s

ed de

s
Didemiologe

Centro
Regional de
Farmacovigilancia

Boletin informativo de Farmacovigilancia de
Extremadura.

Numero 13. Marzo 2015.

Edita: Direccion General de Salud Publica. Servicio Extremeiio de Salud.

Autores: Eva M@ Trejo Suarez, Javier Parrefio Manchado, Julidn Mauro Ramos Aceitero
Centro Regional de Farmacovigilancia de Extremadura. Subdireccion de Epidemiologia.

Contenido:

1.- Seguridad de nuevos anticoagulantes (NACOs) ( Dabigatran, Rivaroxaban y Apixaban).
2.- Medicamentos y prolongacion del intervalo QT en el ECG/ Torsade de Pointes.
3.- Resimenes de Notas informativas del afio 2014-2015 emitidas por la Agencia Espaiiola de

Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS).

* Recordatorio:

RAM; équé y como notificar?, éddnde encontrar tarjetas amarillas?

1. Seguridad de nuevos anticoagulantes (NACOs) ( Dabigatran, Rivaroxaban y
Apixaban).

En los Ultimos afos se han comercializado
farmacos con actividad anticoagulante de
administracién via oral: Dabigatran
(Pradaxa®), Rivaroxaban (Xarelto®) vy
Apixaban (Eliquis®). Inicialmente!?3 se
aprobaron en profilaxis del tromboembolismo
venoso en cirugia programada de cadera vy
rodilla y posteriormente se autorizaron en
profilaxis de ictus y embolismo en fibrilacion
auricular no valvular.

Las contraindicaciones'?3  comunes mas
relevantes serian:

e Hemorragia activa
significativa.

e Lesiones o enfermedades, si se
consideran un factor de riesgo
significativo de sangrado mayor. Esto
puede incluir Ulcera gastrointestinal
activa o reciente, presencia de
neoplasias malignas con alto riesgo de
sangrado, traumatismo cerebral o
espinal reciente, cirugia cerebral, espinal
u oftdlmica reciente, conocimiento o

clinicamente

sospecha de varices esofagicas,
malformaciones arteriovenosas,
aneurismas vasculares o anomalias
vasculares intraespinales o]
intracerebrales mayores.

e Tratamiento concomitante con cualquier
otro anticoagulante, p.ej. heparina no
fraccionada, heparinas de bajo peso
molecular, derivados de la heparina,
anticoagulantes orales excepto bajo las
circunstancias de cambio de tratamiento
0 cuando se administre heparina no
fraccionada a las dosis necesarias para
mantener un catéter venoso o arterial
central abierto.

NOTIFICACIONES EN FEDRA

En la base de datos del Sistema Espafiol de
Farmacovigilancia (FEDRA) desde la fecha de
comercializaciéon de cada uno de los NACOs,
Dabigatran (DB) en marzo 2008, Ribaroxaban
(RXB) en septiembre 2008 y Apixaban* (APX)
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marzo de 2011 hasta 20.02.2015 se han
identificado 701 notificaciones espontaneas de
reacciones adversas (RA) en las que aparecen
entre los farmacos sospechosos algin NACOS:
DB n=416 (59.34%), RXB n=229 (32.67%) y
APX* n=56 (7.99%).

*La fecha de autorizacién es diferente entre
ellos( en concreto para Apixaban fue 2011) por
lo que el tiempo de exposicion, dosis y nimero
de pacientes expuestos también variara, de ahi
gue el nimero de notificaciones recibidas difiera
entre ellos.

Gravedad

De las notificaciones recibidas para cada uno,
han sido graves para DB el 79.3 % (n= 330),
para RXB 79.6 % (n=229) y para APX* el
80.4% (n=56). Hay 53 notificaciones con
desenlace mortal siendo para DB (34), RXB (15)
y APX* (4). (Tabla 1).

El rango de edad de los pacientes oscila entre
21 y 101 afios (en 82 pacientes no consta la
edad), 358 son mujeres, 332 hombres y en 11
se desconoce el sexo.

Tabla 1. Criterios de gravedad de las notificaciones de sospechas de RA por NACOs

Criterios de DABIGATRAN RIVAROXABAN APIXABAN*

_gravedad
n %o sobre el n % sobre el n % sobre el
total total total (n=56)
(n=330) (n=229)

Mortal 34 10,30 15 6,55 4 7,14

Pone en peligro la vida 30 9,09 17 7,42 3 5,35

Discapacidad/incapacidad 10 3,03 2 0,87 0 0

Precisa ingreso 188 56,97 79 34,50 14 25

hospitalario

Prolonga hospitalizacion 7 2,12 4 1,75 0 0,0

Anomalias congénitas 0 0,0 0 0,0 0 0,0

Medicamente 116 34,15 o8 42,79 26 46,43

significativo

4 Pueden existir mas de un criterio de gravedad en una misma notificacién

Distribucion por érganos

La mayoria de las notificaciones recibidas
corresponden a trastornos gastrointestinales
(314), seguidos de trastornos del sistema
nervioso (185) y trastornos generales (113)
(Tabla2)

Para DB, el 32.8 % de las natificaciones
contienen términos relacionados con el érgano
gastrointestinal, siendo el 18.2 % para las
notificaciones de APX* y el 14.7 % para RXB.

En un 18.6 % las notificaciones de RXB
contienen términos relacionados con Sistema
Nervioso, siendo un 13.1% en las notificaciones
para DB y 125 % en las de APX*

Tabla 2. Distribucion de las notificaciones segin 6rgano afectado.

DABIGATRAN RIVAROXABAN APIXABAN*
Organo i ) i

n % notif n % notif n % notif
Trastornos gastrointestinales 235 32,8% 63 14,7% 16 18,2%
Trastornos del sistema nervioso 94 13,1% 80 18,6% 11 12,5%
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de
administracion 56 7,8% 48 11,2% 9 10,2%
Trastornos renales y urinarios 48 6,7% 13 3,0% 1 1,1%
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Trastornos vasculares 43 6,0% 21 4,9% 13 14,8%
Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos 36 5,0% 23 5,4% 4 4,5%
Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo 35 4,9% 39 9,1% 8 9,1%
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico 34 4,7% 17 4,0% 4 4,5%
Exploraciones complementarias 33 4,6% 29 6,8% 1 1,1%
Lesiones traumaticas, intoxicaciones y complicaciones de
procedimientos terapéuticos 24 3,3% 16 3,7% 5 5,7%
Trastornos cardiacos 23 3,2% 14 3,3% 2 2,3%
Trastornos hepatobiliares 15 2,1% 13 3,0% 1 1,1%
Infecciones e infestaciones 10 1,4% 2 0,5% 1 1,1%
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo 8 1,1% 17 4,0% 0 0,0%
Trastornos del metabolismo y de la nutricién 6 0,8% 3 0,7% 4 4,5%
Trastornos oculares 6 0,8% 11 2,6% 2 2,3%
Procedimientos médicos y quirirgicos 4 0,6% 1 0,2% 1 1,1%
Trastornos psiquiatricos 2 0,3% 7 1,6% 4 4,5%
Neoplasias benignhas, malignas y no especificadas (incl quistes
y polipos) 2 0,3% 0 0,0% 1 1,1%
Trastornos del aparato reproductor y de la mama 2 0,3% 7 1,6% 0 0,0%
Trastornos del sistema inmunoldgico 1 0,1% 4 0,9% 0 0,0%
Trastornos del oido y del laberinto 0 0,0% 1 0,2% 0 0,0%
Trastornos del sistema inmunoldgico 0 0,0% 4 0,9% 1 0,1%
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo 0 0,0% 17 4,0% 8 1,1%

Hemorragias notificadas asociadas a NACOs

Entre las reacciones adversas notificadas para RXB ( 27 gastrointestinales y 8 del sistema
destacan las hemorragias, 291 con DB ( entre nervioso central) y 32 para APX*( 10
ellas 142 hemorragias gastrointestinales y 25 gastrointestinales y 8 del sistema nervioso
hemorragias del sistema nervioso central), 109 central). (Tabla 3)
Tabla 3. Distribucion de las notificaciones con hemorragias asociada a los NACOs
DABIGATRAN RIVAROXABAN | APIXABAN

Hemorragias Gastrointestinales 142 27 10
Hemorragias del sistema nervioso central y accidentes cerebrovasculares 44 25 8

Otras hemorragias 41 24 4
Hematurias 23 8 1
Hemorragia NCOC 19 9 4
Hemorragias cavidad nasal 12 6 1
Colapso circulatorio y shock 4 0 0
Hemorragia peritoneal y retroperitoneal 3 3 0
Hemorragias oculares 3 2 1
Hemorragia cavidad bucal 0 3 0
Como conclusion final cabe destacar que: mayor son las enérgicas de

e Frente a la ventaja de la no necesidad
de monitorizacion periddica del efecto
anticoagulante, recordar que no se
dispone de antidoto* especifico por lo
que las medidas en caso de hemorragia

emergencia, siendo muy problematico
el tratamiento de episodios
hemorragicos sobre todo en pacientes a
los que se practica una intervencion
quirdrgica con un riesgo elevado de
hemorragia.
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e En octubre® de 2011 y diciembre® de
2012 la AEMPS ha emitido dos notas
informativas de seguridad
recomendando la monitorizacién de la
funcion renal antes de comenzar el
tratamiento con DB y periddicamente,
para minimizar el riesgo de hemorragia
grave, ya que esta contraindicado en
pacientes con insuficiencia renal grave
y advirtiendo la contraindicacién del
mismo en pacientes con protesis
valvulares  cardiacas. Ademas ha
publicado un informe de
posicionamiento’ terapéutico de
criterios y recomendaciones generales
para el uso de nuevos anticoagulantes

Bibliografia consultada:

orales (NACOs) en la prevencion del
ictus y la embolia sistémica en
pacientes con FA no valvular.

e La ausencia de controles de
coagulacion supone un
desconocimiento para el clinico del
cumplimiento terapéutico y del control
antitrombatico.

Por todo ello, dado el elevado coste que
tienen y hasta no tener mas evidencias de
su seguridad se debe realizar un estrecho
seguimiento de estos pacientes, asi como
notificar todos los acontecimientos adversos
gue se detecten durante su utilizacion.

1. Ficha técnica Pradaxa (Dabigatran). Disponible en: http://www.ema.europa.eu/docs/es_ES/document_library/EPAR_-
_Product_Information/human/000829/WC500041059.pdf

2. Ficha técnica Xarelto (Rivaroxaban). Disponible en: http://www.ema.europa.eu/docs/es_ES/document_library/EPAR_-
_Product_Information/human/000944/WC500057108.pdf

3. Ficha técnica Eliquis (Apixaban). Disponible en: http://www.ema.europa.eu/docs/es_ES/document_library/EPAR_-
_Product_Information/human/002148/WC500107728.pdf

4. Hoja de evaluacion de nuevos medicamentos. Oficina de Evaluacién de Medicamentos. Servicio Extremefio de Salud.
Actualmente disponible en: http://evalmed.es/

5. Nota informativa Dabigatran y riesgo de hemorragia: Nuevas recomendaciones de vigilancia de la funcion renal. Agencia
Espafiola de Medicametos y Productos Sanitarios. Disponible en:
http://aemps.gob.es/informa/notasInformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/2011/NI-MUH_FV_21-2011-htm

6. Nota informativa Dabigatran y contraindicacion en protesis valvulares cardiacas. Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios. Disponible en:
http//aemps.gob.es/informa/notasInformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/2012/NI-MUH_FV_17-2012-
dabigatran.htm

7. Criterios y recomendaciones generales para el uso de nuevos anticoagulantes orales en la prevencion del ictus y la
embolia sistémica en pacientes con fibrilacion auricular no valvular. Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios.  Disponible  en: http://www.aemps.gob.es/medicamentosUsoHumano/informesPublicos/docs/criterios-
anticoagulantes-orales.pdf

2. Medicamentos y prolongacion del intervalo QT en el ECG/ Torsade de Pointes.

Introduccion.

El intervalo QT del ECG es el tiempo entre el
inicio del complejo QSR y el final de laonda T y
representa el tiempo comprendido entre Ia
despolarizacion y la repolarizacion ventricular.

La prolongacion del intervalo QT puede ser
el origen de wuna taquicardia ventricular
polimérfica denominada “torsion de puntas”
(TdP o Torsades de Pointes), que puede
presentarse por medio de sincope, mareos o
palpitaciones.  Habitualmente se resuelve

espontaneamente y, en algunos casos, produce
una fibrilacién ventricular y pudiera asociarse a
muerte subita cardiaca. Este efecto adverso que
presentan determinados medicamentos conlleva
que la relacion beneficio riesgo pueda ser
desfavorable y deba ser tenida en cuenta tanto
en la prescripcion como en la autorizacién de un
nuevo medicamento. Las agencias reguladoras
exigen la identificacion del posible riesgo de
prolongaciéon del intervalo QT durante la
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investigacion preclinica y clinica. A lo largo de
los afos, la capacidad de prolongar el intervalo
QT ha sido motivo de retirada de medicamentos
del mercado ya que su utilizacion implicaba
mayor riesgo que beneficio como sucedié con el
astemizol, terfenadina, grepafloxacino,
cisaprida, etc. La Agencia Espafola del
Medicamento ha publicado varias alertas de
seguridad relacionadas con el riesgo de
prolongacion del intervalo QT de algunos
medicamentos como la hidroxizina, citalopram,
escitalopram, ondansetron y domperidona.

Factores de riesgo.

El riesgo de producir prolongacion del intervalo
QT se incrementa especialmente en pacientes
polimedicados y en los que concurren
distintos factores. Las mujeres presentan un
intervalo QT mas largo que los varones, ademas
de una susceptibilidad mayor a la prolongacién
del intervalo QT inducido por medicamentos. La
bradicardia también favorece una prolongacion
del intervalo QT, lo cual sugiere que el efecto de
prolongacion del intervalo QT secundario a
medicamentos  estarda  incrementado  en
pacientes con frecuencia cardiaca baja o con
problemas de conduccion auriculoventricular.
Otros factores conocidos son las alteraciones
electroliticas, tanto la hipocalcemia,
hipopotasemia e hipomagnesemia farovecen la
prolongacion del intervalo QT. La utilizacion
simultdnea de medicamentos que prolongan
el intervalo QT incrementa el riesgo de
proarritmia.

Notificaciones en FEDRA.

En la base de datos del Sistema Espaiol de
Farmacovigilancia  (FEDRA), hasta fecha
11.03.2015 se han registrado 271
notificaciones espontaneas de sospechas de
reacciones adversas con farmacos que han
sido sospechosos de producir
alargamiento del intervalo QT o Torsade
de Pointes.

El 95% han sido clasificadas como graves y el
5.4 % han sido mortales. En las notificaciones
recibidas hay 133 pacientes que requirieron

edd-de- | Zant o
e | Regina’ de
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La prolongacion del intervalo QT por parte de un
farmaco puede ser aumentada por la
administracion conjunta de otro medicamento
que presenta la misma propiedad
farmacodinamica, asi como de farmacos que
inhiben su eliminacion sistémica y de
medicamentos que reducen los niveles séricos
de potasio (diuréticos tiazidicos, diuréticos del
asa, glucocorticoides y los agonistas beta-
adrenérgicos).

Se han identificado otros factores que
predisponen a una prolongacién del intervalo QT
inducido por medicamentos, como |la
administracion de dosis altas y de infusiones
rapidas de farmacos que prolongan el intervalo
QT, asi como las alteraciones tiroideas. El
mecanismo por el que determinados
medicamentos prolongan el intervalo QT se
debe generalmente a que bloquean los canales
de potasio cardiacos.

Entre los medicamentos mas conocidos que
prolongan el intervalo QT estan los
antiarritmicos. Sin embargo, se ha observado
que hay mas farmacos que presentan este
efecto secundario como algunos
antihistaminicos, antibioticos, antivirales,
antimicéticos,  antieméticos,  neurolépticos,
antidepresivos, entre otros. La prolongacion del
intervalo QT podria darse a dosis superiores a
las recomendadas o a las dosis recomendadas si
se administran  concomitantemente  con
medicamentos que inhiben el metabolismo
enzimatico del citocromo P450.

ingreso hospitalario, en 115 notificaciones puso
en peligro la vida del paciente, en 18
prolongaron la hospitalizacién, en 6 produjeron
una discapacidad/incapacidad y en 76 aunque
no se produjo ninguna de las situaciones
anteriores se considero la reaccion médicamente
significativa (grafica 1).

EL rango de edad de los pacientes oscila entre
16 meses a 95 anos de edad, 135 son hombres,
135 mujeres y una se desconoce el sexo
(Grafica 2).

Grafica 1. Distribucion de notificaciones segin criterios de gravedad
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B Discapacidad/Incapacidad 18
O Mortal
76
O Prolonga hospitalizacion
O Enfermedad o sindrome
meédicamente sigficativo
O Peligro vida paciente
O Ingreso hospitalario
115
NOTA: no se notificé ninglin caso de "Anomalia o defecto congénito".
Grafica 2. Distribucion de las notificaciones segin género y edad
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Distribucion de las notificaciones segun la clasificacion anatémica (ATC):
Segin la  clasificacion  anatdmica  de alargamiento de la onda QT/ Torsade de Pointes
medicamentos (ATC) establecida por el Real pertenecen al Sistema Nervioso (156), seguido
Decreto 1348/2003 de 31 de octubre, en esas del Sistema Cardiovascular (95) e Infecciosos de

271 notificaciones el grupo de farmacos mas Uso Sistémico (51).
frecuentes de ser sospechosos de producir el
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GRUPO ANATOMICO Ne
SISTEMA NERVIOSO 156
SISTEMA CARDIOVASCULAR 95
ANTIINFECCIOSOS DE USO SISTEMICO 51
TRACTO ALIMENTARIO Y METABOLISMO 31
ANTINEOPLASICOS E INMUNOMODULADORES 28
SISTEMA RESPIRATORIO 24
ANTIPARASITARIOS, INSECTICIDAS Y REPELENTES 12
SANGRE Y ORGANOS HEMATOPOYETICOS 6
SISTEMA MUSCULOESQUELETICO 6
DERMATOLOGICOS 2
ORGANO DE LOS SENTIDOS 2
PREPARADOS HORMONALES SISTEMICOS, excluyendo hormonas sexuales e insulina 2
SISTEMA GENITOURINARIO Y HORMONAS SEXUALES 1
VARIOS 1

Clasificacion por principio activo:

En las 271 notificaciones recibidas, 417
farmacos aparecen como sospechosos, o0
sospechosos por interaccion de producir
prolongacion onda QT/Torsade de Pointes; de

estos, hemos seleccionados los mas notificados
(243) siendo la amiodarona, metadona,
clozapina y levofloxacino los mas frecuentes.

PRINCIPIO ACTIVO N°

SULFAMETOXAZOL

AMIODARONA 31

SULPIRIDA

METADONA 15

TRAZODONA HIDROCLORURO

CLOZAPINA 13

TRIMETOPRIMA

LEVOFLOXACINO 13

VENLAFAXINA

FLECAINIDA 12

ATROPINA

CITALOPRAM 10

ESCITALOPRAM

MEGLUMINA ANTIMONIATO

FLUOXETINA

HALOPERIDOL

ZIPRASIDONA HIDROCLORURO

AMISULPRIDA

SERTRALINA

BICALUTAMIDA

CLARITROMICINA

DIGOXINA

MOXIFLOXACINO HIDROCLORURO

ONDANSETRON

RANOLAZINA

RISPERIDONA

A O | |O |00 |0 |© |©

SOTALOL

AZITROMICINA
BIPERIDENO
BISOPROLOL
CLOMIPRAMINA
EBASTINA
ENALAPRIL
FINGOLIMOD
FLUCONAZOL
HIDROCLOROTIAZIDA
IVABRADINA
LEVOSIMENDAN
MIRTAZAPINA
NILOTINIB
OLANZAPINA
QUETIAPINA
TIAPRIDA

W (W [W W [w[w[w|w|wWw|wWw|Ww|w|[ww[w[w[w >~

La medicacion concomitante no siempre es
notificada por el profesional sanitario por lo que
en muchas de las notificaciones no aparece. De
las 271 notificaciones recibidas, en 68 de ellas
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los pacientes tienen mas de 5 farmacos como
medicacién concomitante.

Como conclusién final cabe destacar que:
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Es importante que los clinicos conozcan los
riesgos del uso de estos farmacos en
determinados pacientes y cuando se vaya a
prescribir medicamentos que puedan prolongar
el intervalo QT es necesario valorar los posibles
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(patologias cardiacas, endocrinas, alteraciones
electrolitica, etc.), comprobar si se va utilizar en
combinacidon con otros medicamentos que
prolongan el intervalo QT y no sobrepasar la
dosis recomendada.

factores de riesgo que pueden estar presentes
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en:
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3. Resimenes de Notas informativas del afio 2014 y 2015 emitidas por la

Agencia Espaiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS).

Se incluyen resimenes de las notas informativas emitidas durante los afos 2014/2015 por la Agencia
Espaiiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) desde la edicién del ultimo Boletin
informativo de farmacovigilancia, y que han sido difundidas en su momento por la Consejeria de Salud y
Politica Sociosanitaria, mantiéndose la numeracion correlativa.

3.17 IVABRADINA (CORLENTOR®, tratamiento sintomatico de pacientes con
PROCORALAN®): RESTRICCIONES DE USO angina de pecho crénica estable, se
EN PACIENTES CON ANGINA DE PECHO recomienda:

CRONICA ESTABLE
e Iniciar el tratamiento so6lo si la frecuencia

cardiaca en reposo del paciente es de al
menos 70 [pm.

En base a la evaluacion de los resultados del
estudio SIGNIFY y de estudios previos, para el

Boletin informativo de Farmacovigilancia de Extremadura.


http://www.navarra.es/NR/rdonlyres/C6A41120-7788-42D3-83738A8F2C8D727/2571884/Bit_v21n1.pdf
http://www.osakidetza.euskadi.net/contenidos/informacion/cevime_infac/eu_miez/adjuntos/INFAC_Vol_21_n_6_Medicamentos_intervalo_QT.pdf
http://www.osakidetza.euskadi.net/contenidos/informacion/cevime_infac/eu_miez/adjuntos/INFAC_Vol_21_n_6_Medicamentos_intervalo_QT.pdf
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/2015/NI-MUH_FV_02-hidroxizina.htm
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/2011/NI-MUH_19-2011.htm
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/2011/NI-MUH_19-2011.htm
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/2011/NI-MUH_23-2011.htm
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/2012/NI-MUH_FV_14-2012.htm
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativas/medicamentosUsoHumano/seguridad/2011/NI-MUH_24-2011.htm

ses

e Respetar las dosis de inicio vy
mantenimiento ya reflejadas en la ficha
técnica. La dosis de mantenimiento no debe
superar los 7,5 mg dos veces al dia.

e Suspender el tratamiento si los sintomas de
angina no mejoran pasados tres meses de
tratamiento y en caso de aparicion de
fibrilacion auricular.

e Monitorizar la frecuencia cardiaca antes de
iniciar el tratamiento y después de una
modificacion de la dosis.

e No utilizar ivabradina en combinacién con
diltiazem o verapamilo en ningun caso.

El texto completo de la alerta esta disponible en:
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativ
as/medicamentosUsoHumano/seguridad/2014/docs
/NI-MUH_FV_17-ivabradina.pdf

3.18 ELIGARD® (LEUPRORELINA): FALTA
DE EFEICACIA CLINICA DEBIDA A
ERRORES DURANTE EL PROCESO DE
RECONSTITUCION Y ADMINISTRACION
DEL MEDICAMENTO

e Para asegurar la eficacia clinica de Eligard
es necesario llevar a cabo un adecuado
proceso de reconstitucion del
medicamento.

e Si se prevé que por alguna circunstancia no
sera posible garantizar una adecuada
reconstitucion de Eligard, se utilizaran
alguna de las alternativas terapéuticas
disponibles autorizadas para las mismas

indicaciones terapéuticas.

El texto completo de la alerta esta disponible en:
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativ
as/medicamentosUsoHumano/seguridad/2014/docs
/NI-MUH_FV_18-leuprorelina.pdf

3.19 MICOFENOLATO MOFETILO Y
SODICO: RIESGO DE BRONQUIECTASIAS E
HIPOGAMMAGLOBULINEMIA

e El micofenolato (mofetilo y sodico)
administrado en combinacion con otros
inmunosupresores, puede causar
hipogammaglobulinemia y bronquiectasias.

o Deberd realizarse determinacion de
inmunoglobulinas séricas a todos aquellos
pacientes en tratamiento con micofenolato
(mofetilo y sodico) que desarrollen
infecciones recurrentes.

e En caso de hipogammaglobulinemia
sostenida clinicamente relevante, se debera
considerar la accién clinica mas apropiada.

e Se recomienda llevar a cabo una
monitorizacion lo mas precoz posible de
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aquellos pacientes que desarrollen sintomas
pulmonares persistentes como tos y disnea.

El texto completo de la alerta estd disponible en:
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativ
as/medicamentosUsoHumano/seguridad/2014/docs
/NI-MUH_FV_19-micofenolato.pdf

3.20 HIDROXIZINA (ATARAX®): NUEVAS
RESTRICCIONES DE USO  PARA
MINIMIZAR SU RIESGO ARRITMOGENICO

Tras la revision de los datos disponibles sobre el
riesgo de prolongacion del intervalo QT del
electrocardiograma y de torsade de pointes,
asociado al uso de hidroxizina, se han
introducido nuevas restricciones de uso con
objeto de reducir este riesgo en los pacientes
en tratamiento:

e El uso de hidroxizina esta contraindicado en
pacientes con prolongacion del intervalo QT
congénito o adquirido o con factores de
riesgo predisponentes para la prolongacion
del mismo.

e No se recomienda utilizar hidroxizina en
pacientes de edad avanzada.

e Se debera administrar la menor dosis de
hidroxizina que resulte eficaz y durante el
menor tiempo posible. Las dosis maximas
diarias no deberan superar 100 mg/dia en
adultos y 2 mg/kg/dia en nifios de hasta 40
kg de peso.

El texto completo de la alerta esta disponible en:
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativ
as/medicamentosUsoHumano/seguridad/2015/docs
/NI-MUH_FV_02-hidroxizina.pdf

3.21 CODEINA: NUEVAS RESTRICCIONES
DE USO COMO ANTITUSIGENO EN
PEDIATRIA

Tras la revision del balance beneficio-riesgo de
codeina para el tratamiento de la tos asociada a
procesos catarrales en poblaciéon pediatrica se
han recomendado las siguientes restricciones de
uso:

¢ No utilizar codeina en menores de 12 afios
de edad, en pacientes metabolizadores
ultrarrapidos del CYP2Dé ni en mujeres
durante la lactancia.

e No se recomienda el uso de codeina en
pacientes de 12 a 18 afos de edad que
presenten compromiso de la funcion
respiratoria.

El texto completo de la alerta esta disponible en:
http://www.aemps.gob.es/informa/notasInformativ
as/medicamentosUsoHumano/seguridad/2015/docs
/NI-MUH_FV_03-codeina.pdf
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*Recordatorio

éQué se debe notificar?:
Toda sospecha de reaccién adversa a medicamentos y en especial:

- Cualquier sospecha de reaccién adversa a nuevos medicamentos o bajo seguimiento adicional
(aquellos en los que aparece el simbolo: ¥)

- Toda sospecha de reaccion adversa grave e inesperada de cualquier farmaco.

éComo Notificar?:

- Por formulario web: www.notificaRam.es (método preferible)

- Por correo, mediante formulario modelo “tarjeta amarilla”, con franqueo en destino.
- Por correo-e: farmacovigilancia.extremadura@ses.juntaextremadura.net

- Por fax: 924 00 49 46.

- Por teléfono: 924 00 43 74 — 924 00 43 73.

éDdnde encontrar ejemplares de “tarjeta amarilla”?:
- Solicitandolas al Centro de Farmacovigilancia de Extremadura. TIf. 924 004374 / 63 / 73.

- En Gestor documental del Portal del SES.

Centro Regional de Farmacovigilancia de Extremadura
Subdireccién de Epidemiologia. Direccion General de Salud Publica.
Servicio Extremeiio de Salud.

Consejeria de Salud y Politica Sociosanitaria.

Gobierno de Extremadura.

Avda. de las Américas, 2 — 06800 Mérida
Teléfono: 924 00 43 74 / 63 / 73. Fax: 924 00 49 46
Correo-e: farmacovigilancia.extremadura@ses.juntaextremadura.net
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