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NOTA DE SEGURIDAD DE MEDICAMENTOS
RIESGOS GRAVES ESTAN ASOCIADOS CON EL USO COMBINADO DE OPIACEOS

CON LAS BENZODIAZEPINAS Y LAS INTERACCIONES POTENCIALMENTE
DANINAS CON OTROS MEDICAMENTOS.

EL CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA DE LA pIRECCION NACIONAL
DE FARMACIAS Y DROGAS DEL MINISTERIO DE SALUD, DANDOLE SEGUIMIENTO
A LAS ALERTAS Y NOTAS INFORMATIVAS EMITIDAS POR AUTORIDADES
REGULATORIAS INTERNACIONALES EN MATERIA DE MEDICAMENTOS
CONSIDERA PERTINENTE COMUNICARLES LA SIGUIENTE INFORMACION:

Los opiaceos son medicamentos de gran alcance que pueden ayudar a controlar el dolor
cuando no se pueden tomar otros tratamientos y medicamentos o no son capaces de
proporcionar suficiente alivio del dolor.

RIESGOS GRAVES ESTAN ASOCIADOS CON EL USO COMBINADO DE OPIACEOS
Y LAS BENZODIAZEPINAS

La Administracion de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA, por sus
siglas en inglés) realizd6 una revision que ha descubierto que el creciente uso combinado
de medicamentos opidceos con benzodiazepinas u otros farmacos que deprimen el
sistema nervioso central (SNC) ha dado como resultado efectos secundarios graves,
como respiracion lenta o dificultosa y muertes.

Los opiaceos se utilizan para tratar el dolor y la tos; Benzodiazepinas se utilizan para
tratar la ansiedad, el insomnio y las convulsiones. En un esfuerzo por disminuir el uso de
opiaceos y benzodiazepinas, o los opiaceos y otros depresores del SNC, la FDA esta
agregando advertencias en caja, nuestras mas fuertes advertencias, al etiquetado de
farmacos para prescripcion de opidceos y medicamentos para la tos opiaceos y
benzodiazepinas.

La FDA realizd y revis6é varios estudios que muestran que los riesgos graves estan
asociados con el uso combinado de opidceos y benzodiazepinas, otros farmacos que
deprimen el SNC o alcohol. Sobre la base de estos datos, la FDA esta requiriendo varios
cambios para reflejar estos riesgos en el etiquetado de opiaceos y benzodiacepinas y
Guias de Medicamentos para pacientes nuevas o revisadas. Estos cambios incluyen las
nuevas Advertencias en caja y las revisiones de las Secciones de Advertencias y
Precauciones, Interacciones de Medicamentos e Informacién de Consejeria de Pacientes
del etiquetado.

La FDA continGa evaluando la evidencia con respecto al uso combinado de
benzodiazepinas u otros depresores del SNC con farmacos con terapia asistida por
medicacion (MAT) usados para tratar la adiccion a los opioides y la dependencia. La FDA
también esta evaluando si los cambios en el etiquetado son necesarios para otros
depresores del SNC, y actualizara al piblico cuando haya méas informacién disponible.
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Recomendacién para los profesionales de la salud:

» Los profesionales de la salud deben limitar la prescripcion de medicamentos
opiaceo para el dolor con benzodiazepinas u otros depresores del SNC sélo a
pacientes para quienes las opciones de tratamiento alternativas son inadecuadas.

» Si estos medicamentos se prescriben juntos, limite las dosificaciones y la duracion
de cada farmaco al minimo posible mientras se logra el efecto clinico deseado.

» Advertir a los pacientes y cuidadores sobre los riesgos de respiracion lenta o dificil
y / 0 sedacion, y los signos y sintomas asociados.

» Evite prescribir medicamentos para la tos opiaceos recetados para los pacientes
que toman benzodiazepinas u otros depresores del SNC, incluyendo el alcohol.

Recomendacion para los pacientes:

» Los pacientes que toman opiaceos con benzodiacepinas, otros medicamentos
depresores del SNC o alcohol y los cuidadores de estos pacientes deben buscar
atencion meédica inmediatamente si ellos o alguien que estan cuidando
experimentan sintomas de mareo o aturdimiento inusuales, somnolencia extrema,
respiracion lenta o dificultosa o falta de respuesta.

INTERACCIONES POTENCIALMENTE DANINAS CON OTROS MEDICAMENTOS

La FDA advierte sobre varios problemas de seguridad con toda la clase de medicamentos
para el dolor con opioides. Estos riesgos de seguridad son interacciones potencialmente
daninas con otros medicamentos, problemas con las glandulas suprarrenales y
disminucién de los niveles hormonales sexuales. Estamos requiriendo cambios en las
etiquetas de todos los farmacos opiaceos para advertir sobre estos riesgos.

Los opiaceos pueden interactuar con los antidepresivos y los medicamentos para la
migraiia para causar una reaccion grave del sistema nervioso central denominada
Sindrome de serotonina, en la que se acumulan altos niveles de serotonina en el cerebro
y causan toxicidad.

Los casos de Sindrome de serotonina en la base de datos del Sistema de Informes de
Eventos Adversos de la FDA (FAERS) se informaron con més frecuencia con los opioides
fentanilo y metadona utilizados en las dosis recomendadas. Por lo tanto, la FDA esta
requiriendo una nueva declaracion en la seccién de Advertencias y Precauciones para ser
agregada a estas etiquetas de farmacos.

Algunos opioides, incluyendo tramadol, tapentadol y meperidina, ya tienen advertencias
sobre el sindrome serotoninérgico. También se informaron casos con otros opioides, por
lo que las etiquetas de todos estos farmacos se actualizaran para incluir informacion sobre
el Sindrome serotoninérgico en las secciones Interacciones medicamentosas y reacciones
adversas.

Los pacientes que toman un opioide junto con un medicamento serotoninérgico deben
buscar atencién meédica inmediatamente si presentan sintomas como agitacion;
alucinaciones; frecuencia cardiaca rapida; fiebre; sudoracidon excesiva; temblores o
temblores; contracciones musculares o rigidez; problemas con la coordinacion; y / o
nauseas, vomitos o diarrea.

Los sintomas generalmente comienzan dentro de varias horas a unos dias de tomar un
opioide con otro medicamento que aumenta los efectos de la serotonina en el cerebro,
pero los sintomas pueden ocurrir mas tarde, especialmente después de un aumento de la
dosis.
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Tomar opiaceos puede conducir a una condicién rara pero grave en la que las glandulas
suprarrenales no producen cantidades adecuadas de la hormona cortisol.

h\

» El cortisol ayuda al cuerpo a responder al estrés. La FDA esta requiriendo una
nueva declaracion sobre la insuficiencia suprarrenal para ser agregada a la
seccion de Advertencias y Precauciones de todas las etiquetas de opiaceos.

» Los pacientes deben buscar atencibn médica si experimentan sintomas de
insuficiencia suprarrenal como nauseas, vomitos, pérdida del apetito, fatiga,
debilidad, mareos o presion arterial baja.

El uso prolongado de opiaceos puede estar asociado con niveles de hormona sexual
disminuidos y sintomas tales como menor interés en el sexo, impotencia o infertilidad.

» La FDA reviso los estudios publicados que evaluaban los niveles de hormonas
sexuales en pacientes que tomaban opiaceos crdénicamente; sin embargo, todos
tenian limitaciones que hacen dificil determinar si los sintomas fueron causados
por los opioides u otros factores. Las etiquetas de algunos opiaceos ya describen
este posible riesgo, y la FDA ahora esta agregando informaciéon consistente a la
seccion Reacciones Adversas de todas las etiquetas de opiaceos.

» Los pacientes deben informar a sus profesionales de la salud si experimentan
sintomas de baja libido, impotencia, disfuncién eréctil, falta de menstruacion o
infertilidad.

Los opiaceos son farmacos de gran alcance que pueden ayudar a controlar el dolor
cuando otros tratamientos y medicamentos no son capaces de proporcionar suficiente
alivio del dolor. Sin embargo, los opidceos también conllevan serios riesgos, incluyendo
abuso, adiccion, sobredosis y muerte.

Los opiaceos recetados se dividen en dos categorias principales: productos de liberacion
inmediata, normalmente destinados a ser utilizados cada 4 a 6 horas; y productos de
liberacion prolongada / accién prolongada, destinados a ser tomados una o dos veces al
dia, dependiendo del producto individual y del paciente.

Recomendaciones:

» Sindrome de serotonina: Los profesionales de la salud deben interrumpir el
tratamiento con opioides y / o el uso del otro medicamento si se sospecha
sindrome de serotonina.

» Insuficiencia _renal: Los profesionales de la salud deben realizar pruebas de
diagnéstico si se sospecha insuficiencia suprarrenal. Si se diagnostica, tratar con
corticosteroides y destetar al paciente del opioide, si es apropiado. Si se puede
interrumpir el opioide, se debe realizar una evaluacién de seguimiento de la
funcion suprarrenal para determinar si el tratamiento con corticosteroides puede
interrumpirse.

» Disminucién de los niveles hormonales sexuales: Los profesionales de la salud
deben llevar a cabo la evaluacion de laboratorio en pacientes que presentan estos
signos o sintomas.
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Situacion en Panama:

En la actualidad en la Direccién Nacional de Farmacia y Drogas, se encuentra registrados
varios productos opiaceos tales como Morfina, Codeina, Fentanilo, Oxicodona vy
Remifentanilo.

Hasta la fecha en el Centro Nacional de Farmacovigilancia (CNFV) solo se ha recibido dos
(2) reportes de sospecha de reacciones adversas asociadas a Morfina, en la cual se
notifica rash cutaneo generalizado y edema palpebral.

Acciones del Centro Nacional de Farmacovigilancia

El Centro Nacional de Farmacovigilancia ha publicado varias notas informativas
relacionadas a la seguridad del uso de opioides, la cuales se encuentran publicadas en la
pagina web del Ministerio de Salud en el link de “Notas de Seguridad de Medicamentos”
http://www.minsa.gob.pal/informacion-salud/alertas-y-comunicados

Entre estas notas de seguridad estan las siguientes:

- Nota 1011/CNFV/DNFD del 9 de octubre del 2013, titulada “Los analgésicos opioides:
su mal uso, abuso y exposicion accidental conducen a cambios en las etiquetas de
estos farmacos”.

- Nota 0033/CNFV/DNFD del 24 de febrero del 2016, titulada “Algunos pacientes
hospitalizados a los que se les dio farmacos opioides en la alta hospitalaria tiene riesgo
de convertirse en usuarios cronicos”.

Ante las sospechas de reacciones adversas, fallas farmacéuticas y falla terapéuticas, les
recomendamos a los profesionales sanitarios notificarlas al CNFV del Ministerio de Salud
(MINSA). Teléfono 512-9404; fax 512-9404; e-mail: fvigilancia@minsa.gob.pa.

Le solicitamos hacer extensiva esta informacion a los profesionales sanitarios.

Se exhorta a los Profesionales de Salud y a los pacientes a tomar en consideracion la
informacién enunciada en esta nota de seguridad.

P.D.: El objetivo de esta nota de seguridad es difundir informacion sobre la seguridad de los
medicamentos basados en las comunicaciones de las Agencias Reguladoras
Internacionales de Medicamentos. Esta es una traduccién del texto original de caracter
informativo. Por cualquier incoherencia en el texto, prevalecera el del texto en su idioma de
origen.
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SL ultima linea
“SISTEMA HUMANO, CON EQUIDAD Y CALIDAD, UN DERECHO DE TODOS”

Teléfonos: (607) 212-9404/:9162 y Facsimile: 212-9196

Correo electronico: fvigilancia@minsa.gob.pa



