetilsalicilico o antiinflamatorios.




PRODUCTOS SANGUINEOS Y
SUCEDANEOS DEL PLASMA

11.1. Sucedaneos de plas-

ma

Cuando el volumen plasmatico
se contrae como resultado de la
pérdida de liquidos y electroli-
tos, el defecto puede corregirse
con el simple reemplazo de los
mismos. Sin embargo, cuando
la pérdida es mayor y el volu-
men plasmatico esta en peligro,
el uso de expansores plasmati-
cos es una medida provisional
eficaz. El principal requerimien-
to que debe buscarse en un ex-
pansor plasmatico ideal es que
su presiéon oncdtica sea compa-
rable a la del plasma; debe per-
manecer en circulacion durante
un tiempo suficiente y luego
eliminarse por excrecion o de-
gradacion metabdlica. No debe
afectar ninguna funcion visceral
ni tener efectos antigénicos,
alergénicos ni piréticos, siendo
farmacolégicamente inerte. El
dextran satisface la mayor parte
de los requerimientos mencio-
nados.

El dextran 70 es un polisaca-
rido ramificado de glucosa. Su
administracion no sélo corrige
la hipovolemia sino que tam-
bién mejora la microcirculacion.
En individuos que han sufrido
pérdida de sangre entera o
plasma, una Unica infusion de
dextran aumenta el volumen de
sangre circulante y mejora el es-
tado hemodinamico durante 24
0 mas horas.

La poligelina es un polimero
de gelatina que eleva la presion
oncotica intravascular y evita la
difusion de liquido hacia el in-
tersticio. Mantiene el volumen
intravascular, el gasto cardiaco
y la presion arterial. Durante la
hemodilucion  normovolémica
mantiene valores hemorreol6-
gicos dOptimos, permitiendo la
estabilizacion  hemodinédmica
con menores valores de hema-
tocrito.

a



DE USO RESTRINGIDO:

POLIGELINA

O GELATINA
SUCCINILATADA
(con o sin potasio)

Inyectable 3,5% 6 4 %

R:C

Indicaciones

(1) Shock hipovolémico. (2) Bypass
cardiopulmonar (para proveer he-
modilucién).

Dosis

Adultos: Shock hipovolémico: ini-
cialmente de 500 a 1000 mL en infu-
sion IV, no exceder 500 mL/ h.
Hemodilucién en bypass cardio-
pulmonar: extraer sangre de vena
central hasta que el hematocrito
descienda a cifra prefijada (hemodi-
lucion leve: 25 a 30 %, moderada:
20 a 24 %). Se realiza la reposicion
volumétrica con poligelina hasta
optimizar funcién hemodinamica y
transporte de oxigeno.

Ninos: Dosis no establecida.

Farmacocinética

Solo administraciéon IV. Distribucion
circunscrita al espacio vascular. Esca-
so metabolismo. Excrecién renal (85
%) y fecal (15 %). Su't,,es2 a5 h.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados que demuestren
problemas. (2) Lactancia: no se han
realizado estudios adecuados que de-
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muestren problemas. (3) Pediatria:
no se han realizado estudios ade-
cuados que demuestren problemas.
(4) Geriatria: riesgo de sobrecarga
circulatoria. (5) Insuficiencia renal:
sin indicacién de reajuste de dosis,
pacientes en insuficiencia renal agu-
da y post-renal. (6) Insuficiencia
hepaética: sin indicacion de reajuste
de dosis. (7) Pérdida sanguinea:
usar poligelina sélo para reempla-
zar no mas de 1500 mL de sangre,
volumenes mayores requieren de
transfusion de sangre y expansores
plasmaticos. (8) Condiciones alér-
gicas previas: riesgo de reacciones
alérgicas. (9) Glucosidos cardiacos:
poligelina contiene iones de calcio.
(10) Pruebas sanguineas: obtener
muestra para prueba cruzada pre-
vio a infusion. (11) Hipertension
arterial. (12) Vérices esofégicas.
(13) Edema Pulmonar. (14) Evitar
administrar en pacientes normo-
volémicos.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a poligelina o gela-
tina. ICC severa.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves:

Medidas generales. Incompatibilida-
des: sangre con citrato.

Reacciones adversas

Frecuentes: escalofrios, hipotension
transitoria, alteracién de frecuencia
cardiaca.

Poco frecuente: urticaria.

Raras: reaccion anafilactica.
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Interacciones

Digitalicos: mayor riesgo de intoxi-
cacion digitalica.

Calcio: riesgo de hipercalcemia.

11.2. Fracciones plasmaticas
para usos especificos

La albumina humana se ob-
tiene por fraccionamiento de
sangre de donadores humanos
sanos. La albumina en solucién
al 25 % desarrolla una presion
cinco veces mayor que un volu-
men igual de plasma humano,
provocando una migracién de
fluido al espacio intravascular.
El complejo de factor IX con-
centrado es un factor de coa-
gulacién dependiente de la vi-
tamina K. en su forma activa y
asociado al factor Vllla, calcio y
fosfolipidos activa al factor X, el
que media la conversion de pro-
trombina en trombina y la for-
macion del codgulo de fibrina.
El complejo de factor Vil es el
cofactor necesario para la acti-
vacion del factor X por accion
del factor IX. El factor VIII ex6-
geno corrige la deficiencia, hace
posible la coagulacion y evita el
sangrado.

DE USO RESTRINGIDO:

COMPLE]JO DE FACTOR
IX CONCENTRADO R:C

Inyectable

Indicaciones

(1) Deficiencia de factor IX (enferme-
dad de Christmas, hemofilia B). (2)
Episodios Hemorragicos en pacien-
tes con inhibidores de factor VIII. (3)
Deficiencia de factor VII. (4) Hemo-
rragia grave inducida por anticoa-
gulantes derivados de la cumarina o
indandiona.

Dosis

Debe ser individualizada de acuerdo
a necesidad del paciente, a su peso,
tipo de hemorragia, concentracion
plasmatica deseada del factor IX.
Uso exclusivo IV, no administrarse a
una velocidad que exceda a 10 mL/
min su administracion rapida puede
producir efectos vasomotores.

La siguiente férmula proporciona
una guia para el célculo de la dosis:
Peso (kg) x porcentaje de factor IX
deseado (% del normal) x 1 (Ul/kg)
= Unidades de factor IX requeridas
)]




Adultos:
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Tipo de hemorragia

Nivel plasmatico
de la actividad del
factor IX terapéuti-
camente necesario

Frecuencia de la
Infusion

Hemartrosis o

Comenzar la infusion
cada 24 h durante 2 a 3

intervenciones
quirdrgicas mayores,
fracturas.

hemorragias musculares | 30 %

orales tempranas d hasta que se resuelva la
y ’ hemorragia.
Hemartrosis o e,
hemorragias o Repetir la infusion cadal12
hematomas extensos, 30a50 % a24 h durante 3 d 0 més,
exodoncias, cirugia hasta que se resuelva el
menor. ' dolor e incapacidad.
Hemorragias que ponen
2: Eaegg;g Izgsg;rfs;gg Repetir la infusion cada

» nemorrag 12 a 24 h hasta que el

en garganta, digestiva, | 50 a 80 %

paciente esté fuera de
peligro.

En cirugias también se puede usar
en infusién continua de factor IX a
razon de 0,02 a 0,04 Ul/kg/h. Es im-
portante el monitoreo adecuado por
médico especialista.

Ninos: Igual que en adultos.

Farmacocinética

Solo se administra IV. Se distribuye
en el espacio vascular. Excrecién por
las vias fisioldgicas. Su t,, de elimi-
nacion es de 24 h.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados. (2) Lactancia:
se desconoce si de distribuye en le-
che materna. (3) Pediatria: riesgo

a

de complicaciones trombolicas en
neonatosy prematuros por inmadu-
rez hepatica. (4) Geriatria: los estu-
dios realizados no han demostrado
problemas. (5) Insuficiencia renal:
sin indicacién de reajuste de dosis.
(6) Insuficiencia hepética: riesgo
de CID, fibrinolisis o trombosis. (7)
Dental: pueden usarse conjunta-
mente agentes antifibrinoliticos (aci-
do aminocaproico o tranexamico),
pero pueden potenciar los efectos
trombogénicos, administrarlos de
8 a 12 h después del concentrado.
(8) Cirugia: riesgo incrementado
de complicaciones trombédticas. (9)
Enfermedades con riesgo de trom-
boembolismo. (10) Hipersensibili-
dad a proteinas de roedores. (11)
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Uso endovenoso exclusivo con
jeringas plasticas descartables: se
adhiere al vidrio.

Contraindicaciones

Coagulacion intravascular disemina-
da (CID). Estados hiperfibrinoliticos,
riesgo o historia de trombosis, hiper-
sensibilidad al factor IX.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves.

Medidas generales.

Reacciones adversas

Frecuentes: CID, IMA, embolismo
pulmonar, trombosis, tromboembo-
lismo.

Poco frecuente: reacciones de hi-
persensibilidad, ardor o prurito en
lugar de aplicacion, escalofrios, fie-
bre, ndusea, vomito, cefalea.

Interacciones

Antifibrinoliticos: mayor riesgo de
complicaciones trombdticas.
Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar el recuento plaque-
tario.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en refrigeracion (2 a 8 °Q).
Salvo especificacion del proveedor.
Evitar la congelacion.

Advertencia complementaria

La solucién reconstituida no puede
ser refrigerada. Incompatibilidades:
no mezclar con otros medicamentos
o fluidos endovenosos.

a

COMPLE]JO DE FACTOR
VIII R:C
Inyectable
Indicaciones

(1) Prevencion y control de episodios
hemorragicos en Hemofilia A (clasi-
ca). (2) Deficiencia adquirida de fac-
tor VIII.

Dosis

Debe ser individualizada de acuerdo
a la necesidad del paciente.

Uso exclusivo IV, no administrarse a
una velocidad que exceda a 10 mL/
min. Su administracion rapida puede
producir efectos vasomotores.

La siguiente férmula proporciona
una guia para el célculo de la dosis:
Peso (kg) x porcentaje de factor VIII
deseado (% del normal) x 0,5 (Ul/kg)
= Unidades de factor VIII requeridas
(.
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Adultos:
Nivel Plasmatico de
Tipo de actividad del factor Frecuencia de la
Hemorragia VIII terapéuticamen- Infusion

te necesario

Hemartrosis o

Comenzar la infusion
cada 24 h durante 2 a 3

intervenciones quirurgicas
mayores fracturas.

hemorragias muscularesy | 20 a 40 %
oralles tempranas. d hasta que se resuelve
la hemorragia.
Hemartrosis o Repetir la infusion cada
hemorragias o 12 a 24 h durante 3
hematomas extensos, 30 a 60 % d o mas, hasta que
exodoncias, cirugia se resuelva el dolor e
menor. incapacidad.
Hemorragias que ponen
en peligro la vida: lesion Repetir la infusion cada
en cabeza, hemorragias 8 a 24 h hasta que el
en garganta, digestiva, 60 a 100 % paciente esté fuera de

peligro.

En cirugias también se puede usar
en infusion continua de factor VIl a
razon de 0,04 Ul/kg/h. Es importante
el monitoreo adecuado por médico
especialista.

Ninos: lgual a adultos.

Farmacocinética

Solo se administra IV. Se distribuye
en el espacio vascular. Excrecién por
las vias fisiolégicas. Su t,, de elimi-
nacion es de 8 a 19 h aproximada-

mente.

Precauciones

(1) Embarazo: no se han realizado
estudios adecuados. (2) Lactancia:
se desconoce si se distribuye en le-

a

che materna; no se han reportado
problemas. (3) Pediatria: no se han
realizado estudios adecuados que
demuestren problemas. (4) Geria-
tria: no se han realizado estudios
adecuados que demuestren proble-
mas. (5) Insuficiencia renal: sin
indicacién de reajuste de dosis. (6)
Insuficiencia hepatica: sin indica-
cion de reajuste de dosis. (7) Uso en-
dovenoso exclusivo, con jeringas
plasticas descartables: se adhiere
al vidrio. (8) Sangrado de mucosa
oral: util terapia coadyuvante con
agentes antifibrinoliticos (acido ami-
nocaproico o acido tranexamico).
(9) Infusion Intravenosa continua:
anadir 1 a 5 Ul de heparina por mL
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de concentrado del factor si existe
tromboflebitis local. (170) Monitoreo
durante el tratamiento: Factor VIII
plasmatico, anticuerpos contra fac-
tor VIII (si es mayor a 10 unidades
Bethesda/mL, deben ser tratados con
tratamientos alternativos como con-
centrados de complejo anti-inhibidor
coagulante, complejo del factor IX o
factor antihemofilico porcino), he-
matocrito, test de Coombs directo,
recuento de plaquetas, pulso (antes
y durante administracion, si ocurre
taquisfigmia, enlentecer infusion o
detenerla hasta que normalice). (11)
Anticuerpos contra factor VIII: al-
gunos pacientes pueden desarrollar
inhibidores del factor VIII, que son
anticuerpos que neutralizan su acti-
vidad, en estos casos requieren una
dosis mayor de factor VIII u otras al-
ternativas terapéuticas. (12) Vacuna
contra hepatitis B: todo hemofilico
recién diagnosticado debe ser vacu-
nado antes de la administracién del
concentrado. (13) Hemdlisis: puede
ocurrir en pacientes con grupos san-
guineos A, B o AB por presencia de
isohemoaglutininas.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a proteinas murini-
cas si se usa el factor VIII, que se ob-
tiene por purificacién con anticuer-
pos monoclonales murinicos.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves:

Medidas generales.
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Reacciones adversas

Poco frecuente: enrojecimiento fa-
cial, inflamacién en el lugar de apli-
cacion, xerostomia, epistaxis, rash
dérmico, disgeusia, anemia hemo-
litica aguda por presencia de isoa-
glutininas si se usan dosis masivas,
trombosis, anafilaxis u otra reaccién
alérgica, cefalea, mareo, aturdimien-
to, ndusea, vomito.

Raras: hiperfibrinogenemia, trom-
bocitopenia.

Interacciones

Alteraciones en pruebas de labo-
ratorio

Puede alterar niveles de fibrindgeno
y recuento plaquetario.

Almacenamiento y estabilidad

El Factor VIII (Humano), concentrado
seco, se debe mantener en refrigera-
cion (2 a 8 °C). Salvo especificacion
diferente del proveedor. Evitar la
congelacion.

Informacion basica para el pa-
ciente.

Notificar al médico si la medicacion
parece menos efectiva que lo usual
(posibilidad de desarrollo de anti-
cuerpos al factor VIII).

Advertencia complementaria

Una vez reconstituido, administrar
dentro de las 3 horas siguientes. Para
uso endovenoso exclusivo, se reco-
mienda no mezclarlo con otras me-
dicaciones o fluidos endovenosos.




MEDICAMENTOS
CARDIOVASCULARES

12.1. Antianginosos

El principal objetivo del tra-
tamiento con farmacos an-
tianginosos es suprimir o
disminuir el nimero y la in-
tensidad de los episodios de
isquemia, tanto en pacientes
sintomaticos como en los
silentes. Los nitratos se utili-
zan en la angina estable (de
esfuerzo); reducen el nime-
ro de episodios sintomaticos
y asintomaticos. Cuando el
objetivo del tratamiento sea
abortar un episodio agudo
de angina, es necesario uti-
lizar un nitrato que comien-
ce a actuar rapidamente,
como la nitroglicerina por
via sublingual (comienzo de
accion de 1-5 minutos). Por
el contrario, si el objetivo es
prevenir los episodios de is-
guemia, es necesario utilizar
un nitrato de accién prolon-
gada. El dinitrato de isosor-
bida se absorbe bien por via
oral; la duracién de su ac-
cién se puede prolongar si se

usan formas farmacéuticas
de liberacién sostenida.

Los nitratos (glicerotrinitrato
y dinitrato de isosorbida) di-
latan las arterias coronarias
y suelen revertir el dolor en
minutos, los bloqueadores
beta adrenérgicos (propra-
nolol y atenolol) acttan blo-
queando muchos efectos de
la adrenalina en el cuerpo,
en particular el efecto esti-
mulante sobre el corazon, el
resultado es que el corazén
late mas despacio y con me-
nos fuerza, necesitando me-
nos oxigeno, también dismi-
nuyen la tensién arterial. Los
bloqueadores de los canales
de calcio o calcio antagonis-
tas (diltiazem y verapamilo)
impiden la entrada de calcio
en las células del miocardio
disminuyendo la tendencia
de las arterias coronarias a
estrecharse y ademas dismi-
nuye el trabajo del corazény
por consiguiente sus necesi-
dades de oxigeno.

a
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Los nitratos no se deben
utilizar si hay hipotension
grave, hipovolemia, anemia
grave, pericarditis constric-
tiva o glaucoma. Se deben
usar con precaucion en caso
de afectacion profunda de
la funcion hepatica o renal,
hipotiroidismo, malnutricion
o hipotermia.

Estd demostrado que la ex-
posicion continua o frecuen-
te de dosis altas de nitratos
produce tolerancia, por lo
que se recomienda utilizar
esquemas de dosificacion
que dejen un “intervalo libre
de nitratos” de unas 10 ho-
ras: una pauta podria ser 20
mg de dinitrato de isosor-
bida: a las 7 de la manana,
las 12 y las 17 h, si la angi-
na suele aparecer durante el
dia; si la angina es nocturna
se programara el interva-
lo libre durante el dia. Si es
necesario, se puede cubrir
el intervalo libre de nitratos
con otros farmacos. Las do-
sis de antianginosos varian
segun la tolerancia del pa-
ciente y la respuesta obte-
nida. Es recomendable no
suspender la administracién
de manera brusca y ajustar
la dosis a las necesidades de
cada paciente.

El tratamiento combinado
(nitratos 'y bloqueadores
B-adrenérgicos) estd indi-
cado en caso de angina de

esfuerzo de dificil control; si
con la asociacion anterior no
se logra el control, se podra
anadir nifedipino. En pacien-
tes con angina de reposo y
sospecha de espasmo coro-
nario los bloqueadores de
los canales del calcio son los
farmacos de eleccién como
tratamiento de base.

Para la prevenciéon secun-
daria del infarto del mio-
cardio son utiles el acido
acetilsalicilico y los blo-
queadores B-adrenérgicos
(se emplean desde el inicio
del infarto para minimizar
el area infartada; son utiles
para prevenir la isquemia
recurrente y el reinfarto).
El &cido acetilsalicilico tam-
bién reduce la incidencia
de acontecimientos cardio-
vasculares en pacientes con
angina estable y por otro
lado, constituye un trata-
miento Util que puede ini-
ciarse fuera del hospital en
caso de angina inestable o
de infarto de miocardio.

Los efectos indeseables
mas frecuentes de los nitra-
tos son cefalea, taquicardia
e hipotension postural (po-
tenciada por el alcohol); el
paciente los debe tomar
estando sentado, ocasio-
nalmente pueden producir
erupcién, raramente cia-
nosis y metahemoglobine-
mia.

a



ATENOLOL
Tableta 100 mg

R:D

Indicaciones

Hipertension,
arritmias,

angina pectoris,

Dosis:

Adultos: Hipertension: VO 25 —
50 mg 1 v/d se puede aumentar
hasta 50 - 100 mg 1 v/d. Angina:
inicial, VO 50 mg 1 v/d. dosis de
mantenimiento después de una
semana 50 - 100 mg VO 1 v/d.
dosis maxima, 200 mg VO 1 v/d.
Arritmias: 50 - 100 mg/d

Ninos: Su dosis no ha sido es-
tablecida, no aprobado por la
FDA.

Farmacocinética

Se absorbe el 50 % por via oral,
UPP 6-16 %, se metaboliza en
el higado, t 2 7 h, el tiempo de
efecto maximo en dosis Unica es
de 2-4 h, se elimina por los rifo-
nes del 85-100 %, es removible
por hemodialisis.

Precauciones

(1) Embarazo: puede causar res-
tricciéon de crecimiento intraute-
rino, hipoglicemia y bradicardia
neonatal, mayor riesgo en hiper-
tension severa, (2) Lactancia:
se excreta en la leche materna,
no dar de lactar o suspender el
medicamento, (3) Pediatria: su
seguridad y eficacia no ha sido
establecida (4) Geriatria: ajustar
la dosis segun funcién renal (5)
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Insuficiencia renal leve ajustar la
dosis 50 mg/d si el aclaramien-
to de creatinina es de 15-35 ml/
min, moderada reducir la dosis,
grave comenzar con dosis bajas,
puede reducir el flujo sanguineo
renal e influir negativamente en
la funcién renal, (5) insuficiencia
hepatica reducir dosis oral de
atenolol, (6) evitar la suspensién
abrupta especialmente en car-
diopatia isquémica, bloqueo AV
primer grado, (7) enfermedad
broncoespastica, (8) insuficiencia
cardiaca congestiva, (9) diabetes
mellitus, (70) hipertiroidismo/
tirotoxicosis, (11) pacientes que
estén recibiendo clonidina, des-
continuar atenolol algunos dias
previo a la suspension de cloni-
dina, (12) enfermedad vascular
periférica, (13) hipertension por-
tal por riesgo de deterioro en la
funcion hepatica, (14) anestesia/
cirugia (depresion miocardica),
(15) miastenia gravis, (16) an-
tecedentes de hipersensibilidad,
(17) puede reducir respuesta a
la adrenalina, (18) antecedentes
de enfermedad obstructiva de
via aérea (empezar con cuidado y
vigilar la funcién pulmonar), (19)
puede aumentar la sensibilidad
a los alergenos y ocasionar una
respuesta de hipersensibilidad
mas grave, (20) asma o bronco-
espasmo.

Contraindicaciones

Choque cardiogénico, hipersen-
sibilidad a atenolol, insuficiencia
cardiaca no controlada, bloqueo
AV de segundo y tercer grado, bra-
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dicardia sinusal severa, asma, an-
gina de Prinzmetal, hipotension,
enfermedad del ndédulo sinusal,
acidosis metabdlica, enfermedad
arterial periférica severa, feocro-
mocitoma.

Reacciones adversas

Frecuentes: bradicardia, insu-
ficiencia cardiaca, hipotension,
trastornos en la conduccion,
broncoespasmo,  vasoconstric-
cién periférica (incluida la exa-
cerbacién de la claudicacién
intermitente y el fenémeno de
Raynaud), trastornos digestivos,
fatiga, trastornos del sueno.
Raras: exantema, exacerbacion
de psoriasis, sequedad de los
ojos, disfuncion sexual.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Tratamiento sintomatico y de so-
porte, inducir emesis y realizar
lavado gastrico. Administrar dia-
zepam para las convulsiones. Ex-
cesiva bradicardia puede respon-
der con inyeccién IV de sulfato
de atropina 0,6 — 2.4 mg dividido
en dosis de 600 ug.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol, aldesleukina, alpros-
tadil, antagonistas de canales
de calcio, antagonistas de re-
ceptores adrenérgicos, antago-
nistas de receptores de angio-
tensina ll, ansioliticos e hipné-
ticos, baclofeno, bloqueantes
adrenérgicos, diazoxido, diuré-
ticos, fenotiazinas, hidralazina,
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IECA, levodopa, IMAOs, metil-
dopa, minoxidil, moxonidina,
nitratos, nitroprusiato, realzan
el efecto hipotensor.
Anestésicos organicos puede
aumentar el riesgo de depreién
miocardica e hipotension.
Prazosina riesgo de hipotension
con la primera dosis.
Amiodarona incrementa riesgo
de bradicardia, bloqueo AV y de-
presién miocardica.

AINEs, corticosteroides, estro-
genos antagonizan efecto hipo-
tensor.

Flecainida: incrementan riesgo
de depresién miocardica y bra-
dicardia.

Antiarritmicos: incrementan
riesgo de depresiéon miocardica.
Dobutamina posible hiperten-
sion severa.

Mefloquina incrementa riesgo
de bradicardia.

Nifedipino, nisoldipino posible
hipotension severa e insuficien-
cia cardiaca.

Adrenalina, noradrenalina po-
sible hipertensién severa.
Tropisetron riesgo de arritmia
ventricular.

Rifampicina: acelera metabolis-
mo de atenolol.

Verapamilo asistolia, hipoten-
sion severa e insuficiencia car-
diaca.

Fluvoxamina, cimetidina: incre-
menta concentraciones plasmati-
cas de atenolol.

Antidiabéticos: se puede en-
mascarar signos de alarma de hi-
poglucemia como el temblor
Insulina: realzan efecto hipoglu-
cemiante.




Diltiazem, Glucésidos cardioto-
nicos: incrementan bloqueo AV 'y
bradicardia.

Ergotamina y metisergida: in-
crementan vasoconstriccion pe-
riférica.

Relajantes musculares: realza
su efecto.
Estrogenos: puede disminuir

efecto hipotensor.

Pilocarpina: posiblemente incre-
mentado riesgo de arritmia.
Timoxamina: hipotensién postu-
ral severa.

Rizatriptan aumenta su concen-
tracion plasmatica.

Bupivacaina aumenta riesgo de
toxicidad.

Lidocaina aumenta riesgo de
toxicidad.

Propafenona aumenta concen-
tracion plasmatica de atenolol.
Clorpromazina aumenta con-
centracion plasmatica de ambos
farmacos.

Clonidina riesgo de hipertension
de rebote.

Tizanidina: realzan el efecto hi-
potensor y bradicardia.
Neostigmina y piridostigmina
se antagoniza sus efectos.

Alteraciones en pruebas de
laboratorio

Titulos de anticuerpos antinu-
cleares: pueden aumentarse
BUN, lipoproteinas séricas,
concentraciones séricas de po-
tasio, concentraciones séricas
de triglicéridos, concentracio-
nes séricas de acido urico: pue-
den aumentar.

Concentraciéon de glucosa en

@

Q| FORMULARIO NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

sangre: se puede altera la gluco-
gendlisis y la respuesta hiperglu-
cémica a la epinefrina endégena
dando lugar a persistencia de la
hipoglicemia y retrazo en la recu-
peracién de los niveles normales
de glucosa en sangre.

Almacenamiento y estabilidad

En envases herméticamente ce-
rrados, protegidos de la luz, en-
tre 15 — 30 °C y evitar la conge-
lacion.

Informacion basica para el
paciente

La dieta es importante, el pa-
ciente puede no experimentar
sintomas de hipertension, es im-
portante que tome la medicacion
incluso si se siente bien, la hiper-
tensién no se cura, pero se con-
trola con la medicacién, Puede
modificar la capacidad de llevar
a cabo tareas que exijan pericia
(p. €j., conduccion de vehiculos)
puede presentarse aumento de
sensibilidad al frio, precaucion
con el esfuerzo excesivo ya que
hay una disminucién del dolor de
pecho.

Advertencia complementaria
Posiblemente sea necesaria la
restricciéon de sodio y/o la reduc-
ciéon de peso
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ISOSORBIDA
DINITRATO

Tableta 5 mg (sublingual), 10
mg y 20 mg (mononitrato)

R:C

Indicaciones

Angina pectoris, Insuficiencia
cardiaca congestiva, Insuficiencia
ventricular izquierda.

Dosis:

Adultos: Angina: (liberacién
inmediata) VO inicial 5-20 mg
¢/6/h; la dosificacion se ajustara
segun necesidades y tolerancia,
el intervalo de dosificacién es de
5-40 mg 4 v/d. Angina: (libera-
cién sostenida) VO dosis usual
40-80 mg ¢/ 8-12 h. Angina: (Tab
masticable) VO dosis usual 5 mg
¢/ 2-3 h o como fuera necesario;
Angina (Tab, sublingual) profi-
laxis, 5-10 mg ¢/ 2-3 h, Angina:
tratamiento, 2.5-5 mg monito-
rear el alivio sintomatico. Insufi-
ciencia cardiaca congestiva: 5-30
mg 4/v/d, hasta 160-320 mg/d
dividido en dosis Insuficiencia
ventricular izquierda 40-160 mg
hasta un maximo de 240 mg si es
requerido.

Ninos: No se ha establecido la
dosificacién.

Farmacocinética

Inicia su accion, en angina, VO,
tabletas masticables 2-3 min, su-
blingual 2-10 min, ICC, VO 1 min,
respuesta maxima, angina, table-
tas masticables, 5 min, sublingual
15-45 min, duracién, dosis uni-
ca, angina, tabletas masticables 2
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h, VO 8 h, sublingual 1-2 h, ICC
VO 15 min, dosis multiple angi-
na, VO, 4-6 h, tiempo de con-
centracion maxima, VO, 0,5-1 h,
biodisponibilidad, VO, liberacion
prolongada 22 %, VO liberacion
inmediata 58 %, tableta sublin-
gual 59 %, los alimentos reducen
la absorcién, UPP minima, Vd
48-473 L, su metabolito activo es
5-mononitrato, se desconoce si
se excreta en la leche materna, la
excreciéon renal 80-90 %, depura-
cién corporal total 2.3-3.4 L/min,
por la heces es limitada, t /2 de
eliminacion, VO 4 h, sub lingual
1 h, del metabolito 5-mononitra-
to 4.3-5 h, no es dializable.

Precauciones

(1) Embarazo puede atravezar la
placenta, el laboratorio aconseja
evitar a menos que el beneficio
potencial exceda el riesgo, (2)
Lactancia no se dispone de in-
formacién el laboratorio acon-
seja usar sélo si el beneficio
potencial excede el riesgo, (3)
Geriatria. (4) Insuficiencia renal
severa (5) Insuficiencia hepatica
severa, (6) Hemorragia cerebral,
(7) traumatismo craneal, (8) Uso
concurrente con sildenafil, tada-
lafil, vardenafil (riesgo de severa
hipotensién). (9) Hipermotilidad
gastrica (liberacién sostenida).
(10) Malnutricién, (11) Hiperti-
roidismo. (72) Cardiomiopatia
hipertréfica, (73) Hipotension
postural, (14) Deplecién del vo-
lumen, (715) Presion intracraneal
incrementada (sublingual). (76)
Presién intraocular incrementa-




da, (17) antecedentes recientes
de Infarto de miocardio, (718)
Hipotermia, (19) Uso de alcohol,
(20) sindrome de mala absorciéon
(21) hipoxemia u otros trastor-
nos de ventilacion y perfusion,
(22) anemia severa, (23) suspen-
sion brusca del tratamiento, (24)
tolerancia (25) anemia severa
(sublingual), (26) (liberacion sos-
tenida).

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a nitratos or-
ganicos, trastornos hipotensivos
e hipovolémicos, cardiomiopatia
obstructiva hipertréfica, esteno-
sis aortica, pericarditis constric-

tiva, estenosis mitral, anemia
severa, glaucoma de angulo
agudo.

Reacciones adversas

Poco frecuentes: cefalea pul-
satil, taquicardia (no obstante
se ha observado bradicardia pa-
raddjica), hipotension postural,
mareos.

Raras: nauseas, vomitos, rubor,
hipoxemia temporal, vision bo-
rrosa, sequedad de la boca, sal-
pullido.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Si aparece hipotensidon excesiva,
elevar las piernas para ayudar al
retorno venoso, las concentra-
ciones de metahemoglobina en
sangre deben ser controladas y
la metahemoglobinemia tratada
con flujos altos de oxigeno y clo-
ruro de metiltionina IV.
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Interacciones

Medicamentos

Alcohol, Aldesleukina, Alpros-
tadil, Anestésicos generales,
Antagonistas de receptores de
Angiotensina I, Ansioliticos
e hipnéticos, Apomorfina su-
blingual, Baclofeno, Beta blo-
queadores, Bloqueadores de
receptores alfa adrenérgicos,
Bloqueadores  adrenérgicos,
Bloqueadores de canales de
calcio, Clonidina, Diazoxide,
Diuréticos, Fenotiazinas, Hidra-
lazina, IECA, IMAO, Levodopa,
Metildopa, Minoxidil, Moxo-
nidina, Timoxamina, Tizanidi-
na: realzan el efecto hipotensor
cuando son administrados con
nitratos

Sildenafil, Tadalafil, Vandenafil:
incrementan significativamente
efecto hipotensor de los nitratos
Antidepresivos triciclicos, an-
timuscarinicos, disopiramida:
reducen efectos de nitrato su-
blingual.

AINEs, Corticosteroides, carbe-
noxolona, estrégenos : antago-
nizan efecto hipotensor.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar en envases hermética-
mente cerrados, protegido de la
humedad, entre 15-30°C. Estabi-
lidad: la pérdida de potencia se
acelera por la exposicién al calor
y a la humedad.

Informacion basica para el
paciente

Evitar la ingesta de bebidas alco-
hélicas, preferible tomar con un
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vaso de agua, con el estbmago
vacio 1 h antes 0 2 h después de
las comidas.

Advertencia complementaria

El tratamiento con nitratos se
debe interrumpir si aparece vi-
sion borrosa o sequedad de la
boca.

VERAPAMILO
CLORHIDRATO

Tableta 40 mg

R:C

Indicaciones

Angina, hipertensién, arritmias
supraventriculares.

Dosis

Adultos: Angina: VO 80 - 120
mg 3 v/d, Arritmias supraventri-
cular: 40 - 120 mg 3 v/d. Hiper-
tension: 240 — 480 mg/d dividido
en 2 - 3 dosis. IV lenta: durante 2
min (ancianos: 3 min), 5-10 mg
(preferiblemente con monitoriza-
cién del ECG); en las taquiarrit-
mias paroxisticas se pueden ad-
ministrar 5 mg mas, si procede, a
los 5-10 min.

Ninos: Taquicardia supraventri-
cular: VO 1 - 3 mg/kg ¢/8 h. Hi-
pertensién: VO 3 - 4 mg/kg divi-
dido en 3 dosis; dosis maxima 8
mg/kg hasta 480 mg/d dividido
en 3 dosis.

Farmacocinética

Inicio de accién, VO angina 30-
90 min, hipertension, liberacion
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inmediata 1-2 h, respuesta maxi-
ma, angina de pecho inestable 8
h, angina de pecho crénica 1-4
meses, arritmia 48 h, hiperten-
sion, liberacion inmediata 6-8 h,
tiempo de concentracién maxi-
ma, liberacién inmediata, 1 - 2
h, liberacién prolongada 7 - 9 h,
sublingual 80 min, area bajo la
curva 1811 - 1956 ng/h/mL, bio-
disponibilidad, liberaciéon inme-
diata/prolongada 20 - 35 %, sub
lingual 58 %, UPP isbmero R 94
% isémero S 88 %, también a la
placenta, t ' distribuciéon 15-30
min, Vd 3.8 L/kg, metabolismo
hepatico 65 - 80 %, se excreta en
leche materna, excrecion renal
70 %, depuracién renal 7.3 - 8.7
mL/h/kg, depuracién corporal to-
tal 0,51 - 1 L/h/kg, por la heces
9-16 %, no es dializable.

Precauciones

(1) Embarazo: puede reducir el
fluido sanguineo uterino y oca-
sionar hipoxia fetal, evitar en el
primer trimestre, salvo que sea
absolutamente necesario, puede
inhibir la labor. (2) Lactancia:
pequenas cantidades pueden ser
riesgosas. (3) Insuficiencia he-
patica: reducir dosis oral. (4) In-
suficiencia renal. (5) obstruccién
gastrointestinal (liberacién sos-
tenida), (6) bloqueo AV (primer
grado), (7) fase aguda de infarto
de miocardio (evitar si hay bradi-
cardia, hipotensién, insuficiencia
ventricular izquierda). (8) Evitar
jugo de toronja puede afectar el
metabolismo. (9) terapia concu-
rrente con beta bloqueadores.




(10) Exacerbacién de angina
durante iniciacién de terapia.
(11) hipermotilidad gastroin-
testinal (liberacién sostenida).
(12) cardiomiopatia hipertrofica
idiopatica. (13) hipotension, (14)
isquemia digital, ulceracién o
gangrena, (15) defecto de trans-
misiéon neuromuscular. (16) re-
acciones dermatolégicas persis-
tentes, (17) nifos solamente con
asesoramiento de especialistas,
(18) evitar la suspensién subita
por riesgo de crisis hipertensiva
de rebote.

Contraindicaciones

Choque cardiogénico, insuficien-
cia cardiaca congestiva, bloqueo
AV (Segundo vy tercer grado),
hipersensibilidad a verapamilo
u otro antagonista de canal del
calcio, enfermedad del nédulo si-
nusal, hipotension, bradicardia,
antecedentes de insuficiencia
cardiaca o alteracion significativa
de la funcién ventricular izquier-
da, aun esté controlada con el
tratamiento, aleteo o fibrilacién
auriculares que compliquen sin-
drome de Wolff-Parkinson White,
porfiria, bloqueo sinoauricular.

Reacciones adversas

Frecuentes: estrefimiento.
Poco frecuentes: nduseas, VO-
mitos, rubor, cefalea, mareos,
fatiga, edema maleolar
Raramente: reacciones alérgi-
cas (eritema, prurito, urticaria,
angioedema, sindrome de Ste-
vens-Jhonson), mialgias, artral-
gias, parestesias, eritromelalgia,
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aumento de la concnetracion de
prolactina.

Muy raramente: ginecomastia,
hiperplasia gingival tras el tra-
tamiento prolongado, depués
de dosis altas hipotensién, insu-
ficiencia cardiaca, bradicardia,
bloqueo cardiaco, asistolia.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

En hipotensiéon sintomatica ad-
ministrar liquidos intravenosos,
colocar al paciente en posicién
Trendelenburg, administrar
dopamina, cloruro de calcio,
isoprenalina, metaraminol, no-
repinefrina o dobutamina por
via 1V; taquicardia, frecuencia
ventricular rapida, en pacientes
con conduccion anterégrada en
fibrilacion o agitacion auricular
y via accesoria con el Sindrome
de Wolff Parkinson White o con
el Sindrome de Lown Ganong Le-
vine: cardioversiéon con corriente
continua, lidocaina intravenosa o
procainamida, administraciéon IV
de liquidos mediante goteo len-
to; bradicardia, raramente blo-
queo AV de 2do 6 3er grado, con
pocos pacientes que progresan a
asistolia: atropina, isoprenalina,
norepinefrina, o cloruro calcico
por via intravenosa o empleo de
marcapaso cardiaco electrénico,
administracion IV de liquidos
mediante goteo lento.

Interacciones

Medicamentos
Alcohol, aldesleukina, alpros-
tadil, antagonista de los recep-
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tores alfa adrenérgicos, anta-
gonistas de los receptores de
angiotensina Il, antipsicoticos,
baclofeno, bloqueantes adre-
nérgicos, clonidina, diazéxido,
diuréticos, hidralazina, IECA,
isofluorano, IMAO, levodopa,
metildopa, midazolam, mi-
noxidil, moxonidina, nitratos,
nitroprusiato, timoxamina, ti-
zanidina: incrementa efecto hi-
potensor
Carbamazepina
efecto
Prazocina: incrementa riesgo hi-
potensor de primera dosis.
Buspirona, dutasterida, ciclos-
porina, eplerenona, ivabradi-
na, teofilina : aumenta su con-
centracion plasmatica.

AINE, corticosteroides, estro-
genos, antagoniza efecto hipo-
tensor.

Quinidina aumenta concentra-
cién plasmatica (puede ocurrir
hipotension grave).
Claritromicia, eritromicina inhi-
ben metabolismo de verapamilo
(riesgo de toxicidad).
Barbituricos disminuyen efecto
de verapamilo

B-bloqueantes asistolia, hipo-
tensidn grave e insuficiencia car-
diaca.

Teofilina: disminucion del meta-
bolismo toxicidad por teofilina.
Cimetidina: inhibe posiblemente
metabolismo de verapamilo.
Atazanavir, zumo de pomelo
aumenta concentraciéon plasma-
tica de verapamilo

Ritonavir: incremento probable
de las concentraciones plasmati-

potencia su
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cas de los bloqueadores de cana-
les de calcio.

Fenobarbital, fenitoina, primi-
dona: reducen efecto de verapa-
milo.

Mefloquina: incrementa riesgo
de bradicardia.

Amiodarona: induce bradicar-
dia, bloqueo AV, depresiéon mio-
cardica.

Disopiramida y flecainida: ries-
go de depresién miocardica y
asistolia.

Rifampicina: incrementa meta-
bolismo de verapamilo.
Imipramina, antidepresivos tri-
ciclicos: incrementa sus concen-
traciones plasmaticas.
Suxametonio: realza su efecto
no despolarizante

Almacenamiento y estabilidad

Conservar las tabletas en depo6-
sitos herméticamente cerrados,
entre 15-30°C.

Informacién basica para el
paciente

Las tabletas o capsulas de libe-
racion prolongada tomarlas con
leche o alimentos, evitar la inges-
ta de bebidas alcohdlicas, puede
producir mareos.

Advertencia complementaria

El jugo de pomelo inhibe el cito-
cromo P4501A2 incrementando
su bidisponibilidad




DE USO RESTRINGIDO:

GLICEROTRINITRATO

(NITROGLICERINA) R:C

Inyectable 5 mg/mL

Indicaciones

Profilaxis y tratamiento de la an-
gina, insuficiencia ventricular iz-
quierda

Dosis

Adultos: Antianginoso, IV, per-
fusién, 10 - 200 pg/min

Ninos: 1V, ICC 0.5-20ug/Kg/min
maximo 60 ug/Kg/min

Farmacocinética

Respuesta inicial, hipertension
IV 1-5 min, duracién, dosis uni-
ca, angina, IV 5 - 10 min, UPP
11 - 60 %, también se encuentra
distribuido en los glébulos rojos
y sangre umbilical, Vd 3L/kg, me-
tabolismo hepéatico, también hay
evidencia de metabolismo extra-
hepatico: en arterias y venas, no
se conoce si se excreta por la le-
che materna, la excrecién renal
22 %, depuracion corporal total
5.5-11 L/min, t'/2 de eliminacién
2 - 33 min.

Precauciones

(1) Embarazo. (2) Lactancia. (3)
Insuficiencia hepatica severa. (4)
Insuficiencia renal.severa (5) Hi-
potiroidismo. (6) malnutricion.
(7) Hipotermia. (8) antecedente
reciente de infarto de miocardio
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(asociado con hipertensién y/o
taquicardia y/o insuficiencia car-
diaca congestiva), (9) El uso de
alcohol realza efecto hipoten-
sor. (10) traumatismo craneal.
(11) Hemorragia cerebral. (12)
tolerancia (13) Trauma cardiaco.
(14) Hipertiroidismo. (15) Car-
diomiopatia hipertréfica. (76)
Presién intraocular incrementa-
da. (17) hipoxemia y otros tras-
tornos de ventilacién, (18) Hipo-
tensién postural. (19) Deplecién
del volumen. (20) Suspender
gradualmente

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a nitratos or-
ganicos, trastornos hipotensivos
e hipovolémicos, cardiomiopatia
hipertréfica obstructiva, este-
nosis aortica, pericarditis cons-
trictiva, estenosis mitral, anemia
severa, pericardio tamponado
(IV), glaucoma de angulo agudo,
taponamiento cardiaco.

Reacciones adversas

Frecuentes: mareos o sensa-
cion de mareos, especialmente
al levantarse desde una posi-
cion yacente o sedente (hipo-
tension ortostatica), hipoten-
sién postural, taquicardia (se
ha observado bradicardia pa-
raddjica), cefalea pulsatil, dolor
de cabeza.

Raras: nduseas, vomitos, vision
borrosa, sequedad de boca, do-
lor de cabeza severo o prolonga-
do, eritema cuténeo, irritacion y
rubor de la piel, hipoxemia tem-
poral.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Si aparece hipotensién excesiva,
elevar las piernas para ayudar al
retorno venoso, cualquier por-
ciéon sobrante de nitroglicerina
debe ser eliminada, los compri-
midos bucales o sublinguales,
deben ser eliminados de la encia
limpiando el lugar de insercion,
el rapido metabolismo de la ni-
troglicerina habitualmente hace
innecesario medidas adicionales,
sin embargo es necesario la co-
rreccion adicional de la hipoten-
sion severa, pudiendo conside-
rarse la administracion IV de un
agonista alfa adrenérgico tales
como metoxamina o fenilefrina,
la epinefrina debe evitarse, pues-
to que agrava la reaccion pareci-
da al shock, las concentraciones
de metahemoglobina en sangre
deben ser controladas y la meta-
hemoglobinemia tratada con flu-
jos altos de oxigeno y cloruro de
metiltionina IV.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol, Aldesleukina, Alpros-
tadil, Anestésicos generales,
Antagonistas de receptores de
Angiotensina I, Ansioliticos
e hipnéticos, Apomorfina su-
blingual, Baclofeno, Beta blo-
queadores, Bloqueadores de
receptores alfa adrenérgicos,
Bloqueadores  adrenérgicos,
Bloqueadores de canales de
calcio, Clonidina, Diazoxido,
Diuréticos, Fenotiazinas, Hidra-
lazina, IECA, IMAO, Levodopa,
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Metildopa, Minoxidil, Moxo-
nidina, Timoxamina, Tizanidi-
na: realzan el efecto hipotensor
cuando son administrados con
nitratos

Sildenafil, Tadalafil, Vandenafil:
incrementan significativamente
efecto hipotensor de los nitratos
Antidepresivos triciclicos, an-
timuscarinicos, disopiramida:
reducen efectos de nitrato su-
blingual.

AINEs, Corticosteroides, carbe-
noxolona, estrégenos : antago-
nizan efecto hipotensor.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15-30 ° C, pro-
teger de la luz, evitar la conge-
lacion

Informacion basica para el
paciente

Evitar la ingesta de bebidas alco-
holicas.

Advertencia complementaria

El tratamiento con nitratos se
debe interrumpir si aparece vi-
sion borrosa o sequedad de la
boca.

12.2. Antiarritmicos

Los antiarritmicos se utilizan
para tratar las alteraciones
del ritmo cardiaco y para ali-
viar los sintomas relaciona-
dos con ellas: palpitaciones
cardiacas, latidos irregulares,
latidos rapidos, desorienta-




cién, mareos, dolor en el pe-
cho y falta de aliento.

Clase I. o bloqueadores de
los canales de sodio (quini-
dina y lidocaina): retardan
la conduccién eléctrica del
corazon:

Clase Il. o beta bloqueado-
res (propranolol y atenolol):
bloquean los impulsos que
pueden producir un ritmo
cardiaco irregular, bloquean
los efectos de la adrenali-
na en los receptores beta
del organismo. Esto retarda
los impulsos nerviosos que
pasan por el corazon, asi el
corazén no tiene que esfor-
zarse tanto porque necesita
menos sangre y oxigeno,
también reducen la presién
arterial y la frecuencia car-
diaca. El organismo tiene
dos principales receptores
beta: beta-1 y beta-2, algu-
nos beta bloqueadores son
selectivos, es decir que blo-
quean mas a los receptores
beta-1 que a los receptores
beta-2. Los receptores be-
ta-1 controlan la frecuencia
y la fuerza del latido cardia-
co, Los beta bloqueadores
no selectivos bloquean tanto
los receptores beta-1 como
los beta-2, los receptores
beta-2 controlan la funcién
de los musculos lisos.

Clase Ill. (amiodarona): re-
tardan los impulsos eléctri-
cos del corazén, bloquean-
do los canales de potasio del
corazon.
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Clase V. calcio antagonistas
(diltiazem y verapamilo): ac-
tlan como los antiarritmicos
clase Il pero bloquean los ca-
nales de calcio del corazén.

Dentro de las precauciones
considerar las siguientes
situaciones: embarazo, lac-
tancia, las personas mayores
son mas propensas a padecer
problemas de tiroides al to-
mar antiarritmicos, pueden
presentar entumecimiento,
hormigueo o debilidad en
las manos y los pies, fibrila-
cién auricular, asma u otro
problema pulmonar o respi-
ratorio, bronquitis crénica o
enfisema, los betabloquean-
tes pueden agravar proble-
mas de tiroides, enfermedad
hepatica, insuficiencia renal,
lupus. ElI efecto inotrépi-
co negativo y antiarritmico
de los medicamentos sirve
para adicionarse por lo que
debe tenerse especial cuida-
do al ser utilizado de a dos
0 mas, especialmente en
la funcidon miocardica de-
teriorada, la mayoria de los
medicamentos que son efec-
tivos en contener la arritmia,
también pueden provocar
en algunas circunstancias hi-
pocalemia, reforzar el efecto
arritmogénico de algunas
drogas (pro-arritmicos). en-
fermedad del corazén, mala
circulacion en las manos vy
los pies, frecuencia cardia-
ca baja (bradicardia) o un
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bloqueo cardiaco, sintomas
de rinitis alérgica estacional
(fiebre del heno), diabetes o
hipoglicemia, los betablo-
queantes pueden elevar los
niveles de azlcar en sangre
o esconder los sintomas de
una baja concentracién de
azUcar en sangre, hiperti-
roidismo, hipotension, insu-
ficiencia cardiaca o alguna
otra enfermedad del corazén
o de los vasos sanguineos,
antecedentes de alteracio-
nes del ritmo cardiaco, baja
concentraciéon de azlcar en
sangre, puede reducir el ni-
vel de azucar en sangre si la
dosis diaria es superior a los
60 mg, parkinsonismo, de-
presiéon, tener cuidado si el
paciente es alérgico a ciertos
alimentos o colorantes

Los efectos secundarios
comunes: somnolencia o
fatiga, manos y pies frios,
debilidad o mareo, seque-
dad de boca, ojos y piel, los
efectos secundarios menos
comunes: respiracién ja-
deante o dificultosa, o falta
de aliento, ritmo cardiaco
lento, dificultad para dormir
o suefos muy reales, ma-
nos y pies hinchados y los
efectos secundarios poco
comunes: retortijones ab-
dominales, vémitos, diarrea,
estrefimiento, dolor en la
espalda o las articulaciones,
sarpullido, dolor de gargan-
ta, depresién, pérdida de la

memoria, confusion o aluci-
naciones, impotencia.

Al tomar ciertos tipos de an-
tiarritmicos (tales como la
amiodarona), la piel puede
ser mas sensible a los rayos
del sol y quemarse mas facil-
mente. La piel puede seguir
siendo sensible a la luz del
sol varios meses después de
interrumpir el tratamiento
con este medicamento. In-
cluso los rayos del sol que
pasan a través de una venta-
na o de la ropa de algodén
podrian quemarle la piel. Si
va a estar afuera, expues-
to a los rayos del sol, use
un protector solar. Si sufre
una quemadura grave de
sol, consulte al médico. La
amiodarona a veces produce
una coloracién azul grisacea
en la piel, especialmente en
las zonas expuestas al sol.
Después de interrumpir el
medicamento, la coloracion
desaparecerd, pero puede
tardar varios meses.

Mientras esté tomando
bloqueantes calcicos, debe
también evitar el cigarrillo.
Si fuma mientras estd to-
mando bloqueantes calci-
cos, podria producirse un
ritmo cardiaco acelerado (ta-
quicardia). Ademas, algunos
estudios demuestran que el
jugo de toronja interfiere en
la absorcion de este medica-
mento por el organismo. Si

&



piensa tomar jugo de toron-
ja, debe esperar por lo me-
nos cuatro horas después de
tomar el medicamento.

AMIODARONA
Tableta 200 mg

R:D

Indicaciones

Profilaxis y tratamiento de arrit-
mias ventriculares y arritmias su-
praventriculares.

Dosis

Adultos: VO, arritmias ventricu-
lares, de carga de 800 mg, 1,6
g/d durante 1-3 sem o mayor si es
necesario hasta que se produzca
una respuesta inicial o aparezcan
efectos secundarios; para dosis
mayores de 1 g/d o si aparecen
efectos secundarios Gl, puede
administrarse en dosis fraccio-
nadas con las comidas, cuando
se consigue un control adecua-
do o aparecen excesivos efectos
secundarios la dosis se reduce
hasta 600 - 800 mg/d durante
un mes y posteriormente se dis-
minuye otra vez hasta la minima
dosis de mantenimiento eficaz,
mantenimiento aproximadamen-
te 400 mg/d, la dosificacion se
aumenta o disminuye segun sea
necesario. VO, arritmia supraven-
tricular, de carga: 600 - 800 mg/d
durante una semana o hasta
que se produzca una respuesta
terapéutica inicial o aparezcan
efectos secundarios, de ser asi la
dosis se reduce a 400 mg/d du-
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rante 3 sem. De mantenimiento:
200 - 400 mg/d.

IV, infusion 150 mg en 10 min, se
continda con 360 mg en 6 h, fi-
nalmente 540 mg en 18 h, hasta
llegar a 1 g en las primeras 24 h,
mantenimiento 0,5 mg/min.
Ninos: VO, de carga 10 mg/kg/d,
disminuir a 5 mg/kg/d, manteni-
miento 2.5 mg/kg/d

IV perfusién mediante un catéter
venoso central. Empezar con 5
mg/kg durante 20-120 min con
monitorizacion del ECG; perfusion
posterior, si procede, segun la res-
puesta, hasta un maximo de 1,2 g
en 24 h. Fibrilacion auricular o ta-
quicardia ventricular sin pulsos: en
inyeccion intravenosa durante al
menos 3 min: 300 mg (5 mg/kg)

Farmacocinética

Absorcién lenta y variable 20 - 55
% de la dosis oral, vd amplio y
variable, UPP 96 %, metabolis-
mo hepatico, t 2 de eliminacion
bifasica, inicial, entre 2,5 - 10 d
y terminal 53 d, el comienzo de
accion de 2 - 3 d hasta 2 - 3 me-
ses, incluso con dosis de carga,
el tiempo hasta la concentracién
maxima 3 - 7 h, la duracién de la
accion es variable, de semanas a
meses, eliminacién biliar, aproxi-
madamente 25 % de la dosis ma-
terna se elimina por la leche, no
se elimina por hemodidlisis.

Precauciones

(1) Embarazo segundo y tercer
trimestre riesgo de bocio neona-
tal, evitar (2) lactancia presente
en la leche materna en cantidades
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significativas, riesgo de liberacién
de yodo, evitar (3) Pediatria, (4)
Geriatria (ataxia y otros efectos
neurotéxicos), (5) Insuficiencia
hepatica, antes del tratamiento
requiere de pruebas de funcién
hepaticas (6) microdepdsitos cor-
neales (deterioro de la vision) (7)
porfiria, (8) antes del tratamiento
requiere de pruebas de funcion ti-
roidea y luego ¢/6 meses, también
concentracién de potasio sérico y
Rayos X del térax, (9) insuficiencia
cardiaca, (10) bradicardia severa
y trastornos en la conduccion con
dosis excesiva, (11) uso concomi-
tante con inhibidores de la HMG
CoA reductasa (miopatia/rabdo-
miolisis), (12) Desbalance electro-
litico o medicamentosque lo pro-
duzcan, (13) disfunciéon ventricu-
lar izquierda, (14) fotosensibili-
dad, (15) enfermedad pulmonar,
(16) cirugia, (17) hipotiroidismo,
(18) hipertiroidismo.

Contraindicaciones

Bradicardia sinusal, bloqueo de
la conduccién sinusal, evitar en
trastornos severos de conduccion
o enfermedad del nodo sinusal,
disfuncion tiroidea, hipersensibi-
lidad al yodo, evitar el uso IV en
insuficiencia respiratoria severa,
colapso circulatorio y la inyeccién
en bolo en insuficiencia cardiaca
congestiva o cardiomiopatia, hi-
potension arterial severa e hiper-
sensibilidad a la amiodarona.

Reacciones adversas

Infrecuentes: nausea, vomito,
trastornos del sabor, transami-

©

nasa sérica elevada (puede re-
querir reduccién de la dosis o
suspension si estd acompanado
de trastornos hepaticos agudos),
ictericia, bradicardia, toxicidad
pulmonar (incluso neumonitis y
fibrosis), tremor, trastornos del
suefo, hipotiroidismo, hipertiroi-
dismo, microdepdsitos corneales
reversibles (a veces producen
deslumbramiento nocturno), fo-
totoxicidad, coloracion dérmica
persistente gris pizarra.
Raramente: ataque o empeo-
ramiento de arritmia, trastornos
en la conduccién, neuropatia
periférica y miopatia (usualmen-
te reversible a la suspension del
farmaco)

Muy raramente: enfermedad
hepatica crénica incluyendo ci-
rrosis, broncoespasmo (en pa-
cientes con insuficiencia respira-
toria severa), ataxia, hipertension
intracraneal benigna, cefalea,
vértigo, epididimo-orquitis, im-
potencia, anemia hemolitica o
aplasica, trombocitopenia, salpu-
llido (incluyendo dermatitis exfo-
liativa), hipersensibilidad incluso
vasculitis, alopecia, deterioro de
la vision debido a neuritis 6ptica
0 neuropatia éptica (incluida la
ceguera), anafilaxia con la inyec-
cién rapida, hipotension, sindro-
me de distress respiratorio, sudo-
racion y rubor facial.y sofocos

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

El tratamiento principal es sin-

tomatico y de mantenimiento y
puede incluir lo siguiente: si la




ingestion oral es reciente puede
ser beneficiosa la emesis y/o el
lavado gastrico, es importante el
control del ritmo cardiaco y de
la presion arterial, para la bradi-
cardia puede estar indicado un
agonista beta adrenérgico o un
marcapaso, la hipotension puede
responder a inotroépicos positivos
y/o a vasopresores.

Interacciones

Medicamentos

Algasidata beta se inhibe sus
efectos.

Diltiazem, verapamilo riesgo de
bradicardia, bloqueo AV y depre-
sion miocardica.

Disopiramida riesgo de arritmias
ventriculares, evitarlo.
Flecainida aumenta su concen-
tracion plasmatica, reducir a la
mitad la dosis.

Acetazolamida, diuréticos asa,
diuréticos tiazida y relaciona-
dos: toxicidad cardiaca incremen-
tada si ocurre hipopotasemia.
Amisulpirida, antidepresivo tri-
ciclico, artemeter/lumefantrina,
cloroquina, hidroxicloroquina,
cotrimoxazol, dolasetron, eri-
tromicina parenteral, fenotia-
zinas, haloperidol, ivabradina,
litio, mefloquina, mizolastina,
moxifloxacino,  pentamidina
isetionato, pimozida, procai-
namida, quinidina, quinina,
sertindol, sotalol, sulfametoxa-
zol,: riesgo incrementado de
arritmia ventricular,
Antipsicoticos, terfenadina,
flecainida, procainamida, qui-
nidina, riesgo incrementado de
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cardiotoxicidad por aumento de
concentracion.

Amprenavir, atazanavir, cimeti-
dina, nelfinavir, ritonavir: posi-
ble incremento de concentracion
plasmatica de amiodarona.

B bloqueadores, : riesgo incre-
mentado de bradicardia, bloqueo
AV y depresion miocardica
Ciclosporina, digoxina, eplere-
nona,: posible incremento de sus
concentraciones plasmaticas por
accion de amiodarona.
Cumarina, fenindiona, fenitoi-
na: inhiben su metabolismo.
Simvastatina: riesgo incremen-
tado de miopatia.
Antiarritmicos,  bupivacaina,
levobupivacaina, prilocaina:
depresion miocardica incremen-
tada

Tropisetron: riesgo incrementa-
do de arritmia ventricular

Almacenamiento y estabilidad

Entre 15 — 30 °C, proteger de la
luz.

Informacion basica para el
paciente

Proteger la piel de la luz solar du-
rante el tratamiento y varios me-
ses después de la suspension del
mismo, utilizar ropa protectora y
un filtro solar,

Advertencia complementaria

Tener precaucién si se necesita
cualquier tipo de cirugia. .
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PROPRANOLOL
CLORHIDRATO

Tableta 10 mg

R:C

Indicaciones

Hipertension, hipertension por-
tal, feocromocitoma, angina de
pecho,.tratamiento coadyuvante
de arritmia cardiaca, tratamiento
coadyuvante de cardiomiopatia
hipertréfica obstructiva, trata-
miento coadyuvante de taqui-
cardia por ansiedad, profilaxis de
infarto de miocardio.

Dosis:

Adultos: Hipertension VO, ini-
cialmente 80 mg 2 v/d incre-
mentado a intervalos semanales
cuando es requerido, dosis de
mantenimiento 160 - 320 mg d,
Hipertensiéon portal VO inicial-
mente 40 mg 2 v/d, incremen-
tado a 80 mg 2 v/d conforme a
frecuencia cardiaca, maximo 160
mg 2 v/d, Feocromocitoma (sélo
con receptores adrenérgicos),
VO 60 mg/d por 3 d antes de la
cirugia o 30 mg/d en pacientes
inadecuados para cirugia, Angi-
na VO inicialmente 40 mg 2 - 3
v/d mantenimiento 120 - 240
mg/d, tratamiento coadyuvante
de arritmias, cardiomiopatia hi-
pertréfica obstructiva, taquicar-
dia por ansiedad VO 10 - 40 mg
3 - 4 v/d, profilaxis de infarto de
miocardio 40 mg 4 v/d por 2 - 3
d, luego 80 mg 2 v/d empezando
5-21 d después del infarto

Ninos: VO 0,125-1 mg/kg/d
en dosis divididas (2 - 4 tomas)
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mantenimiento 2 — 4 mg/kg/d en
dosis divididas (2 tomas).

Farmacocinética

Absorcion 90 % VO, UPP 93 %,
metabolismo hepatico, t,, 3-5
h, tiempo de efecto maximo en
dosis Unica 1-1,5 h, eliminacion
renal menos 1 %, no es removi-
ble por hemodialisis.

Precauciones

(1) Embarazo: puede causar res-
triccion de crecimiento intraute-
rino, hipoglicemia y bradicardia
neonatal, mayor riesgo en hiper-
tension severa, (2) Lactancia: se
excreta en la leche materna, no
dar de lactar o suspender el me-
dicamento, (3) Geriatria: ajustar
la dosis segun funcién renal (4)
Insuficiencia renal: leve ajustar
la dosis 50 mg/d si el aclaramien-
to de creatinina es de 15-35 ml/
min, moderada reducir la dosis,
grave comenzar con dosis bajas,
puede reducir el flujo sanguineo
renal e influir negativamente en
la funcién renal, (5) anestesia/
cirugia (depresion miocardica),
(6) evitar la suspensiéon abrup-
ta especialmente en cardiopatia
isquémica, bloqueo AV primer
grado, (7) enfermedad broncoes-
pastica, (8) insuficiencia cardiaca
congestiva, (9) diabetes mellitus,
(10) hipertiroidismo/tirotoxicosis,
(11) insuficiencia cerebrovascular
(12) enfermedad vascular perifé-
rica, (13) hipertension portal por
riesgo de deterioro en la funciéon
hepatica, (14) insuficiencia hepa-
tica reducir dosis oral de atenolol,




(15) miastenia gravis, (16) ante-
cedentes de hipersensibilidad,
(17) puede reducir respuesta a
la adrenalina, (18) antecedentes
de enfermedad obstructiva de
via aérea (empezar con cuidado y
vigilar la funcién pulmonar), (79)
puede aumentar la sensibilidad
a los alergenos y ocasionar una
respuesta de hipersensibilidad
mas grave, (20) asma o bronco-
espasmo.

Contraindicaciones

Choque cardiogénico, insufi-
ciencia cardiaca no controlada,
bloqueo AV de segundo vy tercer
grado, bradicardia sinusal seve-
ra, asma, angina de Prinzmetal,
hipotension, enfermedad del né-
dulo sinusal, acidosis metabdlica,
enfermedad arterial periférica se-
vera, feocromocitoma.

Reacciones adversas

Frecuentes: bradicardia, insu-
ficiencia cardiaca, hipotension,
trastornos en la conduccién bron-
coespasmo, vasoconstriccion pe-
riférica (incluida la exacerbacién
de claudicacién intermitente y la
enfermedad de Raynaud), tras-
tornos digestivos, fatiga, trastor-
nos del suefo.

Raras: salpullido, sequedad de
los ojos (desaparece al suspender
medicamento), disfuncion sexual,
exacerbacién de psoriasis.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Excesiva bradicardia puede ser
controlada con inyeccion IV de
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atropina sulfato 0,6-2.4 mg en
dosis dividida de 600 ug. ade-
maés del lavado gastrico, se uti-
lizan los siguientes tratamiento
de mantenimiento y sintomatico;
bradicardia: puede administrarse
sulfato de atropina IV para co-
rregir la bradicardia severa si el
paciente esta hipotenso, si el blo-
queo vagal no responde, puede
repetirse la atropina o adminis-
trar cautelosamente isoprenalina
o dobutamina por via IV, puede
ser necesario epinefrina por via
IV 0 un marcapaso endocavita-
rio; contracciones ventriculares
prematuras: lidocaina o fenitoina
IV (la quinidina, procainamida y
disopiramida deben evitarse, ya
que ellas pueden deprimir toda-
via mas la funcion miocardica);
insuficiencia cardiaca: adminis-
trar oxigeno, digitalizar al pa-
ciente y/o administrar diuréticos;
hipotension: posicion de Trende-
lenburg y liquidos IV (a menos
que exista edema de pulmén),
administracién de vasopresores
tales como epinefrina, norepin-
efrina, dopamina o dobutamina
por via IV (algunos informes in-
dican que la epinefrina puede ser
el farmaco de eleccién), realizar
controles seriados de la presion
arterial, la hipotensiéon no res-
ponde a los agonistas beta; crisis
convulsivas: diazepam por via IV
o si es necesario fenitoina; bron-
coespasmo: administracién de
un agonista beta 2 como isopre-
nalina y/o un derivado de teofi-
lina; también se ha encontrado
resultados satisfactorios con el
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glucagén para contrarrestar efec-
tos cardiovasculares (bradicardia,
hipotensiéon) administrando 2-3
mg por via IV durante un periodo
de 30 seg, repitiéndose si es ne-
cesario, seguido de una infusién
IV de glucagén a la velocidad de
5 mg/h hasta que el paciente se
estabilice.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol, aldesleukina, alprosta-
dil, antagonistas de canales de
calcio, antagonistas de recepto-
res adrenérgicos, antagonistas
de receptores de angiotensina
1l, ansioliticos e hipnéticos, ba-
clofeno, bloqueantes adrenér-
gicos neuronales, diazéxido,
diuréticos, fenotiazinas, hidra-
lazina, IECA, levodopa, IMAOs,
metildopa, minoxidil, moxoni-
dina, nitratos, nitroprusiato,
realzan el efecto hipotensor.
Anestésicos organicos puede
aumentar el riesgo de depresién
miocardica e hipotensién.
Prazosina riesgo de hipotension
con la primera dosis.
Amiodarona incrementa riesgo
de bradicardia, bloqueo AV y de-
presion miocardica.

AINEs, corticosteroides, estro-
genos antagonizan efecto hipo-
tensor.

Flecainida: incrementan riesgo
de depresién miocardica y bra-
dicardia.

Antiarritmicos: incrementan
riesgo de depresién miocardica.
Dobutamina posible hiperten-
sion severa.
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Mefloquina incrementa riesgo
de bradicardia

Nifedipino, nisoldipino posible
hipotension severa e insuficien-
cia cardiaca.

Adrenalina, noradrenalina po-
sible hipertension severa.
Tropisetron riesgo de arritmia
ventricular

Rifampicina: acelera metabolis-
mo de propranolol

Verapamilo asistolia, hipoten-
sion severa e insuficiencia car-
diaca.

Fluvoxamina, cimetidina: incre-
menta concentraciones plasmati-
cas de propranolol
Antidiabéticos: se puede en-
mascarar signos de alarma de hi-
poglucemia como el temblor
Insulina: realzan efecto hipoglu-
cemiante.

Diltiazem, Glucésidos cardiot6-
nicos: incrementan bloqueo AV y
bradicardia.

Ergotamina y metisergida: in-
crementan vasoconstriccion pe-
riférica.

Relajantes musculares: realza
su efecto.

Estrogenos: puede disminuir
efecto hipotensor;

Pilocarpina: posiblemente incre-
mentado riesgo de arritmia.
Teofilina: antagonismo farmaco-
l6gico

Timoxamina: hipotension postu-
ral severa.

Rizatriptan aumenta su concen-
tracion plasmatica.

Bupivacaina aumenta riesgo de
toxicidad.

Lidocaina aumenta riesgo de
toxicidad.




Propafenona aumenta concentra-
cion plasmatica de propranolol.
Clorpromazina aumenta con-
centracion plasmatica de ambos
farmacos.

Clonidina riesgo de hipertension
de rebote.

Tizanidina: realzan el efecto hi-
potensor y bradicardia.
Neostigmina y piridostigmina
se antagoniza sus efectos.

Alteraciones en pruebas de
laboratorio

Titulos de anticuerpos antinu-
cleares: pueden aumentarse.
BUN, lipoproteinas séricas,
concentraciones séricas de po-
tasio, concentraciones séricas
de triglicéridos, concentracio-
nes séricas de acido urico: pue-
den ser aumentadas.
Concentraciéon de glucosa en
sangre: se puede altera la gluco-
gendlisis y la respuesta hiperglu-
cémica a la epinefrina end6gena
dando lugar a persistencia de la
hipoglicemia y retraso en la recu-
peracién de los niveles normales
de glucosa en sangre.

Almacenamiento y estabilidad

En envases herméticamente ce-
rrados, protegidos de la luz, en-
tre 15-30°C.

Informacion basica para el
paciente

Puede no experimentar sintomas
de hipertensién, es importante
que tome la medicacion incluso
si se siente bien, la hipertensiéon
no se cura, pero se controla con
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la medicacién, tener cuidado al
conducir o realizar trabajos que
requieran atencién debido a la
posible somnolencia, mareo o
sensacion de mareo, puede pre-
sentarse aumento de sensibilidad
al frio, precaucién con el esfuer-
zo excesivo ya que hay una dis-
minucién del dolor de pecho.

Advertencia complementaria

La dieta es importante posible-
mente sea necesaria la restric-
cién de sodio y/o la reduccién de
peso.

VERAPAMILO
CLORHIDRATO

Tableta 80 mg
(ver seccion 12.1 Antianginosos)

DE USO RESTRINGIDO:

AMIODARONA

Inyectable 50 mg/mL x 3 mL
(ver secciéon 12.2 Antiarritmicos)

LIDOCAINA
CLORHIDRATO SIN
PRESERVANTES R:B

Inyectable 20 mg/mL x 5 mL

Indicaciones

Arritmia  ventricular especial-
mente después de infarto de
miocardio.
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Dosis

Adultos: IV perfusion continua,
generalmente dosis de carga,
20-50 pg/Kg de peso corporal,
a una velocidad de 1-4 mg/min.
maximo hasta 4.5 mg/kg de peso
corporal en una hora.

Ninos IV perfusién continua ge-
neralmente dosis de carga 30-50
Hg/kg de peso corporal a una ve-
locidad de 1-4 mg/min.

Adultos IM 4.3 mg/kg de peso
corporal repitiendo la dosi des-
pués de 60-90 min si se requiere,
maximo hasta 4.5 mg/kg de peso
corporal en una hora.

Ninos no se ha establecido su
dosificacién

Farmacocinética

Respuesta inicial arritmia IV 45-
90 seg duraciéon 10-20 min, con-
centracion terapeltica medica-
mentosa 1.5-6 pug/mL, tiempo de
concentracion maxima IM 30 min
absorcién biodisponiobilidad IM
adecuada, distribucion UPP 33-
80 %, t "2 distribucion 15-30 min,
Vd 1.7 L/Kg, metabolismo hepa-
tico 90 %, se excreta por la leche
materna, renal 90 %, t '~ elimi-
nacién 1.5-2 h, si es dializable.

Precauciones

(1) Embarazo (tercer trimestre,
con grandes dosis, depresién
respiratoria neonatal, hipotonia
y bradicardia después de blo-
queo epidural o paracervical, (2)
lactancia, (3) Insuficiencia renal
severa, (4) Enfermedad hepatica
severa (evitar o reducir la dosis),
aumenta el riesgo de efectos ad-
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versos (5) Hipovolemia, (6) Gra-
do severo de bloqueo sinoatrial,
atrioventricular e intraventricular,
(7) sindrome de Adam-Stokes,
(8) IC avanzada, (9) Choque, (10)
bradicardia sinusal, (711) sindro-
me de Wolff-Parkinson-White.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a lidocaina,
trastornos del noédulo sinusal,
cualquier grado de bloqueo Av,
depresién miocardica grave; por-
firia.

Reacciones adversas

Mareos, parestesias o somno-
lencia (sobre todo, con una in-
yeccion muy rapida); confusion,
depresion respiratoria y convul-
siones; hipotension y bradicardia
(puede inducir paro cardiaco);
hipersensibilidad.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Cesar la administracion de lido-
caina, monitorizacién estricta
del paciente, mantenimiento
de la via aérea y administracién
de oxigeno, para la depresion
circulatoria, administrar un va-
sopresor (como la efedrina o
metaraminol) y liquidos IV si es
necesario, para la crisis convulsi-
va si no se obtiene una respuesta
satisfactoria al apoyo respirato-
rio, con frecuencia es util admi-
nistrar diazepam en incrementos
de 2.5 mg o un barbiturico de
accion ultracorta (como el tio-
pental o tiamital) en incremen-
tos de 50-100 mg, se debe tener




precaucién debido a una posible
depresién circulatoria aditiva, si
el paciente esta bajo los efectos
de la lidocaina, a veces es util la
administracién IV de un relajante
muscular de accién corta (como
el suxametonio), cuando se utili-
za este tipo de relajante es obli-
gatorio mantener la respiracion
artificial.

Interacciones

Medicamentos
Acetazolamida, diuréticos asa,
diuréticos tiazida y relaciona-
dos: accion de lidocaina antago-
nizada por hipopotasemia.
Amprenavir, atazanavir, cime-
tidina, lopinavir: incrementa
las concentraciones de lidocaina
sérica y potencial toxicidad (hi-
potensidn, arritmia cardiaca) por
inhibicion del citocromo P450
3A4-mediador del metabolismo
de lidocaina

Dolasetron, tropisetron, qui-
nupristina, dalfopristina: ries-
go incrementado de arritmia
ventricular e Incremento del
riesgo de toxicidad por lidocai-
na, (neurotoxicidad, arritmia
cardiaca, convulsiones) por
inhibicién de citocromo P450
3A4-mediador del metabolismo
de lidocaina.

Propranolol: incrementa riesgo
de toxicidad por lidocaina.
Suxametonio: incrementa y pro-
longa bloqueo neuromuscular.
Antiarritmicos, incrementa de-
presion miocardica.
Bupivacaina, incrementa riesgo
de metahemoglobinemia.
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Alteraciones en pruebas de
laboratorio

Prueba de bentiromida: invali-
da los resultados de la prueba
Concentraciones séricas de
creatin fosfoquinasa CPK: pue-
de aumentar con la administra-
cion IM de lidocaina

Almacenamiento y estabilidad

Almacenarse a temperatura entre
15-30° C, evitar la congelacién.

Informacion para el paciente

No se debe conducir despuésde
la administracién del medica-
mento.

Advertencia complementaria

Los efectos adversos estan re-
lacionados con la dosis y con la
edad, la incidencia aumenta en
pacientes mayores de 65 anos de
edad.

VERAPAMILO
CLORHIDRATO

Inyectable 2.5 mg/mL x 2mL
(ver seccion 12.1 Antianginosos)

12.3. Antihipertensivos

Drogas que afectan el sis-
tema renina-angiotensina
y algunos otros medica-
mentos antihipertensivos:
Bajan la prensidon arterial
elevada, disminuyen la fre-
cuencia de ataque y even-
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tos coronarios, insuficiencia
cardiaca e insuficiencia re-
nal. Las posibles causas de
hipertension (por ejemplo
la enfermedad renal, causas
endocrinas), deben estable-
cerse asi como los factores
contribuyentes, factores de
riesgo, presencia de cual-
quier complicacion de hiper-
tension (hipertrofia ventricu-
lar izquierda). A menudo no
es empleada una sola droga
antihipertensiva, normal-
mente se agregan otras dro-
gas antihipertensivas hasta
que se logre el cometido. A
menos que sea necesario ba-
jar la presién arterial urgen-
temente, debe permitirse
determinar la respuesta en
un intervalo de por lo menos
4 semanas.

La respuesta del tratamiento
para la hipertension pue-
de afectarse por la edad vy
raza del paciente. Un beta-
bloqueador o un IECA puede
ser la droga de tratamiento
inicial mas apropiada en
caucasicos mas jovenes; Los
pacientes  Afro-Caribefos
responden bien a una tiazida
o un bloqueador del canal
de calcio para el tratamiento
inicial.

Dentro de las drogas antihi-
pertensivas tenemos: las tia-
zidas particularmente para
la hipertension en el ancia-
no; los Beta-bloqueadores

indicados en infarto del mio-
cardio, la angina; los IECA
indicados en insuficiencia
cardiaca, trastorno ventricu-
lar izquierdo y nefropatia del
diabético; los bloqueadores
de canales de calcio: diltia-
zem y verapamilo valiosos
en la angina.

Las tiazidas estan contra-
indicadas en la gota; los
Beta-bloqueadores en asma,
bloqueo cardiaco; los IECA
en pacientes renovasculares
y embarazo; los bloqueado-
res de canales de calcio de-
ficiencia cardiaca y bloqueo
cardiaco.

Dar a los pacientes consejos
en el cambio de estilo de
vida para reducir la tensién
arterial o el riesgo cardio-
vascular; como cesacion de
fumar, reducciéon de peso,
reduccién de ingesta excesi-
va de alcohol, reduccion de
sal dietética, reduccién de
grasas totales y saturadas,
incremento del ejercicio, in-
cremento de la ingesta de
fruta y verduras.

Los betabloqueantes pueden
producir una sensaciéon de
fatiga, disminuyen la capaci-
dad de hacer ejercicio, can-
sancio y letargia que limita
mucho su uso. Algunos de
ellos pueden disminuir los
niveles del colesterol “bue-
no” o HDL.
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Drogas antihipertensivas
vasodilatadoras: Son po-
tentes, sobre todo cuando
se usan en combinacién con
un beta-bloqueador y una
tiazida (hidralazina dado por
via oral es un complemento
util al tratamiento), cuando
se usa solo causa taquicar-
dia y retencién de fluidos.
Es importante considerar el
peligro por los riesgos de
caida rapida de la presiéon
arterial. El nitroprusiato de
sodio se da por infusion in-
travenosa para controlar las
crisis severas de hipertension
en las ocasiones cuando el
tratamiento parenteral sea
necesario.

Drogas antihipertensivas
de accién central: Metil-
dopa es un antihipertensivo
que puede usarse para el
manejo de la hipertension
en el embarazo. Se minimi-
zan los efectos adversos si la
dosis diaria se mantiene por
debajode 1 g.

Inhibidores de la enzima
convertidora angiotensina
(IECA): Los IECA inhiben la
conversion de angiotensina
a angiotensina I, son los an-
tihipertensivos eficaces y ge-
neralmente bien tolerados.
Los IECA deben ser conside-
rados para la hipertension
cuando el tiazidas y beta-
bloqueadores se contraindi-
can, no son tolerados o no
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controlan la presion arterial;
se indican particularmente
para la hipertensién en los
diabéticos insulino-depen-
dientes con nefropatia, los
IECA pueden causar caidas
muy rapidas de la presion
arterial particularmente en
algunos pacientes que se
encuentren recibiendo tra-
tamiento con diuréticos. El
inicio del tratamiento con
los IECA necesitan ser reali-
zados con cuidado especial-
mente en los siguientes ca-
sos: pacientes receptores de
diuréticos pueden presentar
hipotension sobre todo los
que toman dosis altas de
diuréticos, con una dieta
baja de sodio, en didlisis,
deshidratados o con linsufi-
ciencia cardiaca, con enfer-
medad vascular periférica o
aterosclerosis generalizada,
en pacientes renovascular
silenciosos se recomienda
supervisar la funciéon renal
antes y durante el tratamien-
to, reducir la dosis en insu-
ficiencia renal. El riesgo de
agranulocitosis posiblemen-
te se aumenta en la enferme-
dad vascular de colageno (se
recomienda anélisis de san-
gre), pacientes con esteno-
sis adrtica severa o sintoma-
tica (riesgo de hipotensién),
usar con cuidado o evitar
en pacientes con historia de
angioedema hereditaria o
idiopatica. Se contraindican
los IECA en los pacientes con

D
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hipersensibilidad a los IECA
(incluso el angioedema) y
en enfermedad renovascular
conocida o sospechosa, no
deben usarse los IECA en el
embarazo.

ATENOLOL

Tableta ranurada 100 mg
(ver seccion 12.1 Antianginosos)

AMLODIPINO
Tableta 5 mg

R:C

Indicaciones

Hipertensién, profilaxis de angi-
na de pecho.

Dosis

Adultos: Hipertensién o angina,
inicialmente 5 mg 1 v/d; maximo
10 mg 1 v/d

Farmacocinética

Respuesta inicial hipertension
VO 24-96 h, duracion dosis mul-
tiple 24-48 h, concentracion te-
rapéutica medicamentosa 5-15
ng/ml, tiempo de concentracion
maxima, liberacién inmediata,
6-9 h, AUC ng/ml/h, absorcion
biodisponibilidad liberacién in-
mediata 60-65 %, distribucion
UPP 93-98 %, tambien lo hace
extensamente en los tejidos, Vd
21 L/Kg, metabolismo hepatico
extensamente, excreciéon, no se
conoce si se elimina por la leche
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materna, renal 60 %, heces 20 %,
t 2 de eliminacion 35-50 h, no es
dializable.

Precauciones

(1) Embarazo: no se dispone de
informacién, el laboratorio acon-
seja evitar aunque el riesgo fetal
debe sopesarse con el riesgo de
que se descontrole la hiperten-
sién de la madre, (2) Lactancia:
el laboratorio aconseja evitar, no
se disponde de informacioén, (3)
Geriatria: bajas dosis pueden
ser efectivas (4) Insuficiencia
hepatica: (puede necesitar re-
duccion de la dosis. (5) Insufi-
ciencia renal no requiere ajustar
dosis (6) angina, (7) estenosis
adrtica, (8) ICC, (9) hipotensidn,
(10) reacciones dermatoldgicas
persistentes.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad a amlodipino u
otros antagonistas de canales de
calcio, choque cardiogénico, an-
gina inestable, estenosis adrtica
significativa.

Reacciones adversas

Frecuentes: dolor abdominal,
nausea, palpitaciones, rubor,
cefalea, fatiga, edema, vértigo,
trastornos del sueno.

Raramente: trastornos gastroin-
testinales, sequedad de la boca,
trastornos del gusto, hipoten-
sion, sincope, dolor pre cordial,
disnea, rinitis, cambios del esta-
do de animo, tremor, parestesia,
aumento de la frecuencia urina-
ria, impotencia, ginecomastia,




alteraciones en el peso, mialgia,
trastornos visuales, acufenos,
prurito, salpullido (eritema mul-
tiforme), alopecia, purpura, de-
coloracién de la piel.

Muy raramente: gastritis, pan-
creatitis, hepatitis, ictericia, coles-
tasis, hiperplasia gingival, infarto
de miocardio, arritmia, vasculitis,
tos, hiperglicemia, trombocito-
penia, angioedema, urticaria.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Considerar en la administracion
prehospitalaria la administracion
de carbdn activado disuelto en
agua disuelto, lentamente, cuan-
do el paciente se encuentra des-
pierto, protegido la via aérea y
dentro de una hora de ingerido.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol, aldesleukina, alpros-
tadil, antagonista de los re-
ceptores alfa adrenérgicos,
antagonistas de los receptores
de angiotensina Il, ansioliticos
e hipnéticos, antipsicéticos,
B-bloqueantes, baclofeno, blo-
queantes adrenérgicos, clo-
nidina, diazéxido, diuréticos,
hidralazina, IECA, isofluorano,
IMAO, levodopa, metildopa,
minoxidil, moxonidina, nitra-
tos, nitroprusiato, sildenafilo,
timoxamina, tizanidina: incre-
menta efecto hipotensor
Prazocina: incrementa riesgo hi-
potensor de primera dosis.
Teofilina: aumenta su concentra-
cion plasmatica.
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AINE, corticosteroides, estro-
genos, antagoniza efecto hipo-
tensor.

Cimetidina: aumenta la concen-
traciéon plasmatica de amlodipi-
no.

Ritonavir: incremento probable
de las concentraciones plasmati-
cas de los bloqueadores de cana-
les de calcio.

Mefloquina: incrementa riesgo
de bradicardia.

Digoxina: incrementa su con-
centracion plasmatica y riesgo de
bradicardia y bloqueo AV.
Simvastatina aumenta riesgo de
miopatia.

Itraconazol el efecto inotropo
negativo posiblemente se incre-
menta

Almacenamiento y estabilidad

Guarde a la temperatura entre 15
y 30° C, en un recipiente cerrado
y resistente a la luz, no debe sus-
pender el tratamiento repentina-
mente.

Informacion basica para el
paciente

Comunicar a su médico si se en-
cuentra embarazada, lactando, o
tiene estenosis adrtica.

Advertencia complementaria
Puede modificar la capacidad
de llevar a cabo tareas que exi-
jan pericia (p. €j., conduccién de
vehiculos), Puede administrarse
con o sin alimentos.
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CAPTOPRIL
Tableta 25 mg

R:C

Indicaciones

Hipertensién esencial media a
moderada, solo o con diuréticos
tiazida, hipertensién severa resis-
tente a otros tratamientos, ICC
(coadyuvante), después de infar-
to a miocardio, nefropatia diabé-
tica, (microalbuminuria mayor de
30 mg/d) en diabetes tipo I.

Dosis

Adultos: En hipertensién, VO,
usado solo, inicialmente 12.5 mg
2 v/d, en ancianos inicialmente
6,25 mg 2 v/d, (la primera dosis
al acostarse), mantenimiento 25
mg 2 v/d, maximo 50 mg 2 v/d,
(raramente 3 v/d en hiperten-
sion severa). En ICC (coadyuvan-
te) inicialmente 6,25 - 12,5 mg
bajo estricta supervision médica,
mantenimiento 25 mg 2-3 v/d,
dosis usual maxima 150 mg/d.
Como profilaxis después de infar-
to, en pacientes clinicamente es-
tables, con disfuncién ventricular
izquierda sintomaticos o asinto-
maticos (antes de iniciar ecocar-
diografia o ventriculografia con
radionuclidos), inicialmente 6,25
mg a los 3 d después del infarto,
luego incrementar después de al-
gunas sem a 150 mg/d si es tole-
rado en dosis divididas. En nefro-
patia diabética 75-100 mg/d en
dosis dividida, si posteriormente
se requiere reducir la presién
sanguinea pueden ser utilizados
otros antihipertensivos en unién
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a captopril. En insuficiencia renal
severa iniciar con 12.5 mg 2 v/d

Farmacocinética

VO Hipertension, respuesta inicial
15-30 min, respuesta maxima 60-
90 min, duracién dosis Unica 6 h,
dosis multiple 8-12 h, concen-
tracién terapéutica medicamen-
tosa 0-05-05 pg/mL, tiempo de
concentracién maxima 0.5-1.5 h,
absorcién, biodisponibilidad 70-
75 %, distribucion UPP 25-30 %,
Vd 0.7 L/Kg, metabolismo hepa-
tico 50 %, excrecion, se elimina
en poca cantidad por la leche
materna, renal 95 %, depuracion
renal 0.4 L/Kg/h, t '~ de elimina-
cién 1.9 h, si es dializable.

Precauciones:

(1) Embarazo (primer, segundo
y tercer trimestre puede afectar
al feto, controlar la presién san-
guinea neonatal y funcién renal,
posibles defectos cerebrales y oli-
gohidramnios), evitar (2) Lactan-
cia: se excreta en la leche mater-
na, los fabricantes recomiendan
evitar su uso, (3) Pediatria en
los recién nacidos la respuesta a
respuesta de la presion arterial
aumenta inicialmente (4) Geria-
tria los ajustes en la dosificacion
se deben tomar en base a la res-
puesta clinica (5) insuficiencia
hepatica inicio repentino de icte-
ricia colestasica a hepatitis fulmi-
nante (6) insuficiencia renal:leve
o moderada aumento de la fre-
cuencia de hiperpotasemia y
efectos secundarios monitorear
la funcién renal antes y duran-




te el tratamiento, la dosis inicial
12.5 mg/2/v/d, (7) pacientes que
se encuentran recibiendo diuréti-
cos, la primera dosis puede cau-
sar hipotension especialmente en
pacientes con tratamiento diuré-
tico o con dieta baja en sodio, en
dialisis, deshidratados o con in-
suficiencia cardiaca, (8) en enfer-
medad vascular periférica o ate-
rosclerosis generalizada debido
a riesgo de enfermedad renovas-
cular silenciosa, (9) es posible se
incremente el riesgo de agranu-
locitosis en enfermedad vascular
del colageno (se recomienda un
hemograma), (10) estenosis aodr-
tica severa o sintomatica,(riesgo
de hipotension) (11) pacientes
con antecedentes de angioede-
ma hereditario o idiopatico evi-
tar o administrar con cautela,
(12) hiperpotasemia mayor a 5.5
mEqg/mL, (13) Neutropenia, (14)
proteinuria, (15) cirugia/aneste-
sia, (16) estenosis adrtica o arte-
rial renal.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad, angioedema,
enfermedad renovascular cono-
cida o sospechada, estenosis adr-
tica, embarazo (segundo y tercer
trimestre).

Reacciones adversas

Hipotension profunda, insuficien-
cia renal, tos seca persistente,
angioedema (el inicio a veces se
demora), exantema (que puede
asociarse con prurito y urticaria),
pancreatitis y sintomas respira-
torios altos del tipo de sinusitis,
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rinitis y faringitis, naduseas, vomi-
tos, dispepsia, diarrea, estrefi-
miento y dolor abdominal, alte-
raciones de la funcion hepatica,
ictericia colestasica y hepatitis,
trombocitopenia, leucocitopenia,
neutropenia, anemia hemolitica,
cefalea, mareos, fatiga, malestar
general, disgeusia, parestesias,
broncoespasmo, fiebre, serositis,
vasculitis, mialgias, artralgias,
presencia de anticuerpos antinu-
cleares, aumento de la velocidad
de sedimentacién, eosinofilia,
leucocitosis y fotosensibilidad,
taquicardia, enfermedad del
suero, pérdida de peso, estoma-
titis, exantema maculopapular,
fotosensibilidad, rubefaccién y
acidosis

Tratamiento de la sobredosis y
de efectos adversos graves

Los sintomas incluyen mareo,
aturdimiento, hipotension, trata-
miento sintomético y de soporte
el tratamiento consiste en expan-
sion de volumen para la correc-
cién de la hipotension, es elimi-
nable mediante hemodidlisis.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol, procainamida: ries-
go incrementado de toxicidad
especialmente en insuficiencia
renal.

Antiacidos: disminuyen la absor-
cion de captopril.

Azatioprina: riesgo incrementa-
do de leucopenia.

Clonidina: posible retardo de
efecto antihipertensivo.
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Digoxina: posible incremento de
concentracién plasmatica.
Probenecid: reduccion de excre-
cién de captorpil.

Alcohol, aldesleukina, anes-
tésicos generales, alprostadil,
antagonistas de receptores
alfa adrenégicos, antagonistas
de receptores de angiotensina
Il, antipsicéticos, ansioliticos
e hipnéticos, baclofeno, B blo-
queadores, antagonistas de
canales de calcio, diazoxido,
diuréticos, hidralazina, IMAO,
metildopa, minoxidil, moxoni-
dina, nitratos, nitroprusiatos,
timoxamina, tizanidina: real-
zan efecto hipotensor.

Acido acetil salicilico (dosis
mayores a 300 mg/d), AINEs:
antagonizan efecto hipotensor e
incrementan el riesgo de insufi-
ciencia renal.

Antiacidos: reducen la absor-
cion.
Corticosteroides, estrégenos:

antagonizan efecto hipotensor.
Ciclosporina, heparina, Keto-
rolaco, sales de potasio: incre-
mentan riesgo de hiperpotase-
mia.

Diuréticos ahorradores de po-
tasio y antagonistas de aldos-
terona, drospirenona: riesgo
extremado de severa hiperpota-
semia.

Epoietina: antagoniza efecto hi-
potensor e incrementa riesgo de
hiperpotasemia.

Insulina, metformina, sulfoni-
lurea: incremento de efecto hi-
poglicemiante.

Litio: disminuye su excrecion.

L4473

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15-30 °C, en fras-
cos herméticamente cerrados y
protegidos de la humedad.

Informacion basica para el
paciente

Tomar la medicacién con el est6-
mago vacio o una hora antes de
las comidas, la absorcion se re-
duce en presencia de alimentos.

Advertencia complementaria

Los comprimidos pueden tener
un ligero olor sulfurado.

ENALAPRIL

Tableta ranurada 10 mg
Tableta 20 mg

R:C

Indicaciones

Hipertensién, insuficiencia car-
diaca sintomatica (coadyuvan-
te), prevencién de insuficiencia
cardiaca sintomatica en pacien-
tes con disfuncién ventricular
izquierda.

Dosis

Adultos: Hipertension usado
solo, inicialmente, 5 mg/d, si es
usado en adicién a diuréticos o
en insuficiencia renal puede ser
requerido bajar la dosis inicial,
dosis usual de mantenimiento
20 mg/d hasta un maximo de 40
mg/d, en insuficiencia cardiaca
(coadyuvante), disfuncién ventri-
cular izquierda asintomatica, ini-
cialmente 2,5 mg/d bajo estricta




supervision médica, incrementar
después de 2-4 sem a dosis usual
de mantenimiento 20 mg/d di-
vidido en 1-2 dosis, maximo
40mg/d.

Ninos: No se ha establecido la
eficacia y seguridad

Farmacocinética

La respuesta inicial en hiper-
tension, VO, 1-4 h, la respuesta
maxima en hipertension, oral
8-18 h, la duracion del efecto en
dosis Unica, en hipertension, oral
12-24 h, en dosis multiple, hiper-
tension, oral 12-24 h, el tiempo
de concentracién maxima, oral 1
h, absorcion biodisponibilidad,
60 %, UPP moderada 50 %, tam-
bién en el liquido cerebro espinal,
se metaboliza en el higado 70 %,
el metabolito activo es enalapri-
lat, excrecién en la leche materna
en cantidades minimas, renal 61
%, depuracion renal es 158 mL/
min por las heces 33 %, t'2 de
eliminacién 1-3 h, y el metabolito
enalaprilat 35 h, es dializable.

Precauciones

(1) Embarazo: primer, segundo
y tercer trimestre puede afectar
al feto, controlar la presién san-
guinea neonatal y funcién renal,
posibles defectos cerebrales y oli-
gohidramnios. (2) Lactancia: se
excreta en la leche materna (can-
tidades muy pequenas pueden
ser peligrosas) (3) Insuficiencia
renal: media a moderada: redu-
cir la dosis, monitorear la funcion
renal antes y durante el trata-
miento dosis inicial 2.5 mg/d si
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el aclaramiento de creatinina es
menor a 30 mbL/min. (4) Insufi-
ciencia hepatica requiere moni-
toreo. (5) a los pacientes que se
encuentran recibiendo diuréticos,
la primera dosis puede causarles
hipotension especialmente aque-
llos con tratamiento diurético o
con dieta baja en sodio. (6) en
dialisis, deshidratados o con in-
suficiencia cardiaca, enfermedad
vascular periférica, o aterosclero-
sis generalizada debido a riesgo
de enfermedad renovascular
silenciosa. (7) es posible que se
incremente el riesgo de agranu-
locitosis en enfermedad vascu-
lar del colageno (se recomienda
el recuento hemograma), (8)
pacientes con estenosis aortica
grave o sintomatica (riesgo de
hipotension). (9) administrar con
cautela (o evitar) en aquellos con
antecedentes de angioedema
idiopatico hereditario, (10) este-
nosis aodrtica.

Contraindicaciones

Angioedema, neuropatia vascu-
lar conocida o sospechada, em-
barazo.

Reacciones adversas

Profunda hipotension, insuficien-
cia renal, angioedema (el inicio
puede ser retardado), salpullido
(puede estar asociado con prurito
y urticaria), tos seca persistente,
pancreatitis, sintomas semejan-
tes a sinusitis, rinitis y malestar
en la garganta, nausea, vomito,
dispepsia, diarrea, constipacion,
pruebas de funcién hepaticas
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alteradas, ictericia colestasica,
hepatitis, trastornos sanguineos,
trombocitopenia, leucopenia,
neutropenia y anemia hemo-
litica, cefalea, vértigo, fatiga,
malestar general, trastornos del
gusto, parestesia y broncoespas-
mo, fiebre, serositis, vasculitis,
mialgia, artralgia, anticuerpo
antinuclear positivo, valores de
sedimentacion de eritrocitos ele-
vada, eosinofilia, leucocitosis y
fotosensibilidad.

Tratamiento de la Sobredosis

Los sintomas incluyen hipoten-
sion, tratamiento sintomatico
y de soporte, inducir la emesis,
en caso de hipotensién expandir
el volumen, es hemodidlizable,
consiste en expansién de volu-
men para la correccion de la hi-
potension, es elimnable median-
te hemodialisis.

Interacciones

Antiacidos: disminuyen la absor-
cién de enalapril.

Clonidina: posible retardo de
efecto antihipertensivo.

Alcohol, aldesleukina, alfa
bloqueadores, alprostadil, an-
tagonistas de receptores de
angiotensina I, antipsicoti-
cos, ansioliticos e hipnéticos,
baclofeno, p bloqueadores,
bloqueadores de canales de
calcio, diazoxido, diuréticos,
hidralazina, levodopa, IMAO,
metildopa, minoxidil, moxoni-
dina, nitratos, nitroprusiatos,
tizanidina: realzan efecto hipo-
tensor.
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Acido acetil salicilico (dosis
mayores a 300 mg/d), AINEs:
antagonizan efecto hipotensor e
incrementan el riesgo de insufi-
ciencia renal.

Antiacidos: reducen la absorcion.
Corticosteroides: antagonizan
efecto hipotensor.

Ciclosporina, heparina, Keto-
rolaco, sales de potasio: incre-
mentan riesgo de hipercalemia.
Diuréticos ahorradores de po-
tasio y antagonistas de aldos-
terona, drospirenona: riesgo ex-
tremado de severa hipercalemia.
Epoietina: antagoniza efecto hi-
potensor e incrementa riesgo de
hipercalemia.

Insulina, metformina, sulfo-
nil, sulfonilarea: incremento de
efecto hipoglicemiante.

Litio: disminuye su excrecion.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar en depésitos herméti-
camente cerrados, entre 15- 30 °
C protegidos de la humedad y de
la luz.

Informacién basica para el
paciente

Es importante la dieta, es impor-
tante tomar la medicacién inclu-
so aunque se sienta bien, el me-
dicamento no cura pero controla
la hipertensiéon, la hipertension
no tratada puede tener conse-
cuencias graves.

Advertencia Complementaria

Es posible que sea necesario la
restriccion de sodio y/o reduc-
cién de peso.




HIDROCLOROTIAZIDA
R: B

Tableta 25 mg

Indicaciones
Edema, hipertensién.

Dosis

Adultos: Edema: inicialmente 25
a 50 mg/d en una dosis o dividi-
do en dos, usualmente 25-100
mg/ pueden producir efectos
deseados, hipertensién, 25 mg/d
incrementarlo a 50 mg/d si es ne-
cesario.

Ninos: hasta 2 mg/kg/dia.

Farmacocinética

Respuesta inicial VO diuresis 2
h hipertensién 3-4 h, respuesta
maéaxima diuresis oral 3-6 h, du-
racién dosis Unica diuresis oral
6-12 h, dosis multiple hiperten-
sion mas de 1 sem, tiempo de
concentracion maxima 1.5-2.5 h,
Absorcién biodisponibilidad 60 -
80 %; UPP 40 %, también se dis-
tribuye en los eritrocitos y en los
fluidos extracelulares, atravieza
la placenta, volimen de distribu-
cion 3-4 L/kg; no es apreciable-
mente metabolizado,excrecion
se encuentra en la leche materna,
renal 50-70 %, depuracion renal
335 ml/min, t'2 de eliminacién
es 10 - 12 h, no es dializable.

Precauciones

(1) Embarazo no se utilizan para
tratar la hipertension durante el
embarazo, en el tercer trimestre
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pueden causar trombocitopenia
neonatal las tiazidas atraviesan
la placenta), (2) Lactancia can-
tidad demasiado pequeha para
causar efectos adversos, las dosis
altas pueden suprimir la lactan-
cia, se excreta en leche materna
en bajas concentraciones, no se
ha establecido su seguridad y
eficacia en ninos, (3) Pediatria (4)
Geriatria (5) Insuficiencia renal
no es necesario ajustar la dosis
en pacientes con insuficiencia re-
nal media a moderada, prescribir
con cautela en pacientes con en-
fermedad renal avanzada,evitar
si el aclaramiento de creatinina
es inferior a 30 ml/min, monito-
rear electrolitos, (6) Insuficiencia
hepatica evitar si fuera severa,
en pacientes suceptibles pueden
producir pre-coma o coma hepa-
tico.por hipopotasemia, aumen-
to de riesgo de hipomagnesemia
en la cirrosis alcohdlica (7) porfi-
ria, (8) hipokalemia, (9) diabetes,
(10) gota (11) monitorear elec-
trolitos en dosis altas, (72) LES.

Contraindicaciones

Hipopotasemia, hiponatremia, e
hipercalcemia refractarias, insu-
ficiencia hepética y renal severa,
hiperuricemia sintomatica, enfer-
medad de Addison, anuria, e hi-
persensibilidad al medicamento
y derivados de la sulfonamida.

Reacciones adversas

Poco frecuentes: hipotension
postural y efectos gastrointesti-
nales leves; impotencia (revierte
al suspender el tratamiento); hi-
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popotasemia, hipomagnesemia,
hiponatremia, hipercalcemia,
alcalosis hipoclorémica, hiperu-
ricemia, gota, hiperglucemia y
alteraciones en las concentracio-
nes lipidicas del plasma;

Muy raramente, erupcién, fo-
tosensibilidad; trastornos san-
guineos (incluidas neutropenia y
trombocitopenia; si se adminis-
tra al final del embarazo, trom-
bocitopenia neonatal; pancrea-
titis, colestasis intrahepatica y
reacciones de hipersensibilidad
(neumonitis, edema pulmonar,
reacciones cutaneas graves).

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Vaciado gastrico inmediato, se-
guido de tratamiento sintomati-
co, mantenimiento y control de
las concentraciones séricas de
electrolitos y de la funcion renal.

Interacciones

Medicamentos

Alopurinol: el riesgo de hiper-
sensibilidad aumenta si se admi-
nistran sobre todo en la insufi-
ciencia renal.

Amiodarona, disopiramida,
flecainida, lidocaina (lignocai-
na, xilocaina), la mexiletina,
Glucésidos cardioténicos, qui-
nidina, la hipopotasemia au-
menta la toxicidad cardiaca.
Reboxetina posible aumento del
riesgo de hipopotasemia.
Antidiabéticos se antagoniza el
efecto hipoglucemiante.
Clorpropamida riesgo de hipo-
natremia aumenta.

4513

Amfotericina, corticosteroides,
acetazolamida, diuréticos del
asa, simpaticomiméticos 2,
teofilina riesgo de hipopotase-
mia aumenta

Fluconazol aumenta su concen-
tracién plasmatica.

Sotalol la hipopotasemia au-
menta el riesgo de arritmias ven-
triculares.

Ciclosporina: el riesgo de nefro-
toxicidad y posiblemente de hi-
permagnesemia aumenta
Colestipol y colestiramina (dar
con un intervalo minimo de 2 h)
reducida la absorcién de las tia-
zidas.

Litio: se reduce la excrecion de li-
tio (aumento de la concentracién
plasmatica y riesgo de toxicidad).
Sales de calcio, toremifeno, vi-
tamina D: incrementan riesgo de
hipercalcemia con tiazidas.

Alteraciones en pruebas de
laboratorio

Pruebas de bentiromida: invali-
da sus resultados.

Almacenamiento y estabilidad

En envases herméticamente ce-
rrados, entre 15 - 30 °C,

Informacion basica para el
paciente

Es importante la dieta, puede ser
necesario suplementarla con po-
tasio bajo indicacién médica..

Advertencia complementaria

Los alimentos disminuyen las
concentraciones plasmaticas, es




posible que se produzca fotosen-
sibilidad evitar la exposicion al sol
en demasia o el uso excesivo de
ldmpara solares, y también sea
necesario la restricciéon de sodio
y/o reduccién de peso.

METILDOPA
Tableta 250 mg

R: B

Indicaciones
Hipertension.

Dosis

Adultos: VO inicialmente 250 mg
2 - 3 v/d incrementar gradualmen-
te a intervalos de 2 o mas d, do-
sis de mantenimiento 0.5-2 g/d,
maximo 3 g/d, en geriatria, inicial-
mente 125 mg 2 v/d incrementar
gradualmente maximo 2 g/d.
Ninos: VO, inicial 10 mg/kg/d,
ajustar hasta un maximo de 65
mag/kg/d o 3 g/d

Farmacocinética

Respuesta inicial hipertension VO
3-6 h, tiempo de respuesta maxi-
ma 6-12 h, duracién dosis Unica
24-48 h, absorcion biodisponibi-
lidad 25-50 %, UPP insignifican-
te, t '~ de distribucién 12 min,
Vd 0.6 L/Kg, metabolismo hepati-
co 50 %, excrecion, se encuentra
en la leche materna, renal 70 %,
heces 30-50 %, si es dializable.

Precauciones

(1) Embarazo: atraviesa la pla-
centa. (2) Lactancia: se excreta
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en la leche materna. (3) Geria-
tria: reajustar la dosis por el ries-
go de sedacion e hipotensién, en
geriatria, inicialmente 125 mg 2
v/d incrementar gradualmente
maximo 2 g/d, (4) Insuficien-
cia renal moderada: reducir la
dosis inicial mayor sensibilidade
al efecto hipotensor y sedante.
(5) Insuficiencia hepatica activa:
evitar su uso, (6) se aconseja he-
mogramas y pruebas de funcién
hepatica. (7) antecedentes de
depresion.

Contraindicaciones

Depresion, enfermedad hepética
activa, feocromocitoma, porfiria.

Reacciones adversas

Trastornos GI, sequedad de la
boca, estomatitis, sialadenitis,
bradicardia, exacerbaciéon de an-
gina de pecho, hipotension pos-
tural, edema, sedacion, dolor de
cabeza, mareos, astenia, mialgia,
artralgia, parestesia, pesadillas,
psicosis moderada, depresion,
capacidad mental deteriorada,
parkinsonismo, paralisis de Bell,
pruebas de funcién hepaticas
alteradas, hepatitis, ictericia,
pancreatitis, anemia hemoliti-
ca, depresion de médula 6sea,
leucopenia, trombocitopenia,
eosinofilia, reacciones de hiper-
sensibilidad, fiebre, miocarditis,
pericarditis, salpullido (necrolisis
epidérmica todxica), congestion
nasal, trastornos en la eyacula-
cién, impotencia, disminucién de
la libido, ginecomastia, hiperpro-
lactinemia, amenorrea.
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Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Generalmente responde al tra-
tamiento sintomatico con mo-
nitoreo cardiovascular, el trata-
miento de la hipotensién puede
consistir en: elevacion de las pier-
nas, reposicion de la volemia con
liquidos 1V, para la hipotension
severa, administrar farmacos va-
sopresores.

Interacciones

Medicamentos

IECA, bloqueadores adrenér-
gicos, alcohol, aldesleukina,
alprostadil, anestésicos ge-
nerales, antagonistas de ca-
nales de calcio, antagonistas
de receptores o adrenérgicos,
antagonistas de receptores
de angiotensina Il, ansioliti-
cos e hipnéticos, baclofeno, B
bloqueadores, bloqueadortes
adrenérgicos, clonidina, dia-
zoxido, diuréticos, entacapona,
hidralazina, levodopa, minoxi-
dil, moxonidina, nitratos, nitro-
prusiato, tizanidina: timoxami-
na, realzan efecto hipotensor.
Amantadina: riesgo incrementa-
do de efectos adversos extrapira-
midales.

AINEs, corticosteroides, hierro
VO, estrogenos: antagonizan
efecto hipotensor de metildopa.
Dopaminérgicos:  antagoniza
efecto antiparkinsoniano.

Litio: puede ocurrir neurotoxici-
dad al incrementar concentracio-
nes plasmaticas de litio.
Salbutamol: hipotension aguda.
IMAO evitar su uso

4533

Antipsicoticos el efecto hipoten-
sor aumenta y mayor riesgo de
efectos extrapiramides

Alteraciones en pruebas de
laboratorio

Puede alterar los niveles de sodio,
potasio, acido Urico, glucosa, ALT,
AST, fosfatasa alcalina, bilirrubi-
na, urea, prolactina, creatinina
sérica, catecolaminas urinarias,
BUN, prueba de Coombs positiva
en un 20 % de pacientes, tiempo
de protrombina.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar en envases hermética-
mente cerrados entre 15-30 °C

Informacion basica para el
paciente

Es importante la dieta, el pacien-
te no puede presentar sintomas
de hipertensién, es importante
tomar la medicacion aun sintién-
dose bien, no cura pero controla
la hipertensién, la terapia pue-
de ser necesaria durante toda la
vida, la hipertensién no tratada
puede tener graves consecuen-
cias, puede producir somnolen-
cia tener cuidado al conducir
o realizar tareas que requieran
atencion, tener cuidado al levan-
tarse bruscamente de una posi-
cién yacente, informar al médico
si se produce fiebre inexplicable

Advertencia complementaria

Se recomienda suspender el trata-
miento si se presenta fiebre, ane-
mia hemolitica, ictericia, pruebas
de funcién hepaticas alteradas




PROPRANOLOL
CLORHIDRATO

Tableta 40 mg
(ver seccion 7.2 Para profilaxis)

DE USO RESTRINGIDO:

HIDRALAZINA
CLORHIDRATO

Inyectable 20 mg

R:C

Indicaciones

Hipertensién moderada a severa
(coadyuvante) con beta bloquea-
dores y tiazidas, crisis hipertensi-
va (incluyendo durante el emba-
razo), insuficiencia cardiaca con
nitratos de larga accion.

Dosis

Adultos: IV inyeccion lenta:
Hipertension con complicacidon
renal y crisis hipertensiva 10 mg
diluido en 10 mL de cloruro de
sodio 0,9 % puede repetirse des-
pués de 20 - 30 min (10-40 mg
3-5 min) IV perfusién Hiperten-
sion con complicacién renal y cri-
sis hipertensiva inicialmente 200
- 300 ug/min, mantenimiento:
usualmente 50 - 150 mcg/min.
Ninos: IM IV 1.7-3.5 mg/kg de
peso corporal, dividido en 4-6
dosis

Farmacocinética

Inicia su accién por via IV de 10
- 20 min, el tiempo hasta el efec-
to maximo via IV 15 - 30 min, la
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duracién de la accién por via IV
3-8 h, eliminacién renal 11-14 %
inalterado después de la IV.

Precauciones

(1) Embarazo: evitar su uso an-
tes del tercer trimestre. (2) Lac-
tancia: se encuentra en la leche
materna, pero no se conoce ser
peligroso, monitorear al lactan-
te, (3) Pediatria no se espera
efectos daninos, (4) Geriatria
pueden ser mas sensibles a los
efectos adversos hipotensores,
ademas el riesgo de hipotermia
inducida por hidralazina puede
aumentar en estos pacientes. (5)
Insuficiencia hepatica: reducir
dosis. (6) Insuficiencia renal:
reducir dosis si depuracién de
creatinina es menor de 30 ml/
min. (7) Enfermedad corona-
ria: puede provocar angina,
evitar después de infarto mio-
cardico hasta estabilizarse, (8)
Enfermedad cerebrovascular, (9)
realizar prueba de factor antinu-
clear y proteinuria cada 6 meses
y controlar estado de acetilador
antes de incrementar dosis de
alrededor de 100 mg/d, (10) a
veces descenso excesivamente
rapido de la presién arterial, ain
con dosis parenterales bajas.

Contraindicaciones

Lupus eritematoso sistémico
idiopatico, taquicardia severa,
insuficiencia cardiaca con gasto
elevado, insuficiencia miocardica
debido a obstruccién mecanica,
cor pulmonar, porfiria, aneuris-
ma adrtico disecante.
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Reacciones adversas

Poco Frecuentes: taquicardia,
palpitacién, rubor, hipotension,
retencion de fluidos, trastorno
gastrointestinal, cefalea, mareos,
sindrome lupico después de una
terapia de largo plazo por en-
cima de 100 mg/d (o menos en
mujeres o acetiladores lentos).

Raramente: salpullido, fiebre,
neuritis periférica, polineuritis,

parestesia, artralgia, mialgia,
lagrimeo incrementado, con-
gestion nasal, disnea, agitacion,
ansiedad, anorexia, leucope-
nia, trombocitopenia, anemia
hemolitica, funcién hepatica
anormal, ictericia, creatinina

plasmatica elevada, proteinuria
y hematuria.

Interacciones

Medicamentos

Alcohol, aldesleukina, alpros-
tadil, anestésicos generales,
antagonistas de canales de cal-
cio, antagonistas de receptores
o adrenérgicos, antagonistas
de receptores de angiotensina
I, ansioliticos e hipnéticos,
antidepresivos triciclicos, ba-
clofeno, B bloqueadores, blo-
queadores adrenérgicos, clo-
nidina, diazoxido, diuréticos,
fenotiazinas, IECA, IMAO, le-
vodopa, metildopa, minoxidil,
moxonidina, nicorandil, nitra-
tos, nitroprusiato, timoxami-
na, tizawnidina: realzan efecto
hipotensor.

AINEs, corticosteroides, estro-
genos: antagonizan efecto hipo-
tensor.

4553

Alteraciones en pruebas de
laboratorio

La prueba de antiglobulina di-
recta (Coombs) puede producir
resultados positivos.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 - 30 ° C, evitar
la congelacién.

Informacion basica para el
paciente

Es importante la dieta, puede ser
necesario la suspensién de sodio
y/o reduccién de peso, tomar la
medicacion incluso cuando el
paciente se sienta bien, no cura,
pero controla la hipertensién, la
hipertension no tratada puede
generar consecuencias graves,
tener cuidado al conducir o rea-
lizar trabajos que requieran gran
atencion debido al posible dolor
de cabeza y mareos.

Advertencia complementaria

Se recomienda suspender el tra-
tamiento si aparecen sintomas
semejantes a LES

NITROPRUSIATO
SODICO

Inyectable 10 mg/mL x 5mL

R:C

Indicaciones

Crisis hipertensiva, insuficiencia
cardiaca aguda o crénica.

Dosis
Adultos: Crisis hipertensiva per-




fusion IV 0,5 — 1,5 ug/kg/min lue-
go incrementar en pasos de 500
ng/kg/min ¢/5 min dentro de un
rango de 0,5-8 ug/kg/min (ba-
jar dosis en pacientes que estén
recibiendo otros antihipertensi-
vos), detener si respuesta no es
satisfactoria con dosis maxima
en 10 min.

Insuficiencia cardiaca perfusion
IV iniciar con 10-15 ug/min au-
mentando cada 5-10 min si es
necesario, intervalo habitual
10-200 pg/min en condiciones
normales durante 3 dias como
minimo..

Ninos: infusién IV 1,4 ug/kg/min
ajustando lentamente de acuer-
do a la respuesta.

Farmacocinética

Respuesta inicial hipertensién via
IV 30-60 seg, respuesta maxima
1-2 min, duraciéon dosis Unica
1-10 min, metabolismo sangui-
neo 100 %, excrecidn, sedesco-
noce si se elimina por la leche
materna, renal 100 %, t '~ de
eliminacién 3-4 min, si es diali-
zable

Precauciones

(1) Embarazo: riesgo potencial
por acumulacién de cianidina en
feto, evitar el uso prolongado.
(2) Lactancia: (3) Pediatria no
se supone que tenga efecto da-
Aino, (4) Geriatria: los ancianos
pueden ser mas sensibles a los
efectos hipotensores del medi-
camento. (5) Insuficiencia renal
moderada: evitar uso prolon-
gado. se reduce la excreciéon de
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tiocianato prescribir con cautela.
(6) Insuficiencia hepatica seve-
ra: evitar. (7) Hipotiroidismo. (8)
Hiponatremia. (9) Enfermedad
cardiaca isquémica. (70) Circula-
cién cerebral alterada. (71) Hipo-
termia, (72) monitorear presién
sanguinea y concentraciéon de
cianuro en sangre si el tratamien-
to excede 3 d, y concentracion de
tiocianato en sangre, (13) evitar
retiro subito, (74) suspender la
perfusion durante 15-30 min.

Contraindicaciones

Deficiencia severa de vitamina B, ,
(cianocobalamina), atrofia 6ptica
de Leber, hipertension compen-
sada.

Reacciones Adversas

Frecuentes: asociado con una
reduccion rapida en la presién ar-
terial (reducir la velocidad de per-
fusion) cefalea, nauseas, eructos,
dolor abdominal, transpiracién,
palpitacién, aprension, molestias
retroesternales, transpiracion
Muy raramente disminucién del
numero de plaquetas, flebitis
aguda pasajera

Tratamiento de la sobredosis

Los signos de hipotension exce-
siva generalmente desaparecen
cuando la velocidad de infusién
es mas lenta o se suspende tem-
poralmente. Suspender la infu-
sién si se producen signos de
intoxicacion por tiocianato. Una
sobredosis masiva con signos de
toxicidad por cianuro requiere
tratamiento inmediato, se pue-
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den reducir los niveles de cianuro
en sangre administrando inhala-
ciones de nitrito de amilo segui-
das de una infusién IV de nitrito
sédico y tiosulfato sédico (para
ayudar a la conversién de cianuro
en tiocianato). La hemodialisis no
es eficaz para eliminar el cianuro.

Interacciones

Medicamentos
IECA, bloqueantes adrenér-
gicos, alcohol, aldesleukina,

alprostadil, anestésicos gene-
rales, antagonistas de cana-
les de calcio, antagonistas de
los receptores o adrenérgicos,
antagonistas de receptores de
angiotensina I, antidepresivos
triciclicos, ansioliticos e hipné-
ticos, baclofeno, B bloqueado-
res, clonidina, diazéxido, diuré-
ticos, fenotiazinas, hidralazina,
levodopa, IMAO, metildopa,
minoxidil, moxonidina, nico-
randil, nitratos, timoxamina,
tizanidina, realzan efecto hipo-
tensor

AINEs, corticosteroides, estro-
genos antagonizan el efecto hi-
potensor

Alteraciones en pruebas de la-
boratorio

Concentraciones de lactato en
sangre arterial: puede aumentar
en la sobredosis indicando acido-
sis metabdlica.

Concentraciones plasmaticas
de cianuro y de tiocianato:
pueden aumentar debido al me-
tabolismo.

El pH, pCO, y concentraciones
del bicarbonato en sangre:

/573

puede disminuir, indicando aci-
dosis metabdlica.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener entre 15 y 30 grados
°C, a menos que el fabricante lo
especifique de otra manera. Las
soluciones deben prepararse en
el momento de usarlas y des-
echar las porciones no utilizadas,
no guardar ni usarlas después de
24 horas. Proteger de la luz, en-
volver el envase inmediatamente
en papel de aluminio u otro ma-
terial opaco.

Informacién basica para el
paciente

La acidosis metabdlica puede ser
un signo precoz de toxicidad

Advertencia complementaria

Puede ser util afadir un medica-
mento inotrépico potente (dopa-
mina o dobutamina) cuando las
dosis de nitroprusiato producen
hipotension excesiva

12.4. Glucosidos cardiacos

Los glucdsidos cardiacos
son muy utiles en el trata-
miento de taquicardia su-
praventricular, sobre todo
por controlar la respuesta
ventricular en la fibrilacién
atrial persistente. Aumentan
la fuerza de contraccién del
miocardio y reducen la con-
ductibilidad dentro del nodo
atrioventricular (AV), hacen
mas fuerte el latido cardiaco




al aumentar la cantidad de
calcio en las células del co-
razéon (el calcio estimula el
latido cardiaco). Cuando el
medicamento llega al mus-
culo cardiaco, se une a re-
ceptores de sodio y potasio,
estos receptores controlan la
cantidad de calcio en el mus-
culo cardiaco deteniendo la
salida de calcio de las célu-
las. A medida que se acumu-
la el calcio en las células, va
aumentando la fuerza del
latido cardiaco.

Los glucésidos cardiacos
deben usarse con especial
cuidado en el anciano que
puede ser particularmente
susceptible a la toxicidad
de los digitalicos. Debe te-
nerse cuidado para evitar
la hipokalemia cuando es
administrado un diurético
con un glucésido cardiaco,
porque la hipokalemia pre-
dispone al paciente a la toxi-
cidad de los digitalicos. La
toxicidad puede manejarse
a menudo descontinuando
la digoxina y corrigiendo la
hipokalemia La hipokalemia
se maneja dando un diuré-
tico ahorrador de potasio o
si es necesario complemen-
tos de potasio o comidas
ricas en potasio. La dosis
en los nifos estd basado en
el peso; los nifos requieren
una dosis relativamente mas
grande de digoxina que los
adultos.
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DIGOXINA R:C
Tableta 250 g
Solucién gotas 50 pyg/mL
Indicaciones:
Insuficiencia cardiaca, arritmia

supraventricular (fibrilacion au-
ricular).

Dosis

Adultos: VO, digitalizacién rapi-
da 1-1,5 mg/d dividido en dosis,
digitalizacién menos urgente 250
a 500 ug/d, dosis mayores pue-
den ser divididas, mantenimien-
to0 62,5 - 500 ug/d, dosis mayores
pueden ser divididas de acuerdo
a la funcién renal y a fibrilacién
atrial, la dosis usual 125 - 250
ug/d (menores dosis pueden ser
apropiadas en el anciano).

Ninos: IV neonatos prematuros
15 - 25 ug/kg de peso corporal,
neonatos a termino: 20 - 30 ug/
kg de peso corporal, lactantes
de 1 mes a 2 anos: 30 - 50 ug/
kg de peso corporal, Nifios de
2-5 anos: 25 - 35 ug/kg de peso
corporal, nifhos de 5 - 10 afos:
15 - 30 ug/kg de peso corporal,
ninos de 10 afos en adelante:
8 - 12 ug/kg de peso corporal,
mantenimiento:comenzando a
las 24 h siguientes a la digitali-
zacion, neonatos prematuros 20
- 30 % de la dosis total de digi-
talizacion, dividida y administra-
da en 2-3 porciones iguales/dia,
neonatos a término, lactantes y
nifos hasta 10 anos, 25 - 35 %
de la dosis total de digitalizacion
dividida y administrada en 2 6 3
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porciones iguales al dia, nifos de
10 anos en adelante: 25 - 35 %
de la dosis total de digitalizacién
administrada una vez al dia.

Farmacocinética

Comienza la accion VO 0,5 a 2 h.
Tiempo hasta el efecto maximo:
2 - 6 h,.absorcién biodisponibili-
dad: tab 60 - 80 %, distribucion
UPP 20-25 % también se distri-
buye en los tejidos, Vd 4-7 L/Kg,
metabolismo hepatico 16 %, ex-
crecion se en cuentra en la leche
materna, renal 57-80 %, biliar
6-8 %, heces 3-5 %, t 2 de elimi-
nacién formas parenterales1.3-
2.2 d, es dializable

Precauciones

(1) Embarazo: cruza la placenta,
puede necesitar ajustar la dosis.
(2) Lactancia: la cantidad total
es menor que la dosis habitual
diaria de mantenimiento. (3) Pe-
diatria la dosis debe individuali-
zarse de acuerdo al grado de ma-
durez del lactante, (4) Geriatria:
reducir la dosis. (5) Insuficiencia
renal moderada: se incrementa
toxicidad por trastornos de elec-
trolitos; reducir dosis. (6) Insufi-
ciencia hepdtica severa ajustar
la dosis (7) Infarto reciente. (8)
Sindrome del nodo sinusal. (9)
enfermedad tiroidea, (70) evitar
hipopotasemia, (71) evitar hipo-
magnesemia (riesgo de toxicidad
digitalica).

Contraindicaciones

Bloqueo cardiaco completo in-
termitente, bloqueo AV de 2do
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grado, arritmia supraventricular
secundaria al Sindrome de Wolff-
Parkinson-White, taquicardia o
fibrilacion ventricular, cardiomio-
patia obstructiva hipertréfica,
menos concomitante con fibrila-
cién auricular e insuficiencia car-
diaca se recomienda prudencia.

Reacciones adversas

En general, asociados con una
sobredosificacién, comprenden:
anorexia, nauseas, vémitos, dia-
rrea, dolor abdominal; altera-
ciones visuales, cefalea, fatiga,
somnolencia, confusion, mareos,
delirio, alucinaciones, depresién;
arritmias, bloqueo cardiaco.
Raramente, exantema, isquemia
intestinal; ginecomastia. Con el
uso prolongado; se ha notificado
trombocitopenia

Tratamiento de la sobredosis y
de efectos adversos graves

La toxicidad puede ser manejada
frecuentemente con la descon-
tinuacion de la terapia y corri-
giendo la hipocalemia si fuera
adecuado, el tratamiento es sin-
tomatico y de soporte, inducir la
emesis o realizar lavado gastrico,
indicar carbén adsorbente o co-
lestipol, suspender la adminis-
tracién, controlar las arritmias
ventriculares con lidocaina o fe-
nitoina, corregir la bradicardia
con atropina, monitorear la fun-
cion cardiaca, manifestaciones
mas serias requieren del manejo
urgente de especialistas. La dis-
minucién del apetito, nausea y
vomitos, son los efectos téxicos




comunes, bradicardia sinusal,
bloqueo atrioventricular, extra-
sistole ventricular y alguna taqui-
cardia ventricular o taquicardia
atrial también puede ocurrir con
bloqueo, especialmente con la
presencia de defectos del siste-
ma de conduccién subyacente o
enfermedad miocardica.

Interacciones

Medicamentos

AINEs: pueden exacerbar la insu-
ficiencia cardiaca, reducir funcién
renal e incrementar concentra-
ciones de glicosidos cardiacos.
Sucralfato: posible reduccion de
la absorcion de digoxina.
Acetazolamida, amfotericina,
diuréticos asa, tiazidas y diuré-
ticos relacionados: incrementa
toxicidad cardiaca si ocurre hipo-
potasemia.

Tizanidina: posible incremento
del riesgo de bradicardia.

B boqueadores: incrementa ries-
go de bloqueo AV y bradicardia.
Suxametonio: riesgo de arrit-
mias ventriculares.
Corticosteroides:  incrementa
riesgo de hipopotasemia.
Colestipol, colestiramine: dis-
minucién de absorcién de di-
goxina.

Acarbosa, fenitoina, hierba de
San Juan, penicilamina, rifampi-
cina, salbutamol, sulfasalazina:
posible reduccion de concentra-
ciones plasméticas de digoxina.
Alprazolam, amiodarona, ator-
vastatina, captopril, cloroqui-
na, hidroxicloroquina, diltia-
zem, espironolactona, genta-
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micina, itraconazol, lercanidi-
pino, nicardipino, nifedipino,
prazocina, propafenona, qui-
nidina, quinina, telitromicina,
telmisartan, trimetoprim: posi-
ble incremento de concentracio-
nes plasmaticas de digoxina.
Inhibidores de bomba de pro-
tones: posible ligero incremento
de concentraciones plasmaticas
de digoxina

Ciclosporina, macrdlidos, po-
sible incremento de concentra-
ciones plasmaticas de digoxina,
riesgo de toxicidad.

Antiacidos, neomicina: reduc-
cién de absorciéon de digoxina.
Mefloquina: posible riesgo in-
crementado de bradicardia.
Verapamilo: concentraciones
plasmaticas de digoxina incre-
mentada, riesgo de bloqueo AV
y bradicardia.

Sales de calcio en dosis altas IV
pueden precipitar arritmias

Informacion basica para el
paciente

La administracion oral con co-
midas alta en la fibra de salvado
puede reducir la extensién de la
absorciéon

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en envases con cierre
hermético entre 15 - 30°C.

Advertencia complementaria

En nifos pequenos es necesaria
una titulaciéon cuidadosa de la
dosificaclén y estrecha vigilania
de las concentraciones séricas y
lectura del ECG del paciente.
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DE USO RESTRINGIDO:

DESLANOSIDO
Inyectable 200 yg/mL x 2mL

R:C

Indicaciones:

Profilaxis y tratamiento de arrit-
mias cardiacas (taquicardia au-
ricular paroxistica, fibrilacion y
flutter auricular), tratamiento de
ICC, tratamiento de choque car-
diogénico.

Dosis

Adultos: Digitalizacion, IV: 1,6
mg/d en dosis total, 800 ug ini-
cialmente y repetirlo después de
4 h; IM: 800 ug alternados en
dos lugares separados de inyec-
cién, maximo hasta 2 mg/d.
Ninos: Digitalizacion las siguien-
tes cantidades totales divididas
en 2-3 dosis iguales administra-
das ¢/3-4 h (en urgencias como
dosis Unicas),neonatos prema-
turos o a término o pacientes
pediatricos con funciéon renal re-
ducida o miocarditis, IM o IV 22
ug/kg de peso corporal, ninos de
2 sem a 3 anos, IM o IV 25 ug/
kg de peso corporal, ninos de 3
anos en adelante, IM o IV 22,5
ug/kg de peso corporal

Farmacocinética

Respuesta inicial arritmia IV 5.10
min, respuesta maxima 2-4 h,
concentracion terapéutica medi-
camentosa 1.7-2.5 ug/L, distribu-
cién UPP baja 25 %, metabolis-
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mo predominantemente renal,
excrecion se encuentra en la leche
materna, renal 30 %, t "2 de elimi-
nacion 33-36 h, no es dializable.

Precauciones

(1) Embarazo. Atravieza la pla-
centa (2) Lactancia la cantidad
total es menor que la dosis habi-
tual diaria de mantenimiento. (3)
Pediatria: son la principal causa
de intoxicacién accidental en ni-
nos, los lactantes recién nacidos
tienen una tolerancia variable
puesto que esta reducido el acla-
ramiento renal del medicamento.
(4) Geriatria: muchos pacientes
ancianos tienen reducida las fun-
ciones renal y hepatica, un volu-
men de distribuciéon disminuido
para los glucésidos digitalicos
y pueden necesitar dosis meno-
res a fin de evitar la toxicidad,
prescribir con cautela. (5) Insu-
ficiencia renal ajustar la dosis
de acuerdo al grado de funcién
renal, (6) Insuficiencia hepatica:
puede requerir disminucion de la
dosis en casos severos.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad, taquicardia
ventricular, fibrilacion ventricular

Reacciones adversas

En general, asociados con una
sobredosificacién, comprenden:
anorexia, nauseas, voémitos, dia-
rrea, dolor abdominal; altera-
ciones visuales, cefalea, fatiga,
somnolencia, confusidon, mareos,
delirio, alucinaciones, depresién;
arritmias, bloqueo cardiaco.




Raramente, exantema, isquemia
intestinal; ginecomastia. Con el
uso prolongado; se ha notificado
trombocitopenia

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

A menudo interrumpir la medi-
cacién digitdlica es todo lo que
se necesita si los sintomas no
son severos y aparecen cerca del
momento previsto para el efecto
maximo de la medicacion, puede
ser Gtil la administracion de car-
boén adsorbente, colestiramina, o
colestipol para acelerar el aclara-
miento del glucésido, las sales de
potasio pueden administrarse si
se presenta hipopotasemia y la
funcion renal es adecuada, pero
no debe utilizarse si se produce
hiperpotasemia o bloqueo car-
diaco completo a menos que
esas situaciones estén relacio-
nadas principalmente con ta-
quicardia supraventricular; para
corregir la hipopotasemia pue-
de administrarse potasio VO, en
varias tomas administrar 40 - 80
mEqg (mmol), Ninos: 1 - 1,5 mEq
mmol/kg peso corporal; cuando
la correccién es urgente via IV
Ad, 40 - 80 mEq (mmol) diluidos
a 40 mEq (mmol)/500 mL de glu-
cosa 5 % inyectable USP a una
velocidad que no exceda los 20
mEqg (mmol)/h ajustando segun
se indique por monitorizacién;
nifos: de 1 - 1,5 mEq (mmol)/
kg de peso corporal (diluido en
un volumen de glucosa 5 % in-
yectable USP apropiado para el
tamano del paciente) a una velo-
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cidad que no supere los 0,5 mEq
(mmol)/ Kg de peso corporal/h y
ajustando segun se indique por
monitorizacion. Otros farmacos
utilizados para corregir las arrit-
mias producidas por la toxicidad
digitdlica son lidocaina, procai-
namida, propranolol, y fenitoina,
un marcapaso ventricular puede
ser beneficioso temporalmen-
te en caso de bloqueo cardiaco
avanzado. Un quelante (ej EDE-
TA) puede ser util para ligar Ca
en el tratamiento de las arritmias
producidas por toxicidad digita-
lica, hipopotasemia, o hipercal-
cemia.

Interacciones

Medicamentos
Corticosteroides,  glucocorti-
coides, mineralocorticoides,

amfotericina B, inhibidores de
la anhidrasa carboénica, cortico-
trofina, diuréticos como bume-
tanida, acido etacrinico, furo-
semida, indapamida, manitol,
tiazidas, fosfato de sodio: pro-
ducen deplecién de potasio..
Antiacidos con aluminio y mag-
nesio, Antiarritmicos, sales de
calcio parenterales, pancuronio
o alcaloides de la rauwolfia,
suxametonio, simpaticomimé-
ticos: puede aumentar el riesgo
de arritmias cardiacas.

Caolin, pectina, colestiramina,
colestipol, fibras tipo salvado,
laxantes, neomicina oral, sala-
zosulfapiridina: inhiben la ab-
sorcion de glicésidos digitdlicos.
Verapamilo, diltiazem: bradi-
cardia excesiva.
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Captopril: aumento en las con-
centraciones séricas de digoxina.
Edrofonio: enlentecimiento ex-
cesivo de la frecuencia cardiaca.
Heparina: contrarrestan parcial-
mente el efecto anticoagulante.
Indometacina: en los recién na-
cidos prematuros el aclaramiento
renal de los glucésidos puede es-
tar disminuido.

Sulfato de magnesio parente-
ral: cambios en la conduccién y
bloqueo cardiaco.

Hormonas tiroideas: disminuyen
la concentracién de digitalicos.

Alteraciones en pruebas de
laboratorio
Puede alterar el ECG.

Informacion basica para el
paciente

Proteger del calor y luz directa

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en depodsitos protegi-
dos de la luz, entre 15-30°C, evi-
tar la congelacion.

Advertencia complementaria

Las dosis recomendadas sélo son
promedios, cada dosis debe ajus-
tarse a las necesidades individua-
les del paciente. Administrar por
via IV.

©

12.5. Medicamentos em-
pleados en caso de cho-
que vascular

La dobutamina y la dopami-
na son estimulantes cardia-
cos y actdan en los recep-
tores beta del musculo car-
diaco e incrementan la con-
tractilidad con un pequeio
efecto en la frecuencia.

DE USO RESTRINGIDO:

DOBUTAMINA

Inyectable 12,5 mg/mL x 20
mL

R:B

Indicaciones

Soporte inotropico en infarto,
cirugia cardiaca, cardiomiopatia,
choque séptico y choque cardio-
génico.

Dosis

Adultos: IV perfusion 2,5 - 10
Hg/kg/min ajustando de acuerdo
a la respuesta.

Ninos: neonatos 5-20 ug/Kg/min

Farmacocinética

Respuesta inicial, efecto hemodi-
namico, IV 1 - 2 min, duracion,
dosis Unica, efecto hemodina-
mico, IV 10 min, dosis multiple,
efecto hemodinamico, IV 1 sem,
Vd 0,2 L/kg, metabolismo hepati-
co y después en los tejidos, no se
conoce si es excretada en la leche




materna, depuracion plasmatica
90 ml/kg/min, se excreta por las
heces 20 % y por la bilis, t,, de
eliminacién 1 - 2 min.

Precauciones

(1) Embarazo,no se han descrito
problemas en humanos, (2) Lac-
tancia no se conoce sise excreta
por la leche materna, (3) Pedia-
tria no se han realizado estudios
adecuados (4)Geriatria no se
han realizado estudiosadecua-
dos (5) arritmias, (6) hipovo-
lemia, (7) monitorear potasio
sérico, (8) infarto de miocardio,
(9) enfermedad arterial corona-
ria severa.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad, estenosis
subadrtica hipertrofica idioma-
tica,.fibrilacién auricular, hiper-
tensidn pre existente, hipovole-
mia, IMA, latidos ventriculares
prematuros.

Reacciones adversas

Dolor de pecho, latidos cardia-
cos irregulares o palpitaciones,
sensacion de falta de aire, dolor
de cabeza, ndusea, aumento de
presién sistolica por sobredosis,
flebitis, trombocitopenia

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Debido a la corta duracién de la
dobutamina no es necesario tra-
tamiento tras la reduccion de la
dosificacion o la suspension de la
dobutamina.

©
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Interacciones

Medicamentos

Anestésicos organicos (hidro-
carbonados) por inhalacion
(especialmente ciclopropano y
halotano): puede aumentar el
potencial para que se produzcan
arritmias ventriculares.
Bloqueantes beta-adrenér-
gicos: puede antagonizar los
efectos adrenérgicos beta-1 de
la dobutamina. Guanadrel o
guanetidina: puede disminuir
efectos hipotensores de estos
medicamentos y potenciar los
efectos presores de la dobuta-
mina como resultado la inhibi-
cion de la captacién simpatico-
mimética por las neuronas adre-
nérgicas y posiblemente dando
lugar a hipertension y arritmias
cardiacas.

Nitroprusiato: puede dar lugar a
un aumento del gasto cardiaco y
a un descenso de la presién pul-
monar de enclavamiento.
Alcaloides de la rauwolfia:
pueden tedricamente prolongar
la accion de los simpaticomimé-
ticos de accion directa tal como
la dobutamina previniendo la
captacion de los granulos de al-
macenamiento, es posible una
respuesta de “supersensibilidad
por denervacion”.

B bloqueadores no selectivos:
posible hipertension severa.
Entacapona: realza efecto de
dobutamina.

Antipsicoticos: antagoniza efec-
to hipertensor.

Doxapram: incrementa riesgo de
hipertension.
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Ergotamina y metisergida: in-
crementa riesgo de ergotismo.
IMAOs, moclobemida: riesgo de
crisis hipertensiva.

Oxitocina: riesgo de hiperten-
sion (debido al refuerzo del efec-
to vasopresor).

Rosagilina evitar uso.

Almacenamiento y estabilidad

Previamente a la reconstitucién,
mantener entre 15 - 30°C,

Advertencia complementaria

La velocidad de la administracion
y la duracién de la terapia depen-
den de la respuesta del paciente,
determinada por la frecuencia
cardiaca, presencia de actividad
ectopica, presion arterial, flujo
urinario y la medida de la presion
pulmonar de enclavamieno o ve-
nosa central y del gasto cardiaco,
si es posible.

DOPAMINA
CLORHIDRATO

Inyectable 40 mg/mL x 5 mL

R:C

Indicaciones

Choque cardiogénico en infarto
o cirugia cardiaca.

Dosis

Adultos: IV perfusion, inicial-
mente 2 - 5 ug/kg/min.

Farmacocinética

Respuesta inicial, efecto dopami-
nérgico, IV 5 min, duracién, do-

S

sis Unica, efecto dopaminérgico,
IV 10 min, Vd 1,81 - 2,45 L/kg,
metabolismo hepatico, rifiones y
plasma 75 % y nervios adrenér-
gicos terminales 25 %, su meta-
bolito activo es la norepinefrina,
no se conoce si es excretada en la
leche materna, se excreta por los
rinones 80 %, la depuracién cor-
poral total 115 mL/kg/min, t,, de
eliminacién 2 min.

Precauciones

(1) Embarazo el laboraorio acon-
seja administrar solo si el benefi-
cio potencial excede al riesgo (2)
Lactancia no se ha descrito pro-
blemas en humanos, (3) Pedia-
tria ai la utilizacién es absoluta-
mente necesaria, la dosificacién
dbe mantenerse al minimo, (4)
Geriatria no se dispone de infor-
macion, (5) corregir hipovolemia,
(6) disminuir dosis en choque se-
cundario debido a infarto agudo
de miocardio.

Contraindicaciones
Taquiarritmia, feocromocitoma.

Reacciones adversas

Nausea, vomito, vasoconstriccion
periférica, hipotensién, hiperten-
sion, taquicardia.

Tratamiento de sobredosis y de
efectos adversos graves

Para el efecto hipertensivo exce-
sivo, la velocidad de administra-
ciéon debe reducir o interrumpir
temporalmente hasta que la pre-
sion arterial disminuya, general-




mente no son necesarias medi-
das adicionales, debido a la corta
duracién de accién de la dopami-
na, sin embargo si la reduccién
de la velocidad de administracion
o la interrupcion dopamina falla
en la disminucion de la presion
arterial, puede administrarse un
bloqueante alfa-adrenérgico de
accion corta.

Interacciones

Medicamentos

Entacapone: realza efecto de
dopamina.

IMAO, moclobemida, selegili-
na: riesgo de crisis hipertensiva.
Tolazolina: evitar uso concomi-
tante:

Antipsicoticos: antagoniza efec-
tos hipertensivos.

Doxapram: incrementa riesgo de
hipertension.

Ergotamina y metisergide: in-
crementa riesgo de ergotismo.
Ocitocina: riesgo de hiperten-
sion (debido al refuerzo del efec-
to vasopresor).

Almacenamiento y estabilidad

Conservar entre 15 — 30 °C, evi-
tar la congelacién, no se debe
administrar a menos que sea
clara, desechar la porcion no
utilizada.

Advertencia complementaria

El inyectable se debe diluir inme-
diatamente antes de la adminis-
tracién, después de la dilucién es
estable por 24 h.
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NOREPINEFRINA R:C
Inyectable 4 mg

Indicaciones

Hipotension aguda, paro cardia-
co.

Dosis

Adultos: Hipotensiéon aguda,
perfusion IV, via catéter venoso
central, de una solucién que con-
tenga 40 ug/mL de norepinefrina
base en una frecuencia inicial de
0,16 - 0,33 mlL/min, ajustar de
acuerdo a respuesta. Paro cardia-
co, inyeccién intracardiaca o IV
rapida 0,5 - 0,75 mL de una solu-
cién que contenga 100 ug/mL de
norepinefrina base.

Ninos: hipotensién via IV 0.05-
0.3 ug/kg/min

Farmacocinética

Respuesta inicial IV hipotension
1-2 min, duracién 1-2 min, dis-
tribucién se localiza en el tejido
simpatico, se metaboliza en el
higado y otros tejidos, duraciéon
dosis Unica 1-2 min, excrecion se
desconoce si se elimina por la le-
che materna, renal 7 %.

Precauciones

(1) Embarazo: atravieza la pla-
centa, evitar su administracion
primer, segundo y tercer tri-
mestre, puede reducir perfusion
placentaria, (2) Lactancia no se
han descrito problemas en hu-
manos, (3) Pediatria no se han
descrito problemas con este
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grupo etario, (4) Geriatria no
se dispone de informacion (5)
Insuficiencia hepatica no hay re-
comendaciones especificas, sin
embargo el metabolismo puede
estar disminuido (6) Trombosis
vascular periférica o coronaria
o mesentérica, (7) posterior a
infarto de miocardio, (8) angi-
na variante de Prinzmetal, (9)
hipertiroidismo, (70) diabetes
mellitus, (17) hipoxia o hiper-
capnea, (12) hipovolemia no
controlada, (713) la extravasa-
cion en el lugar de inyeccién
puede causar necrosis.

Contraindicaciones

Hipertensiéon (monitorear fre-
cuentemente presién y velocidad
de flujo); embarazo, evitar du-
rante primer, segundo y tercer
trimestre puede reducir perfu-
sion placentaria, déficit de volu-
men sanguineo.

Reacciones Adversas

Hipotension, cefalea, bradicardia,
arritmias, isquemia periférica.

Tratamiento de la sobredosis y
de efectos adversos graves

Puede producir dolor de cabeza,
hipertension severa, bradicardia
refleja, marcado aumento en la
resistencia periférica y disminu-
cién del rendimiento cardiaco. En
caso de sobredosis, por la eleva-
cién de presion arterial excesiva,
descontinde norepinefrina hasta
que la condicion del paciente es-
tabilice.
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Interacciones
Medicamentos

Bloqueadores adrenérgicos
neuronales: se antagoniza su
efecto

Antidepresivos triciclicos: ries-
go incrementado de hipertensién
y arritmias.

B-bloqueadores no selectivos:
severa hipertension.

Clonidina, doxapram: posible
riesgo de hipertensién.
Dopexamina, entacapona: po-
sible refuerzo del efecto de no-
repinefrina.

Antipsicoticos: antagoniza efec-
to hipertensivo de norepinefrina.
Ergotamina y metisergida: ries-
go incrementado de ergotismo.
IMAOs, moclobemida: riesgo
de crisis hipertensiva.

Almacenamiento y estabilidad

Conservar la inyeccion en depo-
sitos resistentes protegidos de la
luz, a una temperatura entre 15
- 30 °C, evitar la congelacién

Informacién basica para el
paciente

No utilizar soluciones que han
cambiado de color (rosas, ama-
rillos, marrones), que contengan
precipitado, desechar la porcion
no utilizada de la solucién.

Advertencia Complementaria
Es incompatible con las sales de
hierro, alcalis y agebntes oxidan-
tes, evita el contacto.




La agregacion plaquetaria es
importante en la hemostasis
y también estd comprendida
en la formacién de trombos,
particularmente en la circu-
lacion arterial. Las drogas
antiplaquetarias reducen la
agregacion de la plaqueta y
se usan para prevencién de
tromboembolismos  exten-
sos en pacientes que han
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12.6. Antitromboticos

da y embolia pulmonar) y
algunos pueden usarse en
ataques isquémicos. Ellos
también son usados para
aclaran el bloqueo de canu-
las y desviaciones.

Los tromboliticos como
estreptokinasa activan el
plasminégeno para formar
plasmina, enzima proteoli-
tica que degrada la fibrina
produciendo la disolucion

sufrido infarto de miocardio, de trombos.

ataque isquémico o ataques

isquémicos transitorios, o

angina inestable y para la

prevencion primaria de un ACIDO .
ACETILSALICILICO

evento tromboembolico en
pacientes con riesgo. Algu-
nos también se usan para la
prevencion de reoclusién o
reestenosis seguida de an-
gioplastia y procedimientos
de desviacién (bypass).

R: C/D
Tableta 100 mg

Indicaciones

Profilaxis de enfermedad cerebro-
vascular o infarto de miocardio.

Las drogas antiplaquetarias
actdan a través de una am-
plia gama de mecanismos.
La aspirina es la mas usada;
actla por inhibicion irrever-
sible de la ciclo-oxigenasa de
la plaqueta y previniendo la
sintesis de tromboxano.

Dosis

Adultos:
100-300 mg/d

Farmacocinética
Respuesta inicial, inhibicién pla-
quetaria 1-7.5 min,

Precauciones

(1) Embarazo: alteracién de la
funcién plaquetaria y riesgo de
hemorragia, retrazo del inicio y
aumento de la duracién del par-
to con mayores pérdidas hemati-
cas, (2) Lactancia: se excreta en
leche materna, no se han descri-

Se usan tromboliticos o an-
titromboéticos en el trata-
miento de desérdenes trom-
boembdlicos como el infarto
de miocardio, tromboembo-
lismo arterial periférico y en
tromboembolismo  venoso
(trombosis venosa profun-

468
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to problemas a dosis analgésicas
habituales, (3) Pediatria: se reco-
mienda evitar en enfermedades
que cursan con cuadros febriles
agudos, especialmente influenza
(gripe) y varicela. (4) Geriatria:
son mas susceptibles a los efec-
tos toxicos, debido posiblemente
a una disminucion de la funcién
renal. (5) Insuficiencia renal gra-
ve: evitar puede producir reten-
cion de sodio y agua, deterioro
de funcioén renal, (6) Insuficiencia
hepéatica severa: evitar aumenta
el riesgo de hemorragia digestiva,
(7) hemofilia, (8) asma, (9) pdlipo
nasal, (70) telangectasias, (711)
hipoprotombinemia preexisten-
te, (12) deficiencia de G6FD, (13)
hipertension no controlada, (14)
antecedentes de Ulcera péptica.

Contraindicaciones

Nifos menores de 16 anos, lac-
tancia (sindrome de Reye), Ulcera
péptica activa, hemofilia y otros
trastornos hemorragicos, hiper-
sensibilidad.

Reacciones adversas

Broncoespasmo, hemorragia di-
gestiva (a veces grave), hemorra-
gias subconjuntivales.

Tratamiento de sobredosis

Medidas generales. Incrementar
la eliminacién urinaria del far-
maco administrando bicarbona-
to de sodio. Mantener balance
hidroelectrolitico y acido-base.
Si fuera necesario, administrar
sangre o vitamina K para tratar la
hemorragia. En sobredosis seve-
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ra se puede realizar transfusion
sanguinea, hemodialisis, dialisis
peritoneal o hemoperfusion.

Interacciones

Medicamentos

AINEs: incrementa efectos adver-
SOs.

Antagonistas de receptores de
angiotensina Il, IECA: riesgo de
insuficiencia renal con dosis ma-
yores de 300 mg/d y antagoniza
efecto hipotensivo.

Antiacidos: incrementa excre-
sion del acido acetilsalicilico por
alcalinizacion de orina.
Inhibidores de anhidrasa carbo6-
nica: La acidosis metabdlica pro-
ducida por los inhibidores de anhi-
drasa carbodnica puede dar lugar a
una mayor penetracion del salicila-
to en el cerebro y aumentar el ries-
go de toxicidad en pacientes que
reciben altas dosis de salicilatos.
Cilostazol: no exceder dosis de
acido acetilsalicilico de 80 mg/d
Cumarina, Clopidrogel, Fenin-
diona: incrementa riesgo de he-
morragia por efecto antiplaque-
tario

lloprost, ISRS, sibutramina,
venlafaxina: incrementa riesgo
de hemorragia
Corticosteroides:  incremento
del riesgo de sangrado y ulce-
racion gastrointestinal y reduce
concentracién plasmatica de sa-
licilatos.

Espironolactona, Probenecid,
sulfinpirazona: se antagonizan
sus efectos

Fenitoina, heparina, valproato:
incrementan sus efectos.




Ibuprofeno: reduce efecto anti-

plaquetario

Caolin: reduce absorcion de as-
pirina

Metotrexato: reduce su excre-

cién incrementando riesgo de
toxicidad.

Metoclopramida: incrementa
velocidad de absorcion de acido
acetilsalicilico.

Zafirlukast: se incrementa su
concentracion plasmatica
Mifepristona evitar su uso.

Alteraciones en pruebas de
laboratorio

Prueba de Gerhardt para acido
acetilacético en orina: interfe-
rencia con el dopaje.
Determinacion de acido urico
en suero: resultados falsamente
aumentados con los métodos co-
lorimétricos.

Almacenamiento y estabilidad

Mantener en ambientes secos.
Mantener por debajo de 40°C,
preferiblemente entre 15y 30° C.
Conservar en envases herméticos.

Informacion basica para el
paciente

Tomar el medicamento con (o
después de) los alimentos o con
un vaso lleno de agua para dismi-
nuir la irritaciéon gastrointestinal.

Advertencia complementaria:

El broncoespasmo inducido por
el medicamento es mas proba-
ble que ocurra en pacientes con
asma, alergias y polipos nasales.
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DE USO RESTRINGIDO:

ESTREPTOQUINASA
R:C

Inyectable 1 500 000 Ul

Indicaciones