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RESUME 



UNIVERSIDAD  DE PANAMÁ 

1A CIII JAl) DE l'A RMACLA 
1AESi'RíA EN CIENCIAS FARMACÉUTICAS CON ÉNFASIS EN 

IUOFARMACIA Y FARMACOC1NÉTICA 

Estudiante: Lic. l-rict A. Montero C. 	 Número de Páginas: 129 
Nombre del Asesor: Msç Vihua A. Turner 
L)epzirtamcnio: Cienca y Tecnología Farmacéuticas 

1 ¡tu/o:. "Propuesla para la Inipleznentación de los Criterios de lutercaiubiabilldculy 
Equivalencia 1 'erapittiea en la caja ik Seguro Sadat de I'an azud" Realizado en la 
Comisión de Medicansenios -- CS& 

Pa/abras Chives: 	- Medicamento Jntercainbiab le 
- Equivalencia Terapéutica 
- i3ioequivalencia 
- Biodisponihi Ji dad 
- Sistema de C/a.iJiccición JJiofarniacéuhco 

La Uy 1 en nuestro país establece en el Titulo II, Capítulo IV corno requisito equivalencia 
terapéutica con la linatidad de intercambiar un producto genérico con un producto de eficacia 
comprobada. Adicionalincate sciiiila que cuando se adquieran medicamentos genéricos en 
iLiStitUCOnes publicas de salud, éstos deben cumplir con tos criterios de intercambiabilidad. 

La Caja de Seguro Social de Panamá como una de las principales instituciones públicas 
encargadas de brindar servicios de salud a la población panameña, se debe acoger a las 
disposiciones señaladas en la legislación nacional aplicando los criterios de equivalencia y 
eficacia tcrapéuiica a los productos rncdicaincntosos que adquiera. La Coniisión de 
Medicanientos de la Caja de Seguro Social es el organismo técnico responsable de regular la 
Selección y Ut u 1 ización de Medicamentos que adquiera la institución- 

Este procLo elabora y desarrofla una propuesta para la implementación de los criterios de 
intercambiabilidad y equivalencia terapéutica en Ja Caja de Seguro Social de Panamá. Para ci 
mismo se utilizaron y aplicaron los conocimientos adquiridos ca el Programa de la Maestría en 
Ciencias Fannacóulicas con énfasis en Biofarmacia y Farmacocinética. 

Se confeccionó una programación sistemática de conformidad con el cronograma previamente 
establecido. La recolección de datos se inició en noviembre del 2004, en donde se asistió la 
Comisión de Mcdiçwiienos con una dedicación diaria aproximada de 8 a lO horas hasta Febrcro 
de 2005. Se realizó un estudio retrospectivo y prospectivo ya que se identificó, clasificó y revisó 
la información y datos que contienen una muestra de expedientes de productos medicamentosos, 
correspondientes al grupo 1 de fa CSS (sólidos de administración  ora, J), haciendo ért1b1 cii las 
características fan-itacáu[icas y biofartuacéuticas. 

En base a los resultados obtenidos se determinó que la implementación de los criterios de 
Intercambiabilidad y Equizticncia Terapéutica, precisa que la Caja de Seguro Social de Panamá 
realice modificaciones en SLI estructura de selección y utilización de medicaimientos. El capítulo 
VI desarrolla las propuestas y recomendaciones rcaliadas al culminar este trabajo. 

Esperamos que este irabao sea bciteficioso para la Institución y que ayude a la implementación 
de los criterios de Equivalencia Terapéutica e inlcrcambiabilidad de medicamentos en la Caja 
de Setuirú Social de Pauai ná. 
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GLOSARIO DE ABREViATUIZAS 

A continuación se describen ahunas de las abreviaturas utilizadas frecuenteineriie en 
este documento. 

1. EMEA (Enropean A©ency for ihe Evaluations of Medicinal Produc(s): 
Agencia europea de medicamentos, la principal misión de la agencia es la 
protección de la salud humana y animal. La F.MEA funciona como una red y 
aglutina los recursos científicos de los Estados miembros de la Unión Europea 

2. FDA (Food amI Dnig Administration): Administrción de Fármacos y 
Alimentos Agcnca reguladora de medicamentos y alimentos de los Estados 
Unidos de América 

3. OPS: Organización Panamericana de Salud. 
4. OMS: Organización Mundial de Salud. 
S. CSS: Caja de Seguro Social de Pmiamá 
6. CM: Comisión de Medicamentos 
7. LOM: Lista Oficial de Medicamentos de la Caja de Seguro Social de Panamá. 
S. ATC: Sistema de clasificación de medicamentos anatómico terapéutico. 
9. FQ: Forma Química 
10. CPA: Concentración del Principio activo. 
11. FFD: Forma Farmacéutica de Dosificación. 
12. LC: Liberación convencional. 
13. LM: Liberación modificada. 
14. ERD: Estudio de biodisponibilidad. 
15. UD.- Biodisponibilidad. 
16. BE: Bioequivalencia 
17. EBE: Estudio de bioequi valencia. 
18. EPD: Estudio farmacodinámico. 
19. EPK: Estudio farrnacocinético. 
20. ECL; Estudio Clínico, 
21. PE): Perfil de disolución 
22. SCB; Sistema de Clasificación Biofarniacóutica 
23. LI: Liberación Inmediata. 
24. CDER: Centro de Evaluación y Desarrollo de Fármacos, división de la 

administración de alimentos y fármacos de Estados Unidos (FDA). 



CAPÍTULO 1 

INTRODUCCIÓN 



"Propuesta para la un p [cm en tación de los Criterios de InI ercambi ahí fi dad 
y Equivalencia Terapéutica en la Caja de Seguro Socia! de Panamá" 

1. IN'l'R()I)tJCCIÓN 

A nivel internacional, diversos organismos y autoridades regulatorias tales como F'I)A, 

EMEA, OI>S, OMS, etc, han reconocido la necesidad de aplicación de criterios y 

requisitos que evidencien equivalencia y eficacia terapéutica, con el propósito de 

armonizar los criterios de bioequivalencia y acelerar el acceso de fármacos seguros, 

eficaces y de alta calidad; reduciendo el costo de adquisición de los mismos. 

Se han elaborado manuales y guías que consideran aspectos importantes, en cuanto 

demostración de bioequivalencia, que merecen atención en el desarrollo (le normativas 

de equivalencia terapéutica e intercaznbiabilidad. 

En nuestro país la Ley 1 establece como requisito la equivalencia terapéutica, con la 

finalidad de intercambiar un producto genérico con un producto de eficacia 

comprobada; creando las condiciones necesarias para fomentar la competencia entre 

los productos medicamentosos que participen en los actos de compra de las 

instituciones públicas y privadas, manteniendo la calidad a menores precios. 

Nuestro país y en especial la Caja de Seguro Social de Panamá, como uno de los 

principales usuarios de medicamentos de! país, debe prepararse para la implementación 

de estos criterios en su sistema de selección y utilización de medicamentos. Dk;Iia 

institución posee un sistema de selección y compras complejo, que responde a 

económicos y técnicos de salud pública, los cuales deben adecuarse a las nuevas 

exigencias y normativas de intercambiabilidad establecidas en la Ley 1 y  sus 

reglamentos. 

La Comisión de Medicamentos de la Caja de Seguro Social es el organismo 1é(JJCO 

responsable de regular la selección y utilización de medicamentos que adquiere. la  

2iW 



institución; para cumplir con lo dispuesto en la Ley No. 1 del 10 de enero de 2001, la 

Junta Directiva de la Caja de Seguro Social, dicta un nuevo reglamento para la 

selección de medicamentos, el cual incorpora los criterios de equivalencia, eficacia e 

i n iercarnb iabi lidact de medicamentos. 

1. Problemática: 

En la actualidad existe un proceso de transición donde la Autoridad de Salud se 

encuentra reglamentando aspectos de eficacia y equivalencia terapéutica de 

medicamentos- El decreto No 331 de 30 de agosto de 2004a  reglamenta las evidencias 

de equivalencia terapéutica y los procedimientos para determinar la intercanibiabilidad 

de medicamentos lo cual creó cuestionamientos y confusiones por el impacto que 

causará en el sistema de adquisición de mcd icarnento& 

La problemática para la Caja de Seguro Social radica en adecuar su sistema de 

selección y adquisición de medicamentos para cumplir con las disposiciones de la Ley 

y sus reglamentaciones. Esta adecuación implica una revisión y actualización de los 

renglones de la lista oficial de medicamentos, introducir, la caracterización 

biofarmacutica como parte de la información contenida en el expediente de los 

medicamentos o productos, incorporar criterios biofarniacéuticos y farmacocinéticos 

en los procesos de selección y utilización de medicamentos, entre otros. 

2. Jusijficaci4n: 

Una adecuada implementación de los criterios de intercambiabilidad y eficacia 

terapéutica, permitirá a la Comisión de Medicamentos evaluar las evidencias de 

equivalencia terapéutica e i ntercarnbiabi lidad de medicamentos, además facilitará la 

adecuación de los renglones de la lista oficial de medicamentos para ser ajustados a 

estos criterios, 

Recienemcnlc fue derogado por ci DccreoEjccuti'o N°421 de 24 de Noviembre de 2004, Gaceta 
Oficial N° 2-5,186 de '30 de Noviembie de 2001; emplazado por ci I)ccrco Fjccitivo N° 6 de 21 de 

Febrero de 2005, Gaceta Oficial N' 25,243 de 23 de Febrero de 2005. 
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La aplicación de lo expuesto anteriormente ayudará a mejorar el sistema de selección 

de medicamentos incorporando, de una manera técnica y científica,  los rcqueiimientos 

de equivalencia, eficacia y seguridad terapéutica de los medicamentos utilizados en la 

C SS 

3. Objetivos: 

3.1. Generales: 

Elaborar una propuesta de irnplementación de los criterios de 

intcrcainbiabilidad y equivalencia terapéutica en la Caja de Seguro Social 

de Panamá. 

Aplicar los conocimientos adquiridos en el Programa de la Maestría en 

Ciencias Farmacéuticas con énfasis en Biofarmacia y Farmacocinética. 

3.2. Específicos: 

1. Investigar y definir las funciones y procedimientos de la Comisión de 

Medicamento de la Caja de Seguro Social de Panamá. 

2. Analizar los factores o limitaciones que inciden en la evaluación e 

interpretación de los conceptos de intercambiabilidad y equivalencia 

terapéutica en la CSS. 

3. Revisar la lista oficial de medicamentos. 

4. Revisar los expedientes de los productos que mantiene la Comisión de 

Medicamentos que pertenecen a los renglones seleccionados de la lista 

oficial de medicamentos. 
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	Evaluar la situación en la que se encuentra la institución, a fin de conocer si 

la misma cuenta con la información que facilite el análisis y la 

incorporación de los criterios de intercambiabilidad. 

6. Proponer el uso de criterios farmacocinéticos y biofarmacéuticos para la 

evaluación, aprobación y selección de inedicamentos 

7. Establecer criterios técnicos (biofarmacéuticos), que aseguren el mejor 

rendimiento de la inversión de los recursos de la institución y que a su vez 
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permita brindar a la población usuaria de los servicios de medicamentos un 

mayor beneficio de los mismos. 

S. Colaborar COfl las funciones de la Comisión de Medicamentos de la Caja de 

Seguro Social. 

Los beneficios de esta propuesta se reflejarán en una disminución en la incidencia de 

fallas terapéuticas de medicamentos y un mejor rendimiento de los recursos de la 

institución. Por otra parte, contribuye a incorporar criterios farniacocinéticos y 

biofarmacéuticos que ayuden a solucionar problemas relacionados con la utilización de 

medicamentos, 

4. Metodología: 

El proyecto involucra la Comisión de Medicamentos de la CSS, en donde se analizaron 

diferentes factores que inciden en la aplicación, evaluación e interpretación de los 

conceptos de intcrcanibiabilidad y equivalencia terapéutica. 

El estudio es de tipo retrospectivo debido a que se procedió a identificar, clasificar y 

revisar la información o datos de una muestra de los expedientes de productos, 

correspondientes al grupo 1 de la CSS (sólidos de administración oral), haciendo 

énfasis en la búsqueda de información farmacéutica, biofarmacéutica y terapéutica. En 

esta revisión se identificará, cuando sea necesario, la información requerida para 

completar la caracterización farmacéutica, biofarmacéutica y terapéutica del 

medicamento. 

El proyecto busca investigar las funciones de la Comisión de Medicamentos de la CSS, 

en donde se analizarán diferentes factores que inciden en la evaluación e interpretación 

de los conceptos de intercambiahilidad y equivalencia terapéutica, para lo cual se 

utilizaron fuentes de información como: fuentes bibliográficas, investigación de 

campo, entrevistas con el personal que labora en la Comisión de Medicamentos, 

información documental institucional tales como, expedientes de productos, 
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reglamentos. Lista Oficial de Medicamentos (le ]a Caja de Seguro Social y 

procedimientos de operación. 

Se realizó un estudio retrospectivo para identificar, clasificar y revisar la información 

de los expedientes de productos que mantiene en archivos la Comisión de 

Medicamentos. Para realizar la recopilación y búsqueda de la información, se 

utilizaron, procedimientos de trabajo y los archivos que posee la Comisión de 

Medicamentos. 

Elaboré una programación sistemática de conformidad con el cronograma previamente 

establecido. La recolección de datos se inició en noviembre del 2004, en donde se 

asistió a la Comisión de Medicamentos con una dedicación diaria aproximada de 8 a 10 

horas hasta Febrero de 2005. 

4.1. criterios de Selección de ¿%íuestras: 

Para desarrollar y aplicar la propuesta de implerncntación de Equivalencia Terapéutica 

e Intercambiabílidad de Medicamentos, fue necesario seleccionar una muestra de 

expedientes de los renglones descritos en la lista oficial de medicamentos utilizando los 

Siguientes criterios: 

1. En primera instancia se seleccionó el grupo 01 de presentación farmacéutica 

(formas farmacéuticas de dosificación sólida orales: tabletas o cápsulas), ya que 

este grupo contempla las formas farmacéuticas que son afectadas por diversos 

factores que aumentan la probabilidad de aparición de problemas de 

biodisponibil idad. 

2. Seguidamente se seleccionó los grupos anatómicos (según la clasificación 

A1'C) que cumplieran con los siguientes criterios: 

- Grupos que incluyen medicamentos utilizados en enfermedades graves o 

críticas, 
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' Grupos que incluyen medicamentos utilizados en padecimientos comunes 

de la población que utiliza los servicios de la institución. 

Grupos que incluyen flhrmacos que han sido reportados con fallas 

terapéuticas, al Centro Institucional de Farmacovigilancia. 

> Grupos que incluyen medicamentos de margen estrecho. 

Grupos que incluyen medicamentos con problemas conocidos de 

biodisponibilidad y bloequivalencia. 

Luego se revisó la información contenida en los expedientes de la muestra 

seleccionada con el objetivo de recopilar e identificar la existencia o no de información 

que permita la evaluación de Equivalencia Terapéutica para los diferentes productos 

utilizados en la institución. 

Se confeccionó un formato de trabajo con la finalidad de sistematizar y organizar la 

información de interés (estudios realizados al producto, caracterización farmacéutica y 

biofarmacéutica) contenida en el expediente (Ver anexo N° 1). Este formato se utilizó 

para la recopilación y análisis de expedientes que se revisaron en la Comisión de 

Medicamentos, Esta herramienta resultó muy útil ya que gracias a ella se pudo 

introducir y tabular los datos recopilados en el programa informático, lo que facilitó el 

análisis de la información. 

Descripción de la Información recopilada en cada columna del formato de trabajo: 

Producto, Laboratorio Fabricante: En esta columna se recopiló la información 

de los expedientes relacionada con el producto, laboratorio fabricante y país de 

procedencia 

> FQ - Forma Química: Se utilizó para indicar si el expediente del medicamento 

incluye claramente la descripción de la Forma Química del producto. 

•' CPA - Concentración del Principio Activo; Se utilizó para indicar si el 

expediente del medicamento señala la concentración del principio activo. 
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FF1) - Forma Farmacéutica de Dosificación: Es esta columna se utilizó para 

recopilar la información de los expedientes relacionada con la Forma 

Farmacéutica de Dosificación, específicamente si se trata de un producto de 

liberación convencional o de liberación modificada. 

EBD - Estudios de Biodisponibilidad: Se anotó en esta columna aquellos 

expedientes que contenían estudios de Biodisponibilidad completos o parciales. 

'r EBE - Estudios de Bioequivalencia: En esta columna se utilizó para identificar 

los expedientes que posen información completa o parcial de Estudios de 

Bioequivalencia. 

EPD Estudios Farmacodinámicos: Se utilizó para aquellos expedientes de 

medicamentos que contenían información completa o parcial de estudios 

farmacodinámicos del producto. 

> EPK Estudios Farmacocinéticos: Se utilizó para los expedientes de 

medicamentos que contienen información completa o parcial de estudios 

farmacodinámnicos del producto. 

> ECL Estudios Clínicos: Esta columna se utilizó para aquellos expedientes que 

contenían información completa o parcial de estudios clínicos del producto en 

pacientes. 

> PD Perfiles de Disolución: En esta columna se recopiló la información de los 

expedientes relacionadas con la aplicación de perfiles de disolución. 

Observaciones: se anotaban datos curiosos e interesantes encontrados en los 

expedientes u Otro tipo de información relevante que no este descrita en el 

formato. Las observaciones que con mayor frecuencia se anotaron fueron las 

siguientes: 

1. Monografias completas del producto 

2. Fórmula cual¡ -cuantitativa del producto 

3. Estudios de efectividad 

4. Certificaciones emitidas por el MINSA 

5. Sospecha de fallas terapéuticas o farmacéuticas 

6. Reportes de fallas terapéuticas 
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7. Reportes de faltas farmacéuticas 

8 	Suspensiones de productos 

9. Órdenes de retiro de! producto de la institución 

10. Publicaciones 

11. Revistas científicas 

12. Propaganda del producto que fue presentada corno evidencia de eficacia 

13. Estudios comparativos 

14. Estudios de estabi!dad 

15. Cuando se definía una forma química específica para un producto y que es 

diferente para otros productos 

16. Número de estudios clínicos presentados 

17. Presencia de cajas y muestras del producto en los expedientes 

18. Estudios realizados utilizando pacientes de hospitales nacionales, 

19. Presencia de estudios de disolución comparativos 

20. Estudios que no correspondían al expediente revisado. 

4.2. Elaboración de la propuesta: 

Se revisó la descripción de los renglones con codificación 01, de la Lista Oficial de 

Medicamentos, con la finalidad de determinar si los mismos permiten [a aplicación de 

los criterios de intercambiabilidad y equivalencia terapéutica, se desarrollan y realizan 

recomendaciones para la adecuación de la descripción de los renglones de la Lista 

Oficial de Medicamentos. 

Para el desarrollo de estas recomendaciones se realizó una exhaustiva investigación de 

literatura y recursos científicos relacionados a esta materia, incorporando 

consideraciones de diversas fuentes corno FDA y OMS, luego de obtener esta 

información se realizan, aplican y desarrollan de acuerdo a la propuesta planteada en 

este trabajo. 
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CAPÍTULO II 

MARCO TEÓRICO 



¡1. MARCO TEÓRICo 

Los primeros informes que señalan diferencias en cuanlo a la eficacia y efectividad 

terapeulica, ueron notificados en la década de los sesenta, a raíz de observaciones 

realizadas al administrar el mismo fármaco en igual dosis, pero en diferentes 

formulaciones o Ibrinas farmacéuticas de uno o varios fabricantes, originándose 

problemas de efectividad y seguridad 

Esto llamó la atención de la comunidad científica farmacéutica, la cual mediante 

exhaustivas investigaciones logró plantear que "La efectividad clínica de un fármaco 

puede ser modificada de forma importante por la velocidad y grado de absorción de la 

especie activa dentro de la circulación sistémica", se señalan conceptos tan 

importantes corno el de disponibilidad fisiológica de fármacos (biodisponibilidad) y los 

factores que la afectan. 

Una vez que se realizaron estudios de biodisponibilidad comparativa (estudios de 

bioequivaleiicia), se obtuvo evidencias adicionales que permitieron un mejor análisis 

de los posibles factores que afectan la biodisponibilidad incidiendo sobre la efectividad 

y seguridad de frmacos2 . 

En 1977 la agencia reguladora de Estados Unidos de Norteamérica, FDA (Food and 

Drug Administration), establece la determinación de bioequivalencia, basada en la 

cantidad total de fármaco absorbido utilizando parámetros farmacocinéticos corno el 

ALJC, y la velocidad de absorción medida como la Cmax 3  Hasta entonces los 

productos genéricos habían sido comercializados sin este tipo de estudio (en principio 

se les exigía datos de seguridad y eficacia en estudios clinicos), surgieron muchos 

problemas con productos similares de digoxina, fenitoína, antidepresivos tricíclicos y 

antidiabéticos orales', a pesar de que cumplían con las especificaciones y requisitos 

oficiales de la fitriiacopea., lo cual indicaba que debía existir una laguna científica 

Importante en los requisitos exigidos y que esta üiese la explicación de los problemas 

presentados. A partir de 1984 la FDA dejó de exinir datos de eficacia y seguridad en 
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ensayos clínicos para la aprobación de productos genéricos e inicia a exigír otro tipo de 

evidencias (estudios de biodisponibilidad, estudios de bioequivalencia, estudios 

comparativos, perfiles de disolución, etcj, lo que propició la comercialización de gran 

número (le mcdi ca ruentos gené! i cosi. 

Es necesario conocer y analizar la biodisponihilidad de un principio activo presentado 

en una forma farmacéutica de dosificación; el procedimiento de liberación del fármaco 

debe ser lo más constante posible, siendo esto importante para obtener una respuesta 

terapéutica reproducible. 

Actualmente, la l3iofarmacia y la Farmacocinética son disciplinas que contribuyen al 

análisis y Consecución de medicamentos seguros y eficaces. In este sentido, ambas 

ciencias proporcionan información sumamente valiosa, que permite, por ejemplo, 

predecir los niveles que el fármaco va a alcanzar en el organismo a partir de una 

determinada forma de dosificación y establecer regímenes de dosificación apropiados y 

acordes a las características de cada paciente. Por otro lado, la Farrnacocinética es 

indispensable en la evaluación de la biodisporiibilidad y por ello, desempeña un papel 

fund arnental en los estudios biof'armacéuiicos. 

1. Definición (le Biodisponibilidad: 

La biodisponibilidad es un parámetro biofannacéutico que permite cuantificar la 

disponibilidad fisiológica de un principio activo es decir, su acceso en forma inalterada 

a la circulación sistémica y Ja velocidad con la que se produce este proceso. Puede 

deterrninarse biodisponibilidad, realizando estudios del tránsito del fármaco a través 

del organismo, mediante los niveles plasmáticos en la circulación sistémica o la 

cuantificación del fármaco y/o mctabohtos en otros fluidos biológicos, como puede ser 

la orina6 . 
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FIJA define Biodisponihilidad co/no: 

Velocidad y cantidad a la cual un fármaco o componente activo, absorbido a partir de 

la forma de dosificación que lo contiene, se hace disponible en el sitio de absorción'. 

CM-lS define Biodiponibilidad corno: 

Medida de la cantidad de fármaco o principio activo contenido en una thrrna 

irrnacéutica de dosificación que llega a la circulación sistémica y de la velocidad a la 

cual ocurre este 

Para que un fármaco ejerza una acción terapéutica óptima, la forma farmacéutica de 

dosificación que lo contiene debe liberar el principio activo de forma tal que alcance 

una concentración eficaz en el lugar de acción durante un periodo de tiempo 

determinado. 

1. 1. Factores qi e Afectan la Biodisponibilidad: 

El acceso de un ftrmaco a la circulación sistémica depende de muchos factores, tales 

como: 

y' Factores relacionados con el principio activo 

/ Factores relacionados con lafornia  de  dosflcación. 

/ Factores relacionados con el individuo 

Estos factores pueden influir en la evaluación del parámetro de biodisponibilidad, entre 

los cuales tenemos: 

1.1.1. Factores relacionados con el principio activo: 

Estos factores se determinan generalmente en los estudios de 

prefomrnlación y se relacionan con todas aquellas propiedades 

fisicoquímicas que pueden incidir en el proceso de absorción del fármaco 

y en la velocidad de disolución. 
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Algunos de estos factores son: 

•: 	!ps1ñÜ de paníei1,; 

Jannacos administrados en formas orales de dosificación, antes de ser 

absorbidos deben disolverse en los fluidos gastrointestinales. 

Es un hecho demostrado que la velocidad de disolución es directamente 

proporcional a la superficie específica. Al disminuir el tamaño de las 

partículas de] fármaco se obtiene una mayor área superficial del sólido en 

contacto con el medio de disolución, Jo cual resulta en una mayor 

velocidad de disolución. 

Por ejemplo, el ácido acetil salicílico, el cloranfenicol, la griscofulvina, el 

fenobarbital y Otros fármacos pueden incrementar su biodisponibilidad al 

disminuir su tamaño de partículas. 

Poümorftçmo ('diferentes formas cristalinas).- 

Los compuestos químicos orgánicos pueden tomar una forma amorfa o una 

forma cristalina en particular, las cuales generalmente tienen diferentes 

posiciones en el espacio de las moléculas en redes cristalinas, 

Los polimorfos pueden presentar variaciones en sus diferentes 

características corno: puntos de fisión, densidades, solubilidades, forma de 

cristales, propiedades dieléctricas y espectros de difracción de rayos X, etc. 

Generalmente, las formas amorfas presentan una disolución más rápida que 

Zas formas cristalinas, lo cual Les permite absorberse mejor. Esto es debido, 

a que im sólido amorfo carece de uniones fuertes entre sus moléculas; por 

otra par-te, el estado amorfo es predesciblcinente inestable, ya que tiende a 

un estado termodináinicamente más estable, tomando una forma cristalina 

específica,-  en algunos casos es necesario utilizar las formas cristalinas para 

la formulación de una sustancia debido a las dificultades de estabilidad que 

representa realizar formulaciones con sustancias amorfas. Dentro de estas 
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formas polirnórficas, algunas formas inetaestables poseen una mayor 

solubilidad. 

Un ejemplo de la influencia de formas polirnórficas en la velocidad de 

disolución es el Palniitato de Cloranfenicol, que posee dos formas 

polimórficas A y B, siendo la B más soluble y menos estable que el A. 

Desde el punto de vista químico son idénticas diferenciándose sólo en su 

forma cristalina. 

Solubilidad y velocidad de disolución: 

La solubilidad del fármaco es quizás el factor más importante ya que 

determina Ja velocidad de disolución. La velocidad de disolución puede ser 

utilizada como un indicador de la probabilidad de que se presenten 

problemas de biodisponibilidad en fármacos. Por ejemplo: Fármacos con 

una solubilidad superior al 1 % (peso/vol.), no es de esperar que presenten 

problemas con la absorción debido a su velocidad de disolución. Fármacos 

con una solubilidad intrínseca menor del 0.3% (peso/vol.) pueden poseer 

menor velocidad de disolución, lo cual puede ser el factor limitante de la 

absorción Sin embargo, depende casi siempre de la formulación que la 

velocidad de disolución sea el factor limitante de la absorción o no, pues es 

posible utilizar la formulación para modular la biodisponibilidad del 

fármaco que contiene. 

1.1. L coeficiente de reparto: 

Generalmente este coeficiente es utilizado para determinar la lipofilicídad 

de las sustancias, se trata de reproducir in vitro los fenómenos de reparto 

que se producen in vivo. El coeficiente de reparto ayuda a indicar el 

comportamiento de un fármaco en dos fases inmisibles, lo cual permite 

establecer relaciones entre la estructura del fármaco y su absorción. 



f,K(i 

El valor (le pKa (logaritmo de la constante de acidez) (le Ufl fármaco 

permite predecir el comportamiento químico de una sustancia en los 

procesos fisiológicos en base a sus propiedades químicas La utilidad de 

este valor radica en que es posible realizar análisis sobre el grado de 

disociación (le los fármacos; se debe tener en cuenta que cuanto mayor es 

a fuerza del ácido menor es su valor de pKa, ácidos con pKa menor de 3 y 

bases con pKa mayor de 8 no se absorben o se absorben poco en el 

intestino delgado debido a que están alaniente ionizados. La ecuación de 

Flenderson-Hasselbach, permite realizar predicciones sobre la absorción de 

los fármacos utilizando los valores de pKa. 

1.1.2. Factores relacionados con ¡a forma de dosficaci$n. 

•: Factores deforniulación: 

La 	foniiu lación (diseño, características, composición cualitativa y 
cuantitativa) de un producto medicamentoso es uno de los factores que 

afectan la biodisponibilidad de fármacos. Las propiedades de liberación de 

los fármacos a partir de una forma farmacéutica de dosificación pueden 

variar significativamente al mezclar excipientes durante el proceso de 

fabricación.,lo cual se ve reflejado en la velocidad de disolución del 

fármaco. 

Durarte el proceso de preformulación y formulación es importante elegir 

'os excipientes y las proporciones adecuadas, con la finalidad de crear-  las 

condiciones que no interfieran de forma negativa con la liberación del 

íármaco. A medida que aumenta la concentración del principio activo en la 

íorrriulación aumenta su influencia sobre las características finales de la 

formulación, 



Características de las formas de dosificación sólidas orales, tales como 

forma y ta'naiio, pueden influir en la cesión ni vivo de los principios activos 

contenidos en ellas (por ejemplo, tabletas redondas y de pequeño 1amao 

presentan una mejor biodisponibilidad que las tabletas ovaladas de mayor 

tamaño, etc), 

' Factores tecnológicos: 

Operaciones unitarias, empleadas en los procesos de fabricación, como el 

mezclado, granulación, secado y otros, así como los diferentes tipos de 

máquinas empleadas tienen una influencia significativa no sólo sobre las 

características del producto, sino que pueden afectar las propiedades del 

principio  acti vo 

1. 1.3. Factores relacio,uulos con el jndiriduo: 

Factores fisiológicas: 

Existen factores fisiológicos relacionados directamente con el paciente que 

influyen sobre la biodisponibilidad de fármacos, la mayoría de estos 

factores afectan directamente el procese) de absorcións 

o 	Vaciado gástrico: 

El vaciado gástrico regula la progresión del contenido gástrico 

hacia el duodeno, influye sobre el periodo de latencia previo a. la 

absorción del fármaco y la velocidad del vaciado gástrico puede 

convertirse en el factor limitante para la absorción de oie,io 

fármacos, la cual varía según las características y tipo de alimento o 

fluido ingerido. 

Fs importante el conocimiento de Ja cinética del vaciado gástrico y 

de algunos de los factores que pueden modular la velocided con que-

ocurre 

ue

ocuri-e este proceso como pueden ser: volumen irmrido, 
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consistencia del contenido gástrico, composición de la dieta, 

temperatura, posición del cuerpo, estados fisicos y psíquicos y otros 

mcd icarnenfos. 

Motilidad intstinaI. 

Involucra movimientos de contracción y relajación alternadas del 

músculo liso intestinal, que controla ci tiempo de tránsito de 

sustancias a lo largo del intestino. 

El intestino delgado es cf lugar donde existen condiciones idóneas 

para el proceso de absorción de fármacos; los movimientos 

producidos por la motilidad intestinal afectan el tiempo de 

residencia de los fármacos en ci intestino delgado, por lo tanto, 

define la disposición de los fármacos, afectando cf proceso de 

absorción y la biodisponihilidad del fármaco. 

L) Oiros Factores: 

Existen otros factores relacionados con el individuo, que pueden 

afectar la biodisponibilidad del fármaco tales corno: flujo 

sanguíneo, edad, sexo, peso corporal, temperatura, embarazo, 

poliniorf9srno genético, etc. 

1. Factores patológica: Existen enfermedades que producen factores por los cuales 

se puede afectar el procesos de absorción del fármaco y su biodisponibiiidad en 

general- En algunos casos la influencia de estos factores hace necesario modificar 

la posoloía del producto, las patologías más relevantes son aquellas que afectan el 

tracto gastrointestinal y aquellas que afectan los sistemas que participan 

indirectaniente en los procesos de eliminación del fármaco. 

Algunas de estas condiciones se mencionan a continuación: 

V Enfermedades del tracto gastrointestinal 

w 	Enfiniiedadcs que afcctan ci flujo cardiovascular 
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' Enfermedades hepáticas 

y' Enfermedades renales 

y" Enlrmedadcs pulmonares 

2. 	I)etcrurinación de Biodisp onihilidad: 

La fracción de dosis que es administrada y que accede a la circulación sistémica puede 

ser determinada a partir de las curvas de niveles plasmáticos o a partir de datos de 

excreción urinaria, ya que la sangre y orina son fluidos biológicos a los que se puede 

acceder y tornar muestras fácilmente. 

La determinación de biodisponibilidad de un fármaco a partir de la administración de 

una dosis única, se realiza de acuerdo con ci principio de balance de masas en donde se 

asume que la cantidad de fármaco que accede al plasma es igual a la cantidad de 

fármaco que es eliminada dci plasnia, tomando en cuenta el tiempo necesario para que 

el proceso de eliminación se complete, desde un punto de vista matemático se asumirá 

que a tiempo infinito toda la cantidad de fármaco que ha accedido al organismo se 

habrá eliminado. 

Tendremos entonces que: ¿a cantidad de fármaco que se elimina es directamente 

proporciona] al aclaramiento plasmático y al área bajo la cut-va de niveles plasmáticos. 

Es posible entonces, que si se conocen los parámetros de área bajo la curva, 

aclaramiento plasmático y la dosis del fármaco que ha sido administrado, será posible 

calcular la biodisponibilidad en magnitud a través de la siguiente ecuación: 

» 
1) 

Donde: F - Fracción de dosis que accede al plasma; 1) - Dosis del fármaco 

administrado; Cl -. Adaramienio plasmático; A1JC 	al área bajo la curva de tiempo 

cero hasta el infinito. 



La biodisponibilidad puede determinarse también, a partir de un régimen de 

dosificación múltiple, para ello es necesario haber alcanzado el estado estacionario. La 

estimación de la biodisponibilidad en estas condiciones se basa en el hecho de que ci 

área bajo la curva desde tiempo cero hasta ci infinito tras una dosis única, es igual a el 

área bajo la curva correspondiente a un intervalo de dosificación una vez que se ha 

alcanzado ci estado de equilibrio estacionario, estas consideraciones son válidas 

siempre que el comportamiento farmacocinético de] fármaco sea lineal. 

Existen fármacos que presentan un comportamiento farmacocinético no lineal, en estos 

casos los procesos fisiológicos de eliminación son saturables lo cual provoca 

condiciones de ensayo mucho más complejas ya que no es aplicable la metodología 

convencional para la determinación de biodisponibilidad. En estos casos el 

aclaramiento plasmático no es constante dentro de las concentraciones plasmáticas 

alcanzadas tras la administración del fármaco por vía oral, tampoco se puede asumir 

que es constante después de la administración extravasal e intravenosa, los fármacos 

presentan una cinética de eliminación de Michaelis -. Menten, su aclaramiento 

plasmático dependerá de una forma no proporcional de su concentración en el lugar 

donde es eliminado. 

Otra formas para determinar la biodisponibilidad es a partir de los datos de 

concentración en orina, luego de una administración de dosis única o de un régimen de 

dosificación, una vez que se haya alcanzado el equilibrio en estado estacionario. 

3. Estudios de Bioequh'alencia: 

Son pruebas destinadas a establecer la biodisponibilidad relativa entre un producto de 

prueba y un producto de referencia, el cual es generalmente un producto 

medicamentoso innovador de biodisponibilidad conocida y cuya seguridad, eficacia y 

dosificación han sido determinadas a través de estudios clínicos. Los estudios se 
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efectúan en sujetos sanos y generalmente implican la administración de una sola dosis 

M producto de prueba y del producto de re.fereiicia. 

Los aspectos a considerar en el diseño de estudios de binequivalencia se pueden 

clasificar de la siguiente fonna: 

? Aspecto clínicos: 

o Objetivos del estudio 

o Selección de sujetos 

o Procedimientos clínicos 

o Consideraciones éticas 

o Análisis clínicos 

o Procedimientos de operación estándar. 

Aspectos analíticos: 

o Validación 

o Equipo analítico 

o Personal 

o Costo 

o Metabotitos 

o Estándares de referencia 

o Procedimientos de operación estándar. 

Aspectos estadísticos: 

o Criterios de aceptación 

o Diseño estadístico 

o Efecto de secuencia 

o Efecto deperíodos 

o Número desujetos 

Aspectos regulatorios 

Los estudios de hiodisponihihdad toman en cuenta todos aquellos factores del fármaco 

que puedan afectada; se realizan con ci objetivo de: 

/ Conocer la hiodisponihilidad del principio activo 
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' Determinar la biodisponibilidad de un principio activo de una forma de 

dosificación de prueba (entendida como parámetro de control de calidad 

biológico) 

/ Estudios de biodisponibilidad comparativa, los cuales pueden ser realizados por 

diversas razones como- ,D 

 Cambios en ci proceso de fabricación 

o Modificaciones en la fbrnrnlación 

o Para justi ficar especificaciones de los ensayos de disolución 

o Para estudiar la linealidad farmacocin&ica 

o Para estudiar posibles interacciones del fármaco con los alimentos 

o Para verificar la biocquivalericia de alternativas farmacéuticas, 

equivalentes farmacéuticos. 

Todo estudio de bioequivalencia debe contar con la siguiente información: 

" Objetivos del estudio 

' Antecedentes 

/ Diseño  del ensayo 

" Consideraciones éticas 

Administración de los tratamientos 

/ Obtención y manipulación de las ¡nuestras biológicas 

" Metodología analítica 

y' Tratamiento farmacocinético y parámetros a comparar 

/ Evaluación estadística. 

El diseño de los estudios de bioequivalencia debe realizarse de forma tal que cl efecto 

de las formulaciones pueda distinguirse del efecto causado por otros factores 

involucrados en el estudio generalmente se aplican diseños cruzados con la finalidad 

de disminuir la variabilidad del estudio  La asignación de los individuos y ecuncias 

se realiza de manera aleatoria. El ni:Jnlero (le individuos que participan en cI estudio 

debe justificarse adecuadamente desde el punto de vista estadístico. 
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Los voluntarios que participan en los estudios deben ser informados de los posibles 

riesgos a los cuales Pueden verse expuestos y firmar un consentimiento escrito para su 

participación en el estudio. 

La variabilidad intra e interj,idivjdi.ial de] estudio sedebe disminuir, por este motivo las 

condiciones de adininistración del tratarnicnto deben ser estandarizadas para todos los 

sujetos involucrados en el estudio, se deben estandarizar alimentos, bebidas, actividad 

fisica, etc. 

Es necesario definir clai-arncnie las muestras biológicas que se utilizarán, los 

procedimientos de obtención, almacenamiento y conservación y el horario establecido 

para la toma de muestras. Es recomendable realizar una prueba piloto para definir un 

tiempo de muestreo adecuado, que permita delimitar todas las fases que conforman ta 

curva de niveles plasmáticos, 

Es importante describir detalladamente la metodología analítica utilizada, los datos 

utilizados para la validación del método empleado, demostrando que en las condiciones 

experimentales en las que fue realizado el estudio el método empleado ftinciona. 

Aspectos como recuperación y precisión, especificidad, sensibilidad y Jinealidad deben 

ser descritos exhaustivamente. La descripción de la estabilidad del principio activo y 

sus metabolitos en la muestra es un requisito que garantiza la fiabilidad de los 

resultados. 

Por Otra parte, es necesario indicar ci método para el tratamiento farmacocinético y 

señalar la forma utilizada para estimar el área bajo la curva de niveles plasnitucos, 

vida media biológica el tiempo medio de residencia etc. 

En la práctica fa comprobación de la bioequivalencia es el ensayo más ap opik »tia 

garantizar la equivalencia terapéutica entre equivalentes farmacéuticos o al tc mit vas 

farmacéuticas, se asume que los excipientes utilizados en ambos 	 son 

reconocidos COrVO seguros y poseen las iTiisflias garantías de uso. 



Los estudios de bioequivalcncia se deben realizar preferiblemente siempre que la 

bioinequivalcncia pudiese tener tina relevancia terapéutica. Se recomienda realizar 

estudios iii vivo en los siguientes casos: 

1. Formas de dosificación oral de liberación inmediata y de acción sistémica: 

a Principio activo indicado en enfermedades graves 

b. Estrecho margen terapéutico 

c Farmacocinética compleja 

Absorción <70%. 

Ventana de absorción 

Comportamiento farmacocinético no lineal. 

Eliminación presi stém ica >70% 

d 	Propiedades fisicoquímicas desfavorables 

- Baja solubilidad 

P ohm orfismo, modificaciones metacstah les 

- Inestabilidad 

e. Evidencia documentada de problemas de biodisponibilidad 

f. Carencia de datos relevantes que justifiquen que el estudio in vivo no es 

nece sari o 

2 Medicamentos no orales de sesión inmediata 

3. Medicamentos de cesión controlada. 

No se requieren estudios de bioequivalencia cuando: 

Los medicamentos difieren en la dosis y cumplen en su 	ifidad cuí las 

siguientes condiciones: 

a 	Cuyo comportamiento farmacocinético es lineal 

h 	Con una composición cualicuanlitativa iluitíca. 

c 	Con idéntica relación cuantitativa entre ci principio acívi y cxC.iprics 

d. Medicamentos elaborados por cl miSmo íabican.e ci, 	. 	•; i'it k 

fabricación 
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e. Cuando se dispone de un estudio de bioequivalcncia con ci producto 

establecido corno referencia por la autoridad sanitaria. 

E Cuando posee la misma velocidad de disolución in vitro en las mismas 

condiciones 

2. Medicamento ligeramente reformulado que se haya modificado ligeramente su 

método de fabricación-. 

a. Si posee la misma velocidad de disolución en las mismas condiciones 

b. Si se dispone de un estudio de biodisponibilidad o bioequivaleneia con 

el medicamento original. 

3. Solución para administración parenteral: 

a. Si se trata del mismo principio activo 

b. Si los excipientes son idénticos y se hallan en la misma concentración 

4. Soluciones para administración oral 

a. Con el mismo principio activo 

b. A la misma concentración 

e. Si se hallan ausentes excipientes que pueden afectar el vaciado gástrico 

o la absorción. 

S. Cuando se dispone de correlaciones in vivo/in vitro: 

a. Existen principios activos en donde puede establecerse una correlacione 

o asociación in vivo- in vitro, en estos casos las pruebas in vitro pueden 

servir no solo como una especificación de control de calidad para el 

proceso de fabricación, sin también, como un indicador del 

comportamiento del producto in vivo. 

En los siguientes casos un estudio de hiodisponibilidad no es relevante: 

6. Soluciones para administración intravenosa. 

7. Medicamentos tópicos para uso local (oral, nasal, ocular, rectal, vaginal, ele,) 

. Medicamentos para la aplicación dérmica sin pretender absorción sistémica. 
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4. Sistema de Ciasificacióiz Biofarmnacéutica: 

"El Sistema de Clasificación Biofarrnacéiitica (SU)1O  es un marco ciciuífico para clasificar a 

las sustancias medicamentosas (principio activo) basándose en su solubilidad acuosa y su 

permeabilidad intestinal. Cuando se combina con la disolución del producto farmacéutico, el 

SCB (olla en cuenta tres t'aclores principales que rigen la tasa y el grado de la absorción de los 

medicamentos de Liberación inmediata (Li) las formas frmaeéuticas orales sólidas: la 

disolución, la solubilidad y la permeabilidad intestinal. Según el SCJ3, las sustancias 

medicamentosas se clasifican de la manera siguiente: 

Clase L Solubilidad alta - Permeabilidad alta 

Clase 2: Solubilidad baja - Permeabilidad alta 

Clase 3: Solubilidad alta Permeabilidad baja 

Clase 4: Solubilidad baja - Permeabilidad baja 

El SCI), es uiia herramienta que puede utilizarse en el desarrollo de especificaciones de 

disolución in vitro para asegurar biocquivalencia entre dos formas farmacéuticas orales 

sólidas de disolución rápida Conjuntamente con las pruebas tic disolución in vitro, es 

utilizado para realizar solicitudes de exenciones de estudios iii vivo de bioequivaiencia, 

también es útil como medio racional para identificar posibles correlaciones in Vivo/ In 

Viro.8  
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Cuadro jVOi: 

L'IasiJicacjón hiofarmacéurica defáruzacos contenidos cii formas de dosificación  de 

liberación rápida para predecir correlaciones in vi/ro / in vivo 

CLASE SOL UJHLII)AI) PERMEABILII)A 1) 	 CI(ÍN ¡l"/IV: POSIBILIDAD 

-- Si la velocidad de disolución es más lenta 

	

Alta 	 Alta 
que el vaciado gástrico 

Si la velocidad de disolución in vitro es 
II 
	

Baja 
	

Alta 	
igual a la velocidad de disolución in vivo 

La velocidad de absorción 

111 
	

Alta 
	 Baja 
	

(permeabilidad) es el factor que limita la 

posibilidad de obtener correlaciones. 

Para fármacos de este grupo es dificil  
lv 
	

Baja 
	

Baja 	
obtener correlaciones. 

Fiin1& irncp, D. .losé, Bcfcirrnaciy J'arrnacocintica. wI. 11. Bfrfr,,Jacia. Edszona SMte:.ç. /tladrid / 99, p..  255. 

El SCB permite identificar y clasificar el tipo de fármacos (de acuerdo a la clase a la 

que pertenece) en los cuales la bioequivalencia puede ser determinada en base a 

pruebas de disolución in vitro' 

Medicamentos de liberación inmediata que son altamente solubles (poseen una 

velocidad de disolución elevada) y altamente permeables (poseen un buen grado 

absorción), son medicamentos que tienen poca probabilidad de depender de los 

procesos de disolución o del tiempo de tránsito gastrointestinal, en estas circunstancias 

es probable que no sea necesaria la demostración de biodispombilidad in vivo o 

bioequiva(encia para los productos farmacéuticos que pertenecen a la clase 1 del SCB, 

tomando en consideración siempre que los excipientes no afecten significativamente la 

absorción de] principio activo 

Los límites establecidos para la determinación y clasificación de fármacos de acuerdo 

al SC 13 son los siguientes: 
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5. Disolución rápida - cuando el 85% o más de la cantidad de fármaco establecida en 

la etiqueta se disuelve durante 30 mm. usando el aparato 1 de la USP a 1 O0rpm o el 

aparato II de la USP a 50rpm, en tres medios de disolución liquido gástrico 

simulado USP, una solución btiífer y en liquido intestinal simulado USP sin 

enzimas. Busca asegurar que la disolución in vivo no sea la etapa determinante en 

le proceso de absorción. 

6. Alta solubilidad - cuando la dosis más alta del fármaco es soluble en 250 ml o 

menos de medio acuoso en la gama de pH 1-7.5. Busca asegurar que la solubilidad 

no sea la etapa determinante de la disolución y por lo tanto el paso limitante de [a 

absorción. 

Z Alta Permeabilidad - cuando el grado de absorción del fármaco en humanos es más 

dci 90% de la dosis administrada, determinada usando un estudio de balance de 

masas en ausencia de inestabilidad gastrointestinal. Permite asegurar que el 

fármaco es completamente absorbido durante el tiempo de tránsito limitado a través 

del tracto gastrointestinal. 

8. Estudios de Equivalencia Terapéutica ¡u vitro 

En ciertas circunstancias, es posible demostrar biodi sponibilidad y bioequ ¡valencia, 

utilizando perfiles o ensayos de disolución in vitro basándose en el SCB12 . 

Los ensayos de disolución son técnicas rápidas y relativamente económicas que 

permite fa evaluación de materia prima y productos farmacéuticos. Los ensayos 

presentan una gran aplicación práctica, en muchas ocasiones han sido 

considerados; por la FDA, como suficientes para la comercialización de algunos 

productos. 

Recientemente, la FDA de Estados Unidos de Norteamérica ha adoptado y 

publicado en noviembre de 1995 y  agosto de 1997°, algunos métodos estadísticos 

y matemáticos para la comparación de perfiles de disolución in vitro. 
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La comparación de perfiles de disolución in vitro, brinda gran información para 

evaluar las formulaciones, su estabilidad y mejorar su forma de dosificación. 

Realizar comparaciones del comportamiento de una formulación de prueba contra 

una formulación de referencia, nos permite observar la incidencia de las variables 

del proceso de manufactura, adens nos sirven como herramienta para asegurar la 

calidad del producto durante la fase de producción. 

Los métodos estadísticos y matemáticos evalúan el grado de similitud o diferencia 

entre los perfiles que presentan las formulaciones, este método se basa en los 

factores de ajustes matemáticos propuestos por Jeffrey W. Morre y colaboradores, 

los cuales realizan comparaciones de las diferencias del porcentaje disuelto a través 

del tiempo entre una formulación de referencia y una de prueba. Donde f1  es el 

factor de diferenciación y f2  es el factor de similitud. 

(1) fi 	{I 	=1
fi  

R,-TI ji L=' R I} '100 

(2) f2  - 50. log {I 1+(1/n) 	( R,-TI)  F°5  IOO} 

Donde n es el número de puntos de muestreo, RT es el valor de disolución en cada 

punto de muestreo para la formulación de referencia y Tr es el valor de disolución 

en cada punto de muestreo para la formulación de prueba. 

El tctor f calcula la diferencia en por ciento entre las dos curvas en cada punto dc 

muestreo y es una medida del error relativo entre las dos curvas. El factor f2  es una 

transformación logarítmica del reciproco de la raíz cuadrada de la suma de 

cuadrado del error y es una medida de la similitud en ci perccntac de disolución 

entre ambas curvas. 

Un procedimiento especifico para determinar los factores f1  y f2 es cI 

siguiente: 
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• Determinar los perfiles de disolución (12 unidades) para el producto de prueba 

y e] producto de referencia 

• Calcular los factores de diferenciación y similitud a partir de los valores medios 

de disolución de ambas curvas en cada intervalo de tiempo, usando para ello las 

ecuaciones 1 y2. 

Dos curvas pueden ser consideradas similares siempre que el valor de f1 esté 

cercano a 0, aunque puede encontrarse en el intervalo de 0-15 y el valor de f2 esté 

cercano a 100, en un intervalo entre 50 y 100. 

La ecuación 2 sólo puede aplicarse cuando la diferencia en el porcentaje liberado 

entre la formulación de referencia y la formulación de prueba no sea ;~ 100, ya que 

se obtendría como resultado un valor negativo. 

Este método de modelo no dependiente es aplicable para la comparación de perfiles 

siempre que se cumplan los siguientes requisitos. 

/ Los ensayos de disolución se deben haber realizado bajo idénticas 

condiciones, usando los mismos tiempos de niuestreo para ambos productos. 

/ Se debe contar con 3 o más puntos de muestreo del perfil de disolución. 

s' Un perfil de referencia apropiado debe representar una curva de disoluci ón 

promedio derivada de al menos tres lotes consecutivos recientes de la 

formulación de referencia. 

V Sólo debe considerarse un punto de medición por encima del 85 % de fármaco 

liberado. 

/ El coeficiente de variación de los valores medios de disolución en cada punto 

en los primeros tiempos (ej. 15 minutos) no debe ser mayor del 20 % y para el 

resto no debe exceder el 10%. 

/ La diferencia promedio entre los perfiles de disolución de la formulación de 

prueba y La de referencia, a cada tiempo de muestreo, no debe exceder el 15 %. 
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Los factores de ajuste pueden ser utilizados para la comparación de curvas con 

üi-tna similar y diferente área, así como para perfiles que presenten iguales áreas 

y diferentes formas Estos factores permiten cuantificar la diferencia existente 

entre dos curvas que puede no ser aprccada debido a la resolución del gráfico, por 

lo que este método puede ser utilizado para optimizar los pasos durante el 

desarrollo y escalado de un producto y para evaluar los resultados de disolución en 

los estudio de estabilidad del mismo. 

El CDER de FDA, en las guías para la industria propone la utilización del factor U2  

como la mejor variante para la comparación de perfiles de disolución in vitro 

En conclusión, este método de comparación de perfiles de disolución, puede ser 

considerada como una gran herramienta para poder discernir los productos 

farmacéuticos que puedan ser candidatos a bioexención y (lite pertenezcan a clase 1 

BCS, 

9. Beneficios de ¡a evaluación de equivalencia terapéutica: 

En América, existe la necesidad de promover la armonización con el objeto de facilitar 

la disponibilidad de productos farmacéuticos inocuos, eficaces y de buena calidad y, 

por lo tanto, proteger la salud pública.' 
-1 

Uno de los principales retos que eiificmita el sistema sanitario del país y que afecta a la 

Caja de Seguro Social, es asegurar que la población del país adquiera medicamentos de 

comprobada efectividad terapéutica, es decir, con propiedades suficientes para 

prevenir, curar y tratar padecimientos, y que, además cuente con los procedimientos 

adecuados que garanticen la calidad de los productos, lo cual crea la necesidad de 

establecer normativas que aplique los criterios de biocquivalencia, eficacia e 

1 ntercambiabil ¡dad de mcd icam entos. 
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Es necesario que las normativas en cuanto a este tema, permitan el fácil ingreso al país 

de aquellos productos no-innovadores que tengan igual seguridad y efectividad que el 

producto innovador. En el caso de productos que son innovadores, los procedimientos 

de registro se obtienen bajo un riguroso análisis de la documentación científica 

presentada (estudios clínicos, estudios de formulación, caracterizaciones de los 

fármacos, estudios de estabilidad, Cte.). 

La inclusión e implementación al sistema de salud de los criterios para establecer 

equivalencia terapéutica tiene como objetivo garantizar apropiadamente la ctctividad 

y seguridad que todo producto medicamentoso debe poseer, y establecer la 

intercambiabilidad de medicamentos entre los productos comercializados co el país. 
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CAPÍTULO III 

GENERALIDADES DE LA COMISIÓN DE 
MEDICAMENTOS DE LA CAJA DE SEGURO 

SOCIAL DE PANAMÁ 



III. GENERALIDADES DE LA COMISIÓN DE MEDICAMENTOS DE LA 

CAJA DE SEGURO SOCIAL 

1. Reseño histórica, ('omisión de Medicu,nentos: 

La Comisión de Medicamentos queda legalmente constituida y reglamentada desde el 

año de 1985, cuando inicia LUS funciones definiéndose como el "organismo técnico 

responsable administrativamente ante la Dirección General, destinado a desarrollar la 

política institucional de medicamentos, regula la selección y utilización de los 

fármacos más indicados para la salud de los asegurados y sus dependientes, 

promoviendo al mismo tiempo el uso más efectivo, seguro y económico de las 

mismas". 14 

En el año de 1988, se dieta el primer Reglamento para la Selección de Medicamentos 

de la Caja de Seguro Social'5, donde se define y describe todo el proceso de selección 

de medicamentos de la institución que culmina con la Lista Oficial de Medicamentos. 

Mediante el Reglamento de Selección de Medicamentos, se faculta a la Comisión de 

Medicamentos a emitir el Certificado de Calificación el cual se definió como: El 

documento que permite al proveedor participar en las distintas acciones de compra de 

la institución durante ci proceso de adquisición de los productos medicamentosos 

correspondientes a un renglón. La vigencia de ese Certificado de Calificación se 

extendía hasta la expiración del Registro Sanitario. 

Para expedir este Certificado de Calificación, los proveedores debían entregar 

documentos e información de sus productos a la Comisión de Medicamentos. 

La información que se solicitaba era la siguiente: 

1. Número de certificado de registro sanitario. 

2. Número de renglón. 
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3. Fecha de expedición. 

4. Fecha de vencimiento. 

5. Nombre del medicamento. 

a. Genérico 

b. Comercial 

6. Nombre del laboratorio fabricante. 

7. País de fabricación. 

8. Codificación del producto. 

9. Presentación o forma farmacéutica. 

10. Concentración 

11. Vía de administración. 

12. Número de registro de salud pública. 

13. Fecha de vencimiento del registro de Salud Pública. 

14. Cualquier información adicional. 

Es muy importante e interesante señalar el hecho de que desde ese año (1988) en el 

Reglamento de Selección de Medicamentos de la Institución, señala en su artículo 

quinto, que para la inclusión de un medicamento en la Lista Oficial de Medicamentos o 

para la admisión de un producto medicamentoso, la Comisión de Medicamentos 

realizará análisis, aplicando criterios técnicos en cuanto a la calidad hiofarmacéutica de 

los productos. Lo anterior evidencia la necesidad de que la institución, incorpore y 

utilice urgentemente los criterios de equivalencia y eficacia terapéutica en todo sus 

Sistema de Medicamentos. 

La información manejada para el análisis biofannacutico de un producto serian: 

1. Identificación de las sustancia activa. 

2. Las pruebas de bioequivalencia farmacéuticas de acuerdo con las exigencia de 

la Farmacopea de los Estados Unidos y por las evidencias que eran reconocidas 

en ese entonces (1988) por el Decreto N° 93 de 16 de febrero de 1962. 
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3. Bioequivalencia cuando fuese aplicable en comparación con productos de 

calidad reconocida. 

4. Otros criterios corno eficacia terapéutica, eficiencia, seguridad etc. 

Inclusive para aquellos casos en los que flO hubiese método analítico establecido en la 

Farmacopea, la Comisión de Medicamentos recibida de parte del fabricante los 

métodos analíticos utilizados para el control durante la fabricación del producto 

La Comisión de Medicamentos se mantuvo utilizando este reglamento por muchos 

años, sin embargo, en 1991 la Junta Directiva de la Caja de Seguro Social, decide 

eliminar el Certificado de Calificación de la Comisión de Medicamentos, corno 

prerrequisito para participar en las acciones públicas de licitaciones, concursos y 

órdenes de compra que efectuase la Caja de Seguro Social, con el fin de habilitar las 

ofertas de insumos que ostenten el registro sanitario 1)C11t1ente, de conformidad al 

pliego de cargos y especificaciones y demás requisitos que exija el renglón 

respectivo. 

Esta acción se sustentaba en el hecho de que se deseaba procurar que la adquisición de 

insumos y servicios en condiciones de igualdad de oportunidades para todos los 

provedores, pero siempre, la institución se reservaba el derecho de rechazar propuestas, 

aceptando la que más convenía a sus intereses. 

En 1998 mediante una resolución se deroga de manera oficial, todo lo concerniente al 

Certificado de Calificación emitido por la Comisión de Medicamentos de la Caja de 

Seguro Social y cualquier función restrictiva que atentase contra el libre comercio, 

competencia o adquisición de medicamentos en la CSS' 7  

En este documento se señala que el estado panameño, establece en sus leyes sanitauas, 

que el registro sanitario emitido por la Autoridad de Salud, es el documento oficial 

mediante el cual se autoriza a un producto medicamentoso, ser comercializado en todo 

el territorio nacional. Basado en este hecho, se dijo que el Certificado de Calificación 
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en esos ¡norneiuos se encontraba realizando la misma función que realiza el Registro 

Sanitario, convirtiéndose en un obstáculo adicional para la libre competencia de 

provccdorcs. 

La Comisión de Medicamentos se mantuvo cjcrciendo sus funciones los siguientes 

años, hasta que fue suspendida en febrero de 2002, y  no fue sino hasta junio del 2004 

que se reincorpora a sus funciones. Después de dos años inoperante, fue necesario 

actualizar el reglamento de selección de la Comisión de Medicamentos, razón por la 

cual el 30 de julio de 2004, se publica en Gaceta Oficial el nuevo reglamento para la 

selección de medicanientos de la Comisión de Medicamentos de la Caja de Seguro 

Social. 

Actualmente la Comisión de Medicamentos se encuentra en un proceso dinámico de 

adaptación a las nuevas condiciones, políticas y cambios que ha sufrido la Institución 

durante los últimos años Es importante para la institución que la Comisión de 

Medicamentos recupere de todo el trabajo que se acumuló desde aquellos años en los 

que fue suspendida. 

La Comisión de Medicamentos posee actualmente un papel protagónico dentro de la 

institución, como ente asesor y organismo técnico responsable en lo concerniente a 

medicamentos ante la Dirección General. 

Mediante el apoyo y trabajo coordinado con la Dirección General, podrá apoyar en la 

ilflple[nentación de políticas y estrategias que junto con otras instancias optimizaría los 

recursos de la Institución en cuanto a los procesos de adquisición y utilización de 

medicamentos. 
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2. Líbicación: 

La Comisión de Medicamentos actualmente se encuentra ubicada en la Vía Ricardo J. 

Alfaro, edificio CenturyTower, primer piso, Oficina D-21 y D-13 

3. Funciones de ¡a comisión de Medica,nentos de la caja de Seguro Social: 

La Comisión de Medicamentos de la Caja de Seguro Social tiene las siguientes 

funciones: 14 

1 Evaluar las solicitudes de inclusión de nuevos renglones en la Lista Oficial de 

Medicamentos. 

2. Incluir medicamentos que se consideren indispensables para la atención médica 

y que reúnan los requisitos del reglamento de selección de medicamentos. 

3. Decidir sobre los cambios de denominación de los renglones de la Lista Oficial 

de Medicamentos, cuando sea necesario. 

4. Suspender temporalmente un producto medicamentoso descrito dentro de la 

Lista Oficial de Medicamentos o excluir los medicamentos que no llenen los 

requisitos señalados en el Reglamento de Selección de Medicamentos. 

5. Notificar a la Junta Directiva y a la Dirección General de la Caja de Seguro 

Social, las decisiones de la Comisión. 

6. Elaborar cada dos años un compendio del Listado Oficial de Medicamentos, el 

cual sería publicado por la Administración. 

7. Mantener contacto con organismos similares de otros paises y en especial con 

las organizaciones de la Farmacopea y la Administración de Drogas y 

Alimentos de Estados Unidos, con la Oficina Panamericana de la Salud y la 

Organización Mundial de la Salud. 

S. Velar por la correcta aplicación de las normas nacionales sobre medicamentos. 

9. Presentar a la Dirección General las recomendaciones que tiendan a mejorar 

todo lo relacionado con la adquisición, distribución y utilización de productos 

medicamentosos. (incluye emitir opiniones sobre los actos de compra). 
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10. Promover la educación continua y Ea formación sobre los aspectos fftrrnaco-

terapéuticos y administrativos de los medicamentos y productos 

medicamentosos, a los profesionales de la salud y a la población en general. 

La Caja de Seguro Social posee un Lista Oficial de Medicamentos, en donde se 

(]escriben los renglones de medicamentos que licita la Dirección Nacional de Compras 

y Abastos; la Comisión de Medicamentos debe evaluar y comprobar con criterios 

técnico-científicos las modificaciones de los renglones que lo ameriten. 

A través de todo este proceso se ve involucrado un marco legal muy complejo; además, 

se debe tratar de crear las condiciones que permitan a todos los interesados (que hayan 

cumplido con los requisitos) competir en los actos de licitación piblica. 

4. 	Estructura de ¡a C'oínisión (le Medico men tos: 

La estructura de la Comisión de Medicamentos de la Caja de Seguro Social, se 

compone básicamente de dos instancias, a saber- aber: 

4- 1 4.1 El pleno de la comisión de Medicamentos, puede ser definido corno un 

cuerpo colegiado, integrado por: 

Un representante del Director General (quien la preside). 

/ El presidente de la Comisión de Compras de la Junta directiva. 

/ Un Farmacéutico representante de la Dirección Nacional de lannacias y 

Drogas. 

/ Un representante de la AMOACSS. 

y'  Un representante de la Sociedad Panameña de Medicina General. 

Un representante del Colegio Nacional de Farmacéuticos 

Un representante del Servicio de Medicina Interna. 

/ Un representante del Servicio de Cirugía. 

1' Liii representante del Servicio de (iineco-obstetricia. 



V Un representante del Scrvicio de Pediatría- 

Un representante dc la Asociación Médica Odontológica. 

Los comisionados de la Comisión de Medicamentos (pleno) se reúne una vez 

por scrnana y además puede ser convocado por el presidente de la Comisión, a 

reuniones extraordinarias cuando sea necesario. 

El pleno de la Comisión de Medicamentos contaiá con asesores permanentes en 

las reuniones con derecho a voz como: Los Directores de la Dirección Nacional 

de Compras y Abastos, La Dirección Nacional de Scrvkios y Prestaciones 

Médicas, La Dirección de Asesoría Legal y ]a Universidad de Panamá, además 

puede asesorarse con otros organismos y dependencias cuando sea necesario. 

La información que maneja el pleno de la Comisión de Medicamentos, para la 

toma de decisiones, selección, inclusión, exclusión, suspensión y admisión de 

productos medicamentosos, es completamente confidencial para uso de la 

Comisión hasta que sea autorizada su divulgación.14  

Las decisiones adoptadas por el pleno de la Comisión de Medicamentos, deben 

ser notificadas a la Junta Directiva y Dirección General de la Institución. 

4. La comisión de Medicanientos fanibién posee Grupos de Apoyo (Equipo de 

Planta). 

El grupo de apoyo de la Comisión de Medicamentos cuenta con 5 

Farmacéuticos y  2 Médicos los cuales proveen la información técnica y 

científica necesaria, para la utilización del Pleno de la Comisión de 

Medicamentos. Durante las reuniones de esta instancia puede solici1ait' '.l 

grupo de apoyo, aportes técnicos que aclaren y facilitcn las decisiones que, alli 

se toman. El Gnipo de Apoyo de la Comisión de Medicamentos, st 



conformado por los equipos de: Gestión de Calidad, el Centro Institucional de 

Farmacovilaica y el equipo Centi ico1écnigi 	i 	i 	 ico.  

4.2.1. (ie.Jión de calidad: 

El objetiva principal del equipo Gestión de Calidad, es clasificar los 

productos medicamentosos de tal manera que cuenten con los 

parámetros de calidad, estabilidad y eficacia determinados por las 

farmacopeas y por el laboratorio productor y que contenga dichas 

características hasta el consumo del paciente.'8  

Dentro de sus funciones, el equipo de Gestión de Calidad tenemos: 

1 Determinar las características fisicoquímicas, de estabilidad y Las 

especificaciones de las fichas técnicas para cada uno de los 

renglones de la Lista Oficial de Medicamentos. 

2. Monitorizar los productos medicamentosos que adquiere la 

Institución, durante su estancia en la misma, desde su proceso de 

adquisición, distribución, almacenamiento y despacho, es decir, 

hasta que llega a las manos del paciente. 

3. Apoyar la política institucional y Las actividades que se desarrollen 

a lo interno en cuanto al uso racional de medicamentos y capacitar 

sobre el uso y manejo de medicamentos. 

4. Realizar evaluaciones de la solicitudes de inclusión de 

medicamentos, participa en la discusión y toma de decisiones en 

cuanto a modificaciones de los renglones de la Lista Oficial de 

Medicamentos. 

5. Apoyar al Centro Institucional de Farmacovigilancia durante el 

proceso de análisis y discusión de las fallas farmacéuticas en los 

productos adquiridos por la institución. 
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6 Atender las consultas técnicas emanadas de las diferentes unidades 

ejecutoras y departamentos de la Institución a nivel nacional en 

cuanto a aspectos técnicos relacionados con los productos que se 

manejan en la Institución 

Por medio de este grupo se establece un enlace con la dirección de 

compras para evaluar algunos productos que compiten en los renglones 

para un acto de compra especifico. En el pliego de cargos existe una 

parte que señala las especificaciones técnicas del renglón corno la 

descripción de la presentación del producto, normas de etiquetado, 

código, envase máximo y otros detalles específicos de algunos 

medicamentos en particular 

4.2.2. Centro Institucional de Farmacuvigi/ancia: 

Este centro es el responsable de atender las notificaciones de reacciones 

adversas, fallas farmacéuticas y fallas terapéuticas de los productos 

medicamentosos que adquiere y utiliza la institución, estas 

notificaciones proceden de todas las redes de atención médica de Caja 

de Seguro Social, las cuales son atendidas al realizar las sguicntes 

funciones: 

1. Evalúa y analiza las notificaciones de fallas terapéuticas, fallas 

farmacéuticas o reacciones adversas y realiza consultas a la unidad 

ejecutora donde se produjo la notificación. 

2 Investiga en el lugar donde se produce las fallas farmacéuticas o 

terapéuticas las condiciones de almacenamiento y rnanipul:ieión. 

Verifica que la unidad ejecutora donde se produce la queja cumple 

con las buenas prácticas de alniacenamicnto Esta investiga.I/trl se 
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realiza inmediatamente es recibido el reporte. La investigación de la 

notificación implica: 

2.1. Entrevista con el personal 

2.2. Encuestas telefónicas 

2.3. Encuestas personales 

2.4 Inspecciones en las unidades ejecutoras 

2.5. Revisión bibliográfica 

2.6. Visitas al almacén 10-10. 

3. Obtiene muestras aleatorias del producto denunciado 

4 	Redacta informes de las fallas de los productos. 

5 	Somete al pleno de la Comisión los resultados de las investigaciones 

y análisis para la toma de decisiones. 

6. Traslada las muestras de los productos reportados al Instituto 

Especializado de Análisis. 

7, Realiza monitorizaciones en otras unidades ejecutoras donde el 

producto es reportado- 

8 Reporta inmediatamente se tenga conocimiento de las sospechas de 

reacciones adversas, fallas farmacéuticas o terapéuticas en los 

formularios correspondientes, al Centro Nacional de 

Farmacovigilancia en la Dirección Nacional de Farmacias y Drogas, 

del Ministerio de Salud, independientemente de la decisión que se 

tome al respecto. 19  

9. Realiza la investigación, evaluación y recomendación de todos los 

reportes; coníecciona informes para luego presentarlos ante el 

Grupo Técnico de apoyo o ante ci Pleno de la Comisión de 

Medicamentos, dependiendo de la gravedad del caso. 

Adicional mente se confeccionan las resoluciones motivadas, en caso 

de suspensión definitiva del producto. 
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Este centro forma parte del Sistema Nacional de Farmacovigilancia del 

Ministerio de Salud ubicado en la Dirección Nacional de Farmacias y 

Drogas. 

4.2.3. Lientífico Técnico. 

Esta Sección tiene corno función analizar aquellos casos especiales, en 

donde los medicamentos que han sido prescritos para el tratamiento de 

una enfennedad específica, no se encuentran dentro de la Lista Oficial 

de Medicamentos de la Institución. 

Adicionalmente, esta sección se encarga de investigar, documentar y 

revisar información científica novedosa, que es necesaria para el análisis 

y posterior inclusión de moléculas desarrolladas o descubiertas 

recientemente. Se encarga del análisis sistemático de la literatura 

especializada para asesorar y apoyar a los demás equipos de trabajo 

cuando así lo requieran. 

Entre las funcione?)  que posee el equipo de Ciemifico Tcnic.o están: 

L Realiza evaluaciones sobre las solicitudes de inclusión de 

medicamentos. Realiza reuniones con los medicas para 

intercambiar opiniones con respecto a las solicitudes. 

2. Analiza los estudios clínicos y la literatura científica relacionada 

con los medicamentos que maneja la Institución. También estudia y 

analiza el impacto económico de la inclusión de un nuevo renglón - 

3 	Orienta sobre la inclusión, exclusión o reinclusión de medicamentos 

o cambios a renglones de la Lista Oficial de Medicamentos y apoya 

a su revisión periódica 

'1 Establece y maneja una base (le datos con toda la inf'orjnación 

concerniente a el trabajo realizado por el equipo. 
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5 Recomienda lemas para fomentar el uso racional de medicamentos, 

realiza capacitaciones e investigaciones a lo interno. 

6 Contribuye con la monitorización de los medicamentos adquiridos 

por la Institución. 

7 Participa conjuntamente con el Centro Institucional de 

Farmacovigilancia en las investigaciones de fallas terapéuticas o 

reacciones adversas. 

8 Realiza investiacioiies, levantamiento de informes y 

recomendaciones, para dar respuesta a información requerida de la 

Dirección Nacional de Servicios y Prestaciones médicas sobre 

solicitudes de recetas de medicamentos fuera de la Lista Oficial de 

Medicamentos. 

S. Relación (le ¡a Comisión de Medicamentos con Otras Entidades: 

En el re)aniento de la Comisión de medicamentos señala que la misma debe mantener 

una buena comunicación y coordinación con otras entidades dentro de la institución 

como: la Dirección Nacional de Servicios y Prestaciones Médicas, Dirección Nacional 

de Compras y Abastos, Departamento de Farmacia a Nivel Nacional, entre otros, y 

fuera de la institución con el Ministerio de Salud, la Dirección Nacional de Farmacias 

y Drogas, Universidad de Panamá, Comisión Técnica Interinstitucional, Comisión 

Técnica Consultiva, etc. 
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CAPÍTULO IV 

RESULTADOS 
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IV RESULTADOS 

Con la documentación institucional se procedió a condensar la información contenida 

en los registros existentes. Se evaluó la situación en la que se encuentra la Institución, a 

fin de conocer si la misma cuenta con la información que facilite el análisis y la 

incorporación (le los ciiterios de Equivalencia Terapéutica e Intercamb iabi li dad de 

Medicamentos. 

Se utilizó frecuentemente la Lista Oficia' de Medicamentos, la cual se define así: 

lista Oficial de medicame, pf os de la Caja de Seguro Social.-  Es- la lista de 

n,edicarne,ztos necesarios para atender los padeciinien los más frecuentes en iluesiro 

pais y que la inslilución pondrá a disposición de los asegurados a través del cuerpo 

módiCo... es/a lista será mi instrwnenlo de trabajo de referencia, que podrá cambiar 

según las indicaciones de la terruiitica moderna... y nuevos conocimientos 

cienaficos.'1  

La información contenida en la Lista Oficial de Medicamentos además, de la 

descripción de los renglones de la Institución, también cuenta con información sobre 

farmacovigilancia, abreviaturas, procesos de selección de medicamentos, normas de 

prescripción y dispensación de mcdi cani entos, etc. 

En la Institución, cada medicamento en la Lista Oficial de. Medicamentos tiene un 

número codificado que facilita su identificación, los dos iliimøs dígitos son de interés 

para el médico clínico quien selecciona el tratamiento farmacológico. 
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Cuadro N°2: Codificación de Medicamento 22  

1 01 0017 30 118 03 

1 

 t.......................... Nivel de liso Teranéuticn 

(.runn Xnalómico Terantuticn Ouímicn( tTC 

	  Cantidad nor Fnvae 

	  Número de identificación del Medicamento 

Presentación Farmacéutica 

	  Clasificación del Catálogo de Suministro 

La codificación se basa en que los primeros 9 dígitos (azul) son para uso administrativo 

de la Institución básicamente. los dos siguientes dígitos (verde) describen según el 

Grupo Anatómico Terapéutico (clasificación ATC). luego los dos últimos dígitos 

(negro) señalan el nivel de uso terapéutico. 

Hay cinco niveles de uso terapéutico que se basan en la disponibilidad de los recursos 

humanos y materiales en las unidades ejecutoras donde labora el médico, los mismos 

permiten el uso adecuado y control sobre los efectos terapéuticos y adversos. 

La agrupación de los medicamentos según el Grupo Anatómico Terapéutico (ATC), es 

un esfuerzo para lograr la estandarización de la nomenclatura y codificación de los 

medicamentos, que busca facilitar el estudio tanto a nivel nacional como internacional 

de la utilización de medicamentos. Esta agrupación de los fármacos es muy útil para 

orientar a médicos y farmacéuticos. (ver cuadro N 3). La Lista Oficial de 

Medicamentos explica detalladamente como se encuentra estructurada y organizada la 

información según esta categori zación. 
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L 	08 	Antineoplásicos y Agentes Inmunológicos 

Clave 	 Grupo ,lnató,nic, 	 - 

A 	
¡ 01 
	 Tracto Alimentario y Mctabolism 

- 	02 	Sangre y Formación de Órganos Sanguíneos - 	
1 	Sistema Cardiovascular - 

D 	04 	 Productos Dermatológicos 

G  J 0 	 Sistema (iénito-Urinario 

11 	06  j Hormonas Sisléniicas, Excluyendo hormonas Sexuales 

M 	09 	 Sistema Músculo-Esquelético 

N 	JO 	Productos Sistema Nervioso Central 

P 	1 1 	 Productos Antiparasitarios 

12 	 Sistema Respiratorio 

S 	1 3 	 Órganos de los Sentidos 

I °i 	
Autinfecciosos Generales ' de Uso Sistemático 

14 Varios 

Cuadro N9: 

L'kn'e lquh'alente en el Código Institucional de los 

Niveles ílnató,nicos (le la Clasificación A TC 

Los expedientes de los productos se encuentran archivados según esta clasificación 

ATC, en la Comisión de Medicamentos se cuenta con un documento que ayuda a la 

rápida ubicación de los expedientes. 

La Institución utiliza este sistema de codificación, para Ja clasificación de los 

medicamentos, lo cual es útil y práctico para el manejo de la información durante los 

diFerentes procesos. El medicamento es descrito con especificaciones adecuadas que 

son detalladas en lo que se denomina "Renglón", descrito en la Lista Oficial de 

Mcd icarnc'nlos. 
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Nombre 	cantidad de Reng!ones  
Sólidos de Adm. Oral, Tabletas, Cápsulas 	 188 

Ampollas o Viales de uso IM/IV 

Soluciones, Jarabes 

Unguenlos Oftálmicos, Cremas Dérmicas 

198 
87  
14 

Total 

05 
06 Productos Preparados por CSS. 

Unguentos, Cremas, Rectales 9  
24  
520 

Grupo_ 
01 

02 
03 
04 

Los renglones de la Lista Oficial de Medicamentos, son la base para efectuar los actos 

de compra de la Institución, se define el medicamento con las especificaciones 

codificadas; cualquier otra especificación técnica adicional es descrita por la Comisión 

de Medicamentos. 

Para realizar una evaluación completa de los renglones de la Lista Oficial de 

Medicamentos, fue necesario contabilizar cada uno de los renglones que se describen 

en esta lista y clasificarlos posteriormente de acuerdo a su forma farmacéutica de 

dosificación utilizando la codificación de la institución, este procedimiento brinda una 

perspectiva de los grupos más representativos de la Lista Oficial de Medicamentos, 

según su forma farmacéutica de dosificación. 

La importancia de este proceso de contabilización y clasificación según su forma 

farmacéutica de dosificación, recae en el hacho (le que no se encontró antecedentes ni 

información que sobre la distribución de los medicamentos según la clasificación de 

forma farmacéutica de dosificación (grupos) utilizados en la institución. 

Según su forma farmacéutica de dosificación los medicamentos utilizados en la 

institución, se contemplan en 6 grupos que se describen en el siguiente cuadro: 

Cuadro N°4: 

(7as/icación de Medicamentos de (a C.S.S. según su Forma Farmacéutica de 

Dosificación 
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Gráfica \O/: 

Distribución Porcentual de los Renglones de la 
Lista Oficial de Medicamentos, Según su 

Clasificación de Presentación Farmacéutica 

3%2% 5% 

37% 

Grupo 001 902 003 904 905 006 

En este trabajo nuestra atención se centró en las formas farmacéuticas sólidas de 

dosificación (código 01, según la Clasificación de la CSS), las cuales poseen mayor 

probabilidad de presentar problemas de biodisponibilidad debido a la influencia de 

factores inherentes a los procedimientos de manufactura y procesos biológicos que 

involucra la vía de administración oral; se identifican procesos críticos para el 

desempeño del medicamento, por ejemplo: la liberación, disolución y absorción del 

fármaco. 

Se clasificó y evaluó la información utilizada en la descripción de cada uno de los 188 

renglones del Grupo 1 de la Lista Oficial de Medicamentos, con el objetivo de conocer 

e identificar aquellos factores limitantes para la implementación de Equia1encia 

Terapéutica e Intercambiabilidad de Medicamentos en la Caja de Seguro Social de 

Panamá. Como resultado de este análisis se encontró que actualmente los renglones de 

la Lista Oficial de Medicamentos describen la siguiente información: 

1. Codificación del medicamento (clasificación de numeración codificada). 

2. Información de clasificación farmacológica. 

3. Forma química del principio activo (en algunos casos). 
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4 Principio activo, (en ocasiones un renglón posee diferentes entidades 

terapéuticas) 

5. Forma farmacéutica de dosificación - FFD, (algunas renglones mencionan más 

de una FFD) 

6. Concentración del medicamento (en algunos casos rango de concentraciones) 

7. Presentación de! medicamento (vial, frasco, tubo, etc.). 

Algunos ejemplos de renglones de Ja Lista Oficial de Medicamentos son- 

1-01-0852-25-07-01 Aciclovir, cápsula o comprimidos, 400mg. 

(Contiene información de los puntos 1, 4, 5 y 6). 

> 1-01-085341-03-01 Inhibidores de la enzima convertidora de la 

angiotensina, comprimido Perindopdl, 4mg, o Ramipril, 2.5mg. 

(Contiene información de los puntos 1, 2, 4, 5 y  6). 

Como se puede observar en los ejemplos mostrados anteriormente, la información 

utilizada en la descripción de los renglones no es consistente en cuanto a: forma 

química del principio activo, principio activo, forma farmacéutica de dosificación, 

concentración y presentación del medicamento. 

La ley 1 de lo de enero de 2001, establece en el articulo 51 de su IV capítulo que las 

instituciones públicas al adquirir medicamentos, deben cumplir con los criterios de 

intercambiabilidad y equivalencia terapéutica. 

La actual descripción algunos renglones de la Lista Oficial de Medicamentos 

impedirían la implementación de los criterios de intercambiabilidad y equivalencia 

terapéutica, lo cual causaría gran dificultad para la institución si la misma no se prepara 

para la aplicación de estos criterios, surge así la necesidad de actualizar y modificar 

ciertos renglones de la lista Oficial de Medicamentos. 
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Clasificación ATt 

Código Clave Grupo Anatómico 

A 01 Tracto Alimentario y Metabolismo 
B 02 Sangre y Formación de Órganos Sanguineos 
C 03 Sistema Cardiovascular 
D 04 Productos Dermatológicos 
G 05 Sistema Génito-Urinario - 
H O, Hormonas Sisinucas1  Excluyendo Hormonas Sexuales 
.1 07 Antinfecciosos Generales y de Uso Sistemático 
L 08 Antineoplásicos y Agentes Inmunológicos 
M 09 Sistema Músculo-Esquelético 
N lO Productos  Sistema Nervioso  Ceniral 
P 11 Productos  Antiparasitarios 
R 12 Sistema Respiratorio 

S 13 Órganos de los Sentidos 
V 14 Varios 

Clasificación de Medicamentos Según su Forma Farmacéutica (le Dosificación 

Grupo 02 Grupo  03 Grupo 01 Grupo 04 Grupo o (grupo 06 
Ampolla-so 	tales Soluciones o Sot&dos de Adni Unguen10 Lngucrnoy Productos 

de uso IV IM Jarabes Oral Tabletas  y Oftálmicos 
rrmw demic.q' 

crma rtctacs prparados pvr  Id 
('SS 

Muesui 
Selecciona,¡.,  

1. Selección de la Muestras: 

Para realizar este proyecto fue necesario seleccionar una muestra de expedientes de los 

renglones de la Lista Oficial de Medicamentos, esta selección se realizó de acuerdo a 

los criterios de selección previamente establecidos (Ver pág 6). A continuación, en el 

cuadro N° 5 se muestra un esquema de la muestra seleccionada para el desarrollo de 

este proyecto. 

Cuadro N° 5 
Muestra Seleccionada 

Cuatro grupos de la clasificación ATC cumplieron con los criterios establecidos 

seleccionándose para realizar la revisión de los expedientes. Los grupos seleccionados 

fueron el grupo C (Sistema Cardiovascular), J (Antinfecciosos Generales y de Uso 
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Sistemático), L (Antineop!ásicos y Agentes Inmunológicos) y N (Productos Sistema 

Nervioso Central), los que incluyen gran cantidad de renglones, rármacos y 

expedientes. En el cuadro N°6 se muestra información relacionada con el número de 

renglones, número de fármacos y expedientes revisados para cada grupo anatómico 

seleccionado. La clasificación de esta información permitió observar evaluar factores 

limitantes para la implementación de los criterios de Equivalencia Terapéutica e 

lntercambiabjljdad de Medicamentos 

Cuadro N°6: 

Información de Grupos Seleccionados de la Lista Oficial de Medicamentos 

Código Clave Grupo Anatómico Terapéutico NI ¿e 
RtgLorie 

de 
Fó.nnacs 

Grupos 
SeJeccino4o 

N° de 

£wt¿(¿eiaex 

A 01 Tracto A!imentarioyMetabolismo 16 16 

13 02 
Sangre y Formación De Órganos 

Sanguíneos 
6 6 

180 C 03 Sistema Cardiovascular 29 36 

D 04 Productos Dcrmato lógicos O 	- - O 
0 05 Sistema Génito-Urinario 8 10 

H 06 
Hormorias Sistémnicas, Excluyendo 

Hormonas Sexuales 
9 9 

148 J 07 

08 

Antinfecciosos Generales y de Uso 
Sistemático 

34 35 

1, 
Antineoplásicos y Agentes 

Inmunológicos 
20 20 42 

M 09 Sistema Músculo-Esquelético 6 7 
N 10 Productos Sistema Nervioso Central 41 42 X 154 
P 11 Productos Antiparasitarios 4 4 
R 12 Sistema Respiratorio 13 13 

S 13 Órgs de los Sentidos 1 

i 

- 	1 

1 V 14 Varios 

524 -188 Total b 

	
200c4 

h En esta columna rcporta 5 renglones adicionales a los que aparecen en la última publicación de la Lisla 
Oficial de Medicamentos, Estos renglones adicionales son inclusiones de medicamentos realizadas luego 
del 2001. 

C  En este pinito se han separado aquellos renglones que contienen más de una entidad terapéutica, ya que 
cada una tiene un cx1xxliciitc diferente. Ejemplo: Furoscmida 40mg o Bumctanida lmg, comprimidos. 
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Gráfica N12 

CANTIDAD DE RENGLONES CON CÓDIGO 01 PARA CADA 
UNO DE LOS GRUPOS ATC DE LA LISTA OFICIAL DE 

MEDICAMENTOS 41 

34 
29 

20 

8 

•2E Lb 
A B C D 	h J L M N P 

GRUPO 

Verde = Seleccionado Amarillo = Otros 

En la gráfica N°2 se puede observar que la cantidad de fármacos correspondientes a los 

grupos anatómicos seleccionados para el desarrollo de este proyecto son los más 

representativos del grupo 01 de forma farmacéutica de dosificación oral 

Gráfica N°3 

PORCENTAJE DE RENGLONES 
SELECCIONADOS DE LA LOM 

o GRUPOS SELECC~DOS : OTROS  

En la gráfica N° 3 se muestra la distribución proporcional de los grupos anatómicos 

seleccionados: Los grupos C, J, L y N representan un 66% de renglones (124); los 
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16% 

se oJ 	 DL 
	

N 

27% 

grupos A. B. D. G, H. M. P. R, 5 y  V representan un 34% de renglones (64), de un 

total de 188 renglones y sus recientes inclusiones en la Lista Oficial de Medicamentos 

de la Caja de Seguro Social, ya que son formas farmacéuticas sólidas de dosificación 

oral (grupo 01 CSS). 

Gráfica \C4 

Porcentaje de Renglones de Cada 

Grupo ATC Seleccionado de la LOM 

La gráfica N°4, muestra el porcentaje de renglones que representa cada grupo 

anatómico seleccionado; de los grupos anatómicos seleccionados, el grupo que posee 

mayor porcentaje de renglones es el N del Sistema Nervioso Central que posee un 34% 

(41 renglones), seguido del grupo J de Antiinfecciosos centrales y de uso Sistémico 

con un 27% (34 renglones), el C de Sistema Cardiovascular con un 23% (29 renglones) 

y el L de Antineoplásicos y Agentes Inmunológicos con un 16% (20 renglones) del 

total de renglones (124) incluidos en los grupos seleccionados. 

Esta distribución porcentual nos permite llegar a la conclusión de que estos grupos 

incluyen medicamentos utilizados en padecimientos comunes y frecuentes de la 

población que utiliza los servicios de la institución. 
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En la gráfica N°5 se muestra la cantidad de fármacos incluidos en cada uno de los 

grupos anatómicos según la clasificación ATC. En color verde se muestran aquellos 

grupos seleccionados en color amarillo se muestran los grupos no seleccionados. 

Gráfica N°5 

CANTIDAD DE FARMACOS DE CADA UNO DE LOS GRUPOS 
ATC DE LA LiSTA OFICIAL DE MEDICAMENTOS 

42 

36 	35 

]20 

A B C D 	H J L M N 	R  

FARMACOS 

Verde= Selecaonado Arnanllo=Otros 

Tenemos así, que los fármacos seleccionados que son formas farmacéuticas sólidas de 

dosificación oral (código 01 CSS) representan el 66% de fármacos (133), los otros 

grupos representan un 34% (67 fármacos), del un total de 200 fármacos descritos con 

el código 01 en la Lista Oficial de Medicamentos. En la siguiente gráfica se ilustra esta 

situación. 

Gráfica N°6 

PORCENTAJE FARMACOS SELECCIONADOS DE 
LA LOM 
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Es importante destacar que la distribución porcentual de reglones y fármacos es 

similar, aunque, la cantidad de fármacos es mayor debido a que en algunas ocasiones, 

un renglón de la Lista Oficial de Medicamentos, puede ser utilizado para describir más 

de una entidad terapéutica (Fármaco). 

Cuadro )\f07: 

cantidad, Porcentaje de Fármacos en cada uno de los Grupos Seleccionados 

Código - Clave Grupo Anatómico Cantidad de Fármacos 
Código 01 (CSS) 

36 

Porcenlaje 

24 C-03 Sistema Cardiovascular 

J-07 Antf infecciosos Generales y de Uso 
Sistémico 

35 27 

L-08 Ancineop1sicos y Agentes Inmunológicos 20 14 

N-10 Sistema Ncrvioso Central 42 35 

Total 133 100% 

Se puede observar que la distribución de fármacos en los diferentes grupos 

seleccionados es similar, es evidente la representatividad de la muestra seleccionada. 

El grupo N del Sistema Nervioso Central posee mayor cantidad de fármacos (42), que 

el grupo C del Sistema Cardiovascular (36), sin embargo, éste último tiene una 

cantidad de mayor de expedientes y productos farmacéuticos que el grupo N, lo cual 

evidencia su importancia y necesidad, así como también el interés de los proveedores 

por competir en este grupo. 

2. Revisión j7  Evaluación de Expedientes: 

Se revisó y evaluó cada uno de los expedientes de las muestras seleccionadas, con la 

finalidad de conocer si la institución cuenta con información en los expedientes de 

cada producto que facilite el análisis y la incorporación de los criterios de equivalencia 

terapéutica. 

Cada entidad terapéutica puede contener más de un producto medicamentoso y esta a 

su vez puede contener más de un expediente. Se revisó, identificó y clasificó la 

información o datos de 524 expedientes de diferentes productos farmacéuticos, que 
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representaban 133 fármacos (entidades terapéuticas), descritos en 124 renglones de la 

Lista Oficial de Medicamentos. 

En la gráfica N° 8 se presenta la distribución de los 524 expedientes que pertenecen a 

los grupos anatómicos de la muestra seleccionada. 

El grupo C del Sistema Cardiovascular posee 180 (34%) expedientes. el grupo N del 

Sistema Nervioso Central posee 154 (29°i) expedientes, el grupo J de Antiinfecciosos 

Generales y de Uso Sistémico posee 148 (28%) expedientes y el grupo L de 

Antineoplásicos y Agentes Inmunológicos. posee 42 (8%) expedientes. Esta 

información es presentada en la siguiente gráfica. 

Gráfica N°7 

Distribución Porcentual de Expedientes en cada 
uno de los Grupos Anatómicos (ATC) 

Seleccionados de la LON 

34% 

28% 

D GRUPO C GRUPO  GRUPO 	GRUPO  

La información que se recopiló en el formato de análisis de expedientes, fue tabulada 

para su mejor manejo( ver Cuadro N°8) se revisaron 524 expedientes, de los cuales 

139 describen su tbrma química, 514 eran expedientes de productos de liberación 

convencional, 9 expedientes eran de productos de liberación modificada, 24 de ellos 

poseían estudios de biodisponibilidad, 7 estudios de bioequivalencia, 69 estudios 

farmacodinámicos, 107 estudios farmacocinéticos, 144 estudios clínicos y  1 perfil de 

disolución. 
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Cuadro N°8: 

Datos Recopilados en ¡a Revisión de Expedientes, comisión de Medicamentos, ('SS. 

FQ CPA LC LM EBD EBE EPD EPK ECL PD TOTAL 
73 180 171 9 14 1 52 72 76 0 180 

34 148 147 0 9 5 14 23 32 0 148 
6 42 42 0 1 0 2 7 14 0 42 
26 154 154 0 0 1 1 5 22 1 154 

139 524 514 9 24 	7 	69 107 	144 	1 524 	- 

GRUPO C 
GRUPOJ  
GRUPO L 
GRUPO N 

TOTAL 

Gráfica .\8 

Distribución de la Información Encontrada en los Expedientes de los 
Grupos C, J, L. N. Comisión de Medicamentos CSS 

600 

524 514 524 
500 

400 

139 144 
107 - 

100  69 

o 
9 

24 - 
1 

FO GPA E ty-L E< ECL TOTAL LC 	LMEBD PO 

Al recopilar la información de los expedientes, puntualizamos los siguientes 

resultados. 

1. En todos los expedientes se encontró información sobre la concentración del 

medicamento. 

2. En 139 expedientes (26.5°/o) se encontró la forma química del principio activo. Sin 

embargo, se encontraron expedientes con diferentes formas químicas 

pertenecientes a un mismo renglón. 

3. En 523 expedientes (99.8%) se indica la forma de dosificación. Sin embargo, se 

encontraron expedientes que describen más de una forma de dosificación 

perteneciente a un mismo renglón. 



4. En 35lexpedientes se encontraron estudios clínicos. Los cuales se distribuyen así 

4i. Estudios (Le Rl) 24 (5%) 

4.2, Estudios de BE 7(1%) 

43. Estudios PD -- 09(13%) 

4.4. Estudios PK 107 (20°/) 

45 Estudios Clínicos (pacientes) 144(27%) 

4.6. En 1 expediente se encontró perfiles de disolución. 

5 En los expedientes de los productos existe poca información de estudios clínicos 

que permitan el análisis y caracterización biofarmacéutica de los medicamentos - 

6 En muchos casos no se encontró en los expedientes de los productos información 

sobre la fórmula cual i-cuantitativa del producto, la cual permite evaluar y 

considerar equivalencia terapéutica (sobre todo para medicamentos parenterales). 

7 No se encontró información, en los expedientes, de los productos que describa 

claramente la forma farmacéutica de dosificación del producto. Es muy importante 

esta información ya que permite determinar si el producto es de liberación 

convencional o modificada (importante al momento de considerar el SCB). 

3. 	Revisión y evaluación de la Descripción de los Renglones de ¡a Lista Oficial de 

Medicamentos 

Luego de recopilar la información contenida en los expedientes de la muestra 

seleccionada, se procedió a evaluar la descripción de los renglones identificando 

puntos críticos para Ja iniplernentación de los criterios de equivalencia terapéutica e 

intercambiabilidad de medicamentos. 

La información contenida en el cuadro N°9, indica los aspectos a considerar en la 

descripción de los renglones de la Lista Oficial de Medicamentos, ya que la actual 

descripción no permite la aplicación de los criterios de intcrcainbiabilklad y 

equivalencia terapéutica. 
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Cuadro N°9: 

Análisis de la Descripción de los Renglones, 

Seleccionados de ¡a Lista Oficial de Medicamentos 

   

   

 

FQ 
FD 

Conc 
> ET 

39 
49 
4 
6 

 

OK 51 

   

Descripción de las siglas utilizados en el cuadro N° 8 

1 	FQ: Renglones que no describen la Forma Química del Fármaco 

2. FD Renglones que describen más de una Forma Faiinacóutica de Dosfficación 

3. Conc.: Renglones que describen Rango de Concentraciones 

4. >ET: Renglones que describen más de una Entidad Terapéutica 

l OK: Renglones descritos correctamente. 

Podemos observar que dentro del los retiglones descritos actualmente en el grupo 1 

de presentación farmacéutica de la Caja de Seguro Social, 49 de los mismos 

indican más de una forma farmacéutica de dosificación; 39 de los renglones no 

indica claramente la forma química del principio activo, 6 de los renglones 

describen más de una entidad terapéutica en el mismo renglón 4 de los renglones 

poseen rango de concentraciones. El 51 de los renglones se encuentran 

correctamente descritos; observamos que ninguno de los renglones descritos en este 

grupo señala la vía de administración. 

Los resultados obtenidos del análisis de la descripción de los renglones de la Lista 

Oficial de Medicamentos, nos permiten observar con detalles ciertos elementos que 

podrían ser considerados en la descripción de los renglones y que facilitarían la 

aplicación de los criterios de intercambiabil¡dad y equivalencia terapéutica en la 

Institución. Más adelante se desarroLlan en el capítulo y numeral 8, 9)  las 

implicaciones de la actual descripción de los renglones así como también nuestra 

propuesta (ver capítulo VI) para La aplicación de estos criterios. 
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1. 'í1 como están descritos los renglones dificultan la incorporación de estos Criterios 

de Intercambiahilídad y Equivalencia Terapéutica. 

2. El 60% (66% para la muestra seleccionada) de los renglones descritos en el grupo 1 

de presentación farmacéutica de la Caja de Seguro Social no penniten la aplicación 

de los criterios de equivalencia e intercambiabilidad terapéutica. 

3. El 40% (34% para la muestra seleccionada) de los renglones descritos en el grupo 1 

de presentación farmacéutica permite la aplicación de los criterios de equivalencia 

e intercambiabilidad terapéutica. 

4. Algunos renglones involucran una o más de las siguientes condiciones las cuales, 

por definición no pueden ser considerados equivalentes farmacéuticos ni 

equivalentes terapéuticos para efecto de intercambiabilidad: 

4.1. No indica la forma química del principio activo 

4.2. Más de una forma farmacéutica de dosificación 

4.3. Diferentes entidades terapéuticas 

4.4. Descripción de rangos de dosificación 

5. Aún asumiendo que es necesario conservar todas las entidades terapéuticas que se 

describen en este tipo de renglones, aplicando la propuesta número 2, el incremento 

porcentual de renglones de la lista Oficial de Medicamentos es de un 6% (lo cual 

representa la creación de 7 renglones adicionales). 

6. La implementación de estos criterios en la institución requiere fortalecer el Centro 

Institucional de Farmacovigi lancia. 

4. Aplicación de la propueta planteada en es'te proyecto 

Uno de los resultados obtenidos al culminar este proyecto es la elaboración y 

aplicación de una propuesta para la implementación de los criterios de equivalencia 

terapéutica e intercambiabilidad de medicamentos 

Los punto N° 1 y Nc2 de la propuesta planteada en este proyecto (Ver capítulo VI), se 

aplicó para todos los renglones del grupo 1 de presentación de forma farmacéutica (Ver 
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Anexo N°2). Se preseiiló a los comisoiados y al personal de la Conisión de 

Medicamentos los resultados, propuestas y aplicaciones de este proyecto (Ver Anexo 

N 3); adciorilmeiite durante este proyecto se colaboró con la Comisión de 

Medicanienios en la actividades técnicas cuando se así tiie requerido (Ver Anexo 

N°4). 
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CAPÍTULO V 

CONCLUSIONES 



V CO1VCL 11.VIONr5Y 

Al culminar este proyecto se Logró definir y conocer las funciones y procedimientos de 

la Comisión de Medicamentos de la Caja de Seguro Social de Panamá, lo cual fue 

indispensable para la recopilación, evaluación de intbnnación y el desarrollo del 

trabajo en general. 

En este proyecto, el primero en su clase, se identificaron limitaciones en la evaluación 

e interpretación de los conceptos de equivalencia terapéutica e intercambiabilidad de 

medicamentos, como la falta de información en los 524 expediente de los productos 

analizados, se encontró que la descripción actual de los renglones de la Lista Oficial de 

Medicamentos no permite la aplicación de estos criterios en el sistema de adquisición 

de medicamentos de la institución. 

Luego de evaluar la situación cii la que se encuentra la institución, en cuanto a la 

incorporación y aplicación de los criterios de equivalencia terapéutica, se concluyo que 

es posible adecuar y actualizar la lista oficial de medicamentos, con la finalidad de 

facilitar la aplicación de estos criterios a su sistema de evaluación de medicamentos así 

como a su sistema de compras. 

Se desarrolló y planteó una propuesta para la implemcntación de los criterios de 

equivalencia terapéutica e intercainhiahilidad de medicamentos; se efectuó un ejercicio 

en donde se aplicó la propuesta planteada a los renglones del grupo 01 de formas 

farmacéuticas sólidas orales, gracias a este ejercicio se pudo demostrar que es posible 

la incorporación y aplicación de la propuesta planteada en este trabajo. 

Finalmente podemos concluir que la propuesta planteada en este proyecto permite la 

incorporación de los criterios de equivalencia terapéutica e intercambiabilidad de 

medicamentos en la Caja de Seguro Social, la cual ayudará a garantizar a toda la 

población asegurada el acceso de medicamentos (le calidad, seguridad y eficacia 

garantizada. 
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CAPÍTULO VI 

PROPUESTA 



VI. PROP(JES7'A 

La implementación de los criterios de !ntercambiabil¡dad y Equivalencia Terapéutica, 

precisa que la Caja de Seguro Social de Panamá realice modificaciones en su estructura 

de selección y utilización de medicamentos, dichas modificaciones permitirían que la 

Institución incorporare e implemente en su Sistema estos criterios. 

En base a los resultados de los análisis realizados presentamos la siguiente propuesta 

que toma en consideración cuatro aspectos fundamentales para la implementación de 

equivalencia terapéutica e intercambiabilidad de medicamentos. 

N°1: Descripción de los renglones de la Lista Oficial de Medicamentos. 

Tal como están descritos los renglones dificultan la incorporación de los 

criterios de Intercambiabilidad y Equivalencia Terapéutica debido a que los 

mismos incluyen alternativas farmacéuticas y terapéuticas, las cuales por 

definición no podrían ser considerados medicamentos intercambiables entre sí, 

para efectos de la Ley 1 

A continuación presentamos los conceptos que deben ser tomados en 

consideración para la definición y modificación de la Lista Oficial de 

Medicamentos. 

Es imprescindible manejar y utilizar correctamente los siguientes conceptos y 

definiciones: 

MEDICAMENTO INTERCAMBIABLE: 

De acuerdo a la Ley 1 del 10 de enero del 2001, medicamento Hitercamobiahk ,.e 

define como: "Aquél que es terapéuticamente equivalente al producto de 

referencia". La reglamentación de cta Ley, a través del decreto 6 de 2005.. se 

establece que para certificar que un producto es intercambiahle se .iehe 



demostrar: equivalencia terapéutica; cumplir con BPI y la misma iníbrmación 

en el etiquetado que el producto de referencia. 

EQUIVALENTE LENTE TERA PÉUTJcO 

Equivalente farmacéutico que, al ser administrado en la misma dosis, producirá 

similares e1ctos clínicos que el producto al que es equivalente. La equivalencia 

terapéutica se determinará a través de estudios apropiados, como 

farmacodinámicos, de bioequivalencia, clínicos o comparativos de perfiles de 

disolución, dependiendo del medicamento en cuestión. (Ley 1 de 

Medicamentos, 2001) 

EQUIVALENTE FARMACÉUTICO: 
Medicamentos que contienen idénticas cantidades del iii is mo principio 

activo; es decir, la misma sal, éster, etc. (de la entidad terapéutica), en la 

misma forma de dosifkacióri, pero no necesariamente con los mismos 

excipientes. 

La introducción e irnplementación de conceptos de intercambiabilidad y 

equivalencia terapéutica involucra comparar equivalentes farmacéuticos en 

cada renglón, los cuales, deben demostrar ser bioeuiva1cntes para poder ser 

clasificados como equivalentes terapéuticos y posteriormente solicitar su 

certificación de intercambiabilidad. 

En base a lo anterior se recomienda el siguiente modelo para la descripción de 

los renglones de la Lista Oficial de Medicamentos. 

Principio Activo, Forma Química, Forma Farmacéutica 

Dosificación, Concentración o Cantidad, Vía de Administración. 
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a. Principio Activo: 

Medicamentos con diferentes fbrmas químicas no son equivalentes 

farmacéuticos. Sugerimos indicar el nombre (de acuerdo a la DCI) de la 

sustancia o mezcla de sustancias activas incorporadas a la forma de 

dosificación. Lo anterior significa señalar la forma química del 

medicamento, es decir, la sal, éster, complejo, hidrato, solvato o molécula 

neutra de acuerdo a la formulación requerida o seleccionada. 

b. Forma Farmacéutica de Dosificación: 

Medicamentos con diferentes formas farmacéuticas de dosificación no son 

equivalentes farmacéuticos, por este motivo, se debe señalar únicamente 

una forma farmacéutica de dosificación que preferiblemente debe ser la del 

producto de referencia o del producto innovador. 

Por otra parte es necesario armonizar los términos para describir la forma 

farmacéutica de dosificación, en algunos renglones se utiliza el término 

comprimidos y en otros casos tabletas, lo cual, puede representar una 

confusión ya que ambos son equivalentes. 

e. Concentración o Cantidad: 

En ocasiones se pudo observar rango de concentraciones en la descripción 

de los renglones, lo cual puede representar dificultades para establecer 

intercarnbiabilidad de medicamentos, se recomienda definir una 

concentración y no un rango de concentraciones. 

d. 	a de Administración: 

En este caso se ha observado que la vía de administración es señalada para 

aquellos casos en los que la vía de administración es distinta a la oral 

(parenteral por ejemplo). 
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Se recomienda incorporar a la descripción, la via de administración en todos 

los casos incluyendo aquellos medicamentos de uso oral. De esta forma s 

pueden evitar posibles confusiones que pueden ocurrir entre tabletas orales, 

tabletas sub II iigualcs, tabletas bucales masticables. 



N°2: Seleccionar una entidad terapéutica por renglón: 

Se observó que algunos renglones incluyen diferentes entidades terapéuticas, se 

entiende que medicamentos que poseen diferentes entidades terapéuticas son 

alternativas terapéuticas7  las cuales, por definición (10 50fl considerados 

equivalentes l.rmacéuticos ni equivalentes terapéuticos para efecto de 

intercaLnblabilidad. 

Por e jemplo- 
EL renglón 1-01-0511-41-03-O] describe Furosernida 40m_g o Bumetanida 1 mg, 

comprimidos. Ambos son utilizados para La misma condición en pacientes 

hipertensos sin embargo, difieren sus dosis, perfil farinacocinético y perfil 

firLnacodinamico es decir, no se trata de La niisma entidad terapéutica, por lo 

que no se puede exigir que demuestre equivalencia terapéutica a través de los 

métodos recomendados en las normas internacionales; por definición tampoco 

son equivalentes farmacéuticos en consecuencia el concepto de 

intcrcarnbiabilidad establecido en la Ley 1110 podría aplicarse en este renglón. 

La propuesta para renglones con este tipo de descripción, es la siguiente: 

a. Crear renglones por separado para cada entidad traputica. 

1 a descripción por separado de cada entidad terapéutica (siguiendo el 

modelo propuesto en la primera parte), permite aplicar los criterios de 

Intercambiabilidad y Equivalencia Terapéutica. Sin embargo, es precise 

justificar la necesidad (si es el caso) de mantener las diferentes entidades 

terapéuticas que describen los renglones actuales y que pertenecen a un 

mismo gni po farmacológico. 

Si lo propuesto antcrioiinentc se aplica en los 124 renglones que 

muestra de este estudio y dos adicionales, se obtendrá un inc.i'eruento de •.'n 
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5,56% es decir, 7 renglones adicionales (133 renglones en total). Aún 

asumiendo que es necesario conservar todas las entidades terapéuticas que 

se describen en este tipo de renglones, en la siguiente gráfica observamos 

que el incremento (amarillo) no es tan alto como se esperaba. 

Gráfica V°9 

Incremento Porcentual de Renglones en la Lista 

Oficial de Medicamentos, Aplicando la Segunda 
Propuesta.* 
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95% 

Verde - Renglones Actuales 	Amanilo Incremento 

Aplicando la propuesta N12 sección a: Creación de regiones por separado de cada entidad 

terapéutica. 

b. Seleccionar la entidad terapéutica (en este caso 41ternativa.ç 

Terapéuticas) que presente mayores ventajas terapéuticas y económicas. 

Por definición la "Lista Oficial de Medicamentos es elaborada con la 

finalidad de atender los padecimientos más frecuentes  de la población' 23. 

Por lo anterior recomendamos evaluar si se requiere más de una entidad 

terapéutica del mismo grupo farmacológico para el tratamiento de estos 

padecimientos. 

En la Lista Oficial de Medicamentos 22  se define y describe el proceso de 

selección de medicamentos señalando que: 
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La evaluación de solicitudes de inclusión de un medicamento se basa en 

criterios claramente definidos: 

1 Eficacia Comprobada 

1.2, Seguridad 

1.3. Evitar duplicación innecesaria de alternativas tertpéuiics. 

1.4. Evitar duplicación innecesaria de alternativas lrniacóuticas. 

1.5. Relación costo / beneficio favorable" 

Los procedimientos para realizar este análisis se encuentran claramente 

definidos en el articulo 3 del reglamento de selección de medicamentos de 

la Comisión de Medicamentos de la Caja de Seguro Social. 

Corresponde al Pleno de la Comisión de Medicamentos seleccionar la 

entidad terapéutica que presenta mejores ventajas para el tratamiento 

medicamentoso de la enfermedad basado en los criterios establecidos. Sin 

embargo, es importante tomar en cuenta la experiencia documentada de los 

servicios médicos al realizar la evaluación y selección de las alternativas 

terapéuticas. 
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N°3: Información técnica de los productos: 

Los expedientes de los productos poseen poca información sobre las 

características fisicoquirnicas y farmacéuticas Esta información es necesaria 

para comprobar equivalencia farmacéutica con respeto al producto de 

referencia, por lo que debe adjuntarse al expediente. 

(L Fórmula cuali-cuanti(atii'a: 

En este documento se indica claramente la forma química del medicamento 

(es decir del principio activo) y los excipientes En el caso de las soluciones 

acuosas parenterales con esta información se evalúa la equivalencia 

terapéutica; para otras formas de dosificación la información de los 

excipientes puede ayudar a evaluar sospechas de reacciones adversas. 

b. 	Descripción de la forma de dosificación: 

En la certificación de registro sanitario se indica la forma de dosificación, 

en algunas ocasiones esta descripción no es completa, por ejemplo: ci uso 

del término gragea puede indicar que se trata de una tableta de 

recubrimiento azucarado simple o recubrimiento entérico. En este caso una 

gragea de recubrimiento azucarado simple puede Se[ considerada rtflo 

equivalente farmacéutico con una tableta no recubierta pero, fa gragea con 

recubrimiento entérico es un producto de liberación modificada que uu es 

equivalente a una tableta de liberación convencional estas considcracones 

aplican para las tabletas con recubrimiento peliculado. 

Recomendamos: 
Solicitar (a los fabricantes o representantes) en todos los casos la kirmula 
cualicuantitativa y la descripción de la forma de dosificación )ara 
determinar si el producto es de liberación convencional (inni;diir. . de 
liberación modificada. 



N°4: Estrategias y otros aspectos relevantes. 

Este punto incluye ciertas estrategias y algunos aspectos relevantes que no se 

enmarcan dentro de los puntos anteriores. 

a. Actualizar la base de datos (le! (entra Institucional de Farinacrn'igilancia 

introduciendø criterios hiofarmacénticos en sus labores diarias. 

En la actualidad los conceptos de farmacovigilancia orientan 'os análisis 

hacia los aspectos clínicos, para determinar y dar seguimiento a posibles 

problemas y reacciones adversas que puedan presentarse durante el uso de 

medicamentos. Esto puede observarse en la siguiente definición: 

"La ciencia y actividades relacionadas con la detección, va/oración, 

entendiniiento y prevención de efectos adversos o de cualquier otro 

j.roblema relacionado con mCJICCInÍCFJÍOS 
'24 

Por otra parte, la siguiente definición describe de forma más amplia ci 

concepto: "b'annacovigilancia es el conjunto de métodos, observaciones' 

disciplinas que permiten, durante la etapa de comercialización o uso 

extendido de un medicamento, la detección, registro y evaluación de 

reacciones adversas a los medicamentos para ¡a determinación de su 

frecuencia, grai'edad y ¡a relación de causalidad con ¡a j)rrna de 

dosificación de un medicamento, fórmula magistral o productos sanitarios, 

así como la monitorización de fallas terapéuticas y control de calitiod 'í 

producto terminado en estan ferias y valorar su significación clínica ,25  

En base a lo anterior se ha realizado una clasificación de las rcaccions 

adversas según su tipo, en las cuales se consideran aspectos técv, 

biofarmacéuticos y famiacocinéticos que pueden utilizarse en el anii: 

evaluación de las notificaciones y que a su vez se rclacionn con liIl 
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de reacciones adversas (suprabiodisponibilidad por ejemplo) o COfl la falta 

de eficacia terapéutica (problemas relacionados con la bidi spo nihilidad 

del fármaco)_ 

Es importante mencionar que algunos de los procedimientos que se siguen 

en el análisis, que se aplica para determinar el tipo de reacciones adversas 

(específicamente aquellas clasificadas como reacciones adversas de tipo 

A), se toman en consideración aspectos técnicos farmacéuticos, 

farmacocinéticos y farmacodinániicos que son manejados en conjunto con 

información clinica26 . 

En muchos casos las consideraciones clínicas no representan una garantía 

para la detección de fallas relacionadas con problemas de biodisponibilidad 

de los medicamentos. Por ejemplo, es frecuente confundir una sub o sobre 

dosificación de un fármaco como digoxina, con los síntomas que se 

observan en el curso normal de una enfermedad cardiaca progresiva. En 

algunos casos la falla puede ser detectada como consecuencia de una 

reacción adversa grave (hospitalización, incapacidad y muerte). 

Debido a las consideraciones mencionadas anteriormente, se 

necesario introducir y aplicar criterios biofarmacéuticos. 

Con el fin de incorporar estos criterios, seria necesario realizar una 

caracterización biofarmacéutica y farmacocinética de los fármacos en 

estudio, algunas consideraciones que se pueden utilizar son las siguiente: 

Característica Biofarrnacéutica: (Ver SC8, pág. 16) Actualmente 

organismos internacionales como la FI)A de Estados Unidos, la OM 

la EMEA, utilizan el Sistema de Clasificación 13iofarmacétiriea pa 

caractcrizar los fármacos (basándose en su permeabilidad, soluhívi 

velocidad de disolución), especialmente para formas farmacéntk de. 
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dosificación sólidas orales de liberación inmediata, identificando la 

probabilidad de presentar problemas relacionados con: 

y' Biodisponibilidad del Jármaeo: Según sus características y 

clasificación biofarmacéutica, se puede predecir su 

comportamiento de absorción a través de membranas biológicas 

y la velocidad de disolución del mismo, información útil para 

evaluar los posibles factores que pueden afectar la 

biodisponibilidad en cada caso especifico. Permite determinar si 

la velocidad de disolución, solubilidad o permeabilidad del 

fármaco son factores lirnitantes para la absorción y por ende la 

biodisponibi lidad. 

( Factores técnicos de Formulación: en este punto lo que interesa 

es conocer todos los factores de formulación y del proceso de 

manufactura, que pueden incidir en la biodisponibilidad del 

producto, por ejemplo, el ácido acetil salicílico y fenobarbital 

incrementan su biodisponibilidad al reducir el tamaño de 

partícula, los procesos de granulación, incorporación de los 

excipientes, fuerza de compresión, condiciones de secado etc. 

son aspectos que pueden ser considerados en este punto. 

Características Farmacéuticas: Forma de dosificación (Forma de 

liberación inmediata o retardada), fórmula cual i-cuantitativa, 

condiciones de almacenamiento. 

Esta caracterización permite realizar análisis sobre problemas de fallas 

que pueden identificarse mediante el análisis dc la fórmula cuali-

cuantitativa del producto, por ejemplo: El sullisoxasol incrementa su 

hiodisponibilidad al agregar lauril sulfato de sodio (agente tensioactivo) 

a la formulación. Es muy probable que una formulación de Sulfisoxasol 

que no posea este agente presente falla terapáutica. Este tipo de 
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información puede ser consultada en la fórmula cuali-cuantitativa del 

produc.io 

características Farmacocinéticas: Absorción, vida inedia de 

eliminación, unión a proteínas, aclaramiento plasmático, aclaramiento 

renal, margen terapéutico, ventana de absorción, indicación. 

La absorción influye en la biodisponibilidad de fármacos por ejemplo, el 

Sumatriptan posee una baja biodisponibilidad debido a su pobre 

absorción (15%) y  un gran metabolismo de primer paso, lo cual puede 

aclarar una posible confusión entre una falla terapéutica y las 

características farmacocinéticas del producto. 

Estas características cobran especial interés en aquellos fármacos con 

formas farmacéuticas sólidas de administración oral, y sobre todo si se trata 

de fármacos que pertenecen al grupo de alto riesgo y que son utilizados en 

enfermedades criticas o graves. 

EL análisis de los repones de sospecha de fallas farmacéuticas, podría 

enriquecerse con esta información, contenida en la documentación 

científica del fármaco la cual puede encontrarse descrita en los expedientes 

de la Comisión de Medicamentos. En este sentido, también es importante 

registrar información sobre la experiencia de uso de los diferentes 

medicamentos similares e innovadores. 

b. Diseñar y aplicar estrategias y política.s que nu]oren la tasa de 

notificación por parle del personal de salud. 

Existen diferentes causas que originan la baja tasa de notificación existente 

por parte del personal de salud, entre ellas: falta de conocilludnto del 

proceso, ltlta de áninio, desconfianza en el proceso, temor ante demandas y 

cuestionamientos, intereses creados, vergüenza, pereza, etc. 



Muchas veces se manejan premisas que cuestionan la eficacia y desempeño 

de un producto, sin embargo, no existen notificaciones ni investigaciones 

que sustenten la información que es difundida y manejada en los diferentes 

niveles de la sociedad, lo cual causa un gran impacto en la opinión de la 

población, y que trae como consecuencia una disminución del uso del 

producto y un rechazo por parte de los servicios médicos que no aceptan los 

productos. Esta situación afecta la inversión de la institución en productos 

que en un acto de compra son adjudicados, y que una vez dentro de la 

institución son rechazados basados en comentarios emitidos, y que en 

muchas ocasiones se convierten en cuantiosas pérdidas para la institución 

(miles y hasta millones de balboas). 

La Ley 1, de Medicamentos y Otros Productos para la Salud Humana, 

establece claramente que el personal médico, científico y técnico, están 

obligados a informar inmediatamente a la autoridad de salud, sobre 

sospechas de reacciones adversas, fallas farmacéuticas y fallas terapéuticas 

de los productos farmacéuticos que se comercialicen en Panamá.27  

Basado en este punto existen sanciones por incumplimiento de la Ley por 

lo que, la institución se verá obligada a fortalecer el Centro Institucional de 

Farmacovigitancia, con la prioridad de continuar 	con el trabajo, 

perfeccionar el trabajo objetivo y científico basado en documentación que 

justifique las acciones tomadas. 

La institución necesita incentivar y crear conciencia en el personal de 

salud, para promover y aumentar la tasa notificaciones de sospechas de 

problemas relacionados con medicamentos. Es necesario contar, con un 

reglamento interno que norme este tema. 
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c. Docencia en General. 

Existe desconocimiento y confusión en cuanto a los conceptos de 

bioeq ulvalencia e interca mbiabilidad de medicamentos; la comunidad 

farmacéutica, el equipo de salud y la sociedad debe conocer, identificarse e 

incorporarse con el manejo y significado de estos conceptos. Se deben dar a 

conocer los beneficios que se podrán cosechar a partir de la aplicación de 

estos criterios en todo el sistema de la institución. 

Se recomienda realizar jornadas de actualización de¡ personal directamente 

involucrado, los profesionales de salud deben preparase para guiar y 

solucionar cualquier inquietud relacionada con este tema. 

J Farmacéuticos 

' Médicos 

y' Enfermeras 

" Administradores 

J Pacientes y usuarios del servicio 

Los farmacéuticos deben orientar a los pacientes y al personal d aahd, 

para se comprenda el significado de esta política y Los beric1icos que 

brinda la adecuación e incorporación de los criterios de 

intercambiabilidad y equivalencia terapéutica en la institución - 
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Anexo N°1: 
FORMATO DE ANÁLISIS DE EXPEDIENTES 
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Propuesta para la Incorporación de Criterios de Equivalencia Terapéutica e Intecambiabilidad 
de Medicamentos CSS - Panamá 

-. 
Descripción actual del 

renglón en la LOM 
Propuesta Comentarlos 

Aciclovir, cápsula o comprimido, 400mg Aciclovir, tabletas 400mg. PO 

Amantadina clorhidrato, comprimido, 1 00m 
Amantadina sulfato / clorhidrato, tabletas lOOrng. 
l'( 

Venficar el producto de referencia de FDA 
(clorhidrato), hay estudios que evidencian mejor 
perfil de RA con sulfato ver expediente, valorar 

Amiodarona clorhidrato, comprimido, 200mg • Amiodarona clorhidrato,  tabletas  200mg,  PO 
Amitriptilina,, cápsula o comprimido, ¡OmIL Amitriptilina clorhidrato, tabletas  lOtng,,  PO Solo registrado como tabletas 
Amitriptilina, cápsula o comprimido, 25mg Amitriptilina clorhidrato, tabletas 25mg. Solo registrado como tabletas 
Amlodipina, comprimido, 5mg Amiodipina bcstlato, tableta  5mg  Po Según producto de referencia FDA 
Amoxicilina base o trihidratada, cápsula o 
comprimido. 500mg 

Amoxicilina trihr idatada. cápsula 500mg, PO 
La mayoria de los productos registrados son 
cápsulas 

Antlandrógeno no hormonal comprimido: 
Ftutamida1  250mg o Nilutamida, 50mg4  

1 lutamida 	h!!,!-  2Omg, PO 
NUUtaIUIdI.  tablctá...  SOm&'1  PO 

Atenolol, tableta ranurada, 1 00m Atenolol, tableta ranurada IOOm&  PO 
Azatiopnna, comprimido, 50m Azatiopnna. tabletas 50mg ,  PO 
Azitromicina, cápsula o comprimido, 500mg Azitromicina dihidrato,  cápsula SOOmg e 

Biperideno clorhidrato, comprimido, 2mg Bjpendeno clorhidrato, tabletas  2mg, í 
Bloqueadores de los rece1AL*S AI& 1 

enérgicos: Terazosina, 2mg o Doxazosina, 2mg. 
Terazosina  4. lurbtdrato, tabletas  2mg, 
Doxamsna maleato. ta~2M PQ 

Bromocriptina. comprimido, 2.5% Bromocriptina iiesilatu, tabletas  5mg.  PO 
4' Hay tab Recubiertas, cáp y cáp de Liberación 
gradual 

Capecitabrne 500mg, comprimido o cápsula Capecitabine, tableta! cápsula SOOmg,  PO Verificar con MINSA productos registrados 
Captopril, comprimido, 25mg Captopnl, tableta 25m& PO 
Carbamacepina, comprimido, 200mg Carbamacepina, tabletas 200mg, PO 
Carvedilol. comprimido 6.25mg' (Adquisición 
Especial 

Carvedilol, tabletas  625mg 	(Adquisición 
Especial)  PO 

Cefalexina, cápsula o comprimido, 500mg Cefalexina niunohidralo, cápsula  5000%?,.  PO 
La mayorla de los productos registrados son
cápsulas 

Ciclofosfamida, comprimido, 50mg Ciclofosfamida,  tabletas 50m& 	.  PO '4' Existen grageas y tabletas 

Ciclosponna. cápsula con microemulsión, lOOmg 
* 

Ciclosponna. cápsula USP modificada lOOtng , 

po Propuesta basada en la descripción actual de este 
tipo de producto según FDA. Adjunto carta de 

FDA para Novartis 
Ciclosporina, cápsula con microemulsión, 25mg * Ciclosporina. cápsula IJSP modificada  25mg , 

PO 

Lic. Erfck Montero 
Asesora: Mac. Vilma Tunier 



Propuesta para la Incorporación de Criterios de Equivalencia Terapéutica e Intecambiabilidad 
de Medicamentos CSS - Panamá 

Descripción actual del 

renglón en la LOM 
Propuesta Comentarios 

Ciprofloxacina. 	apsut.i o comprimido, 500nig 
Ciprofloxacina Jorhidrato. tableta  /  cápsula 
500mg. Po 

La mayoría de los productos registrados son 
tabletas, pocos como cápsulas 

Claritromicina,  LapsIIIa ú LolliprIllildo. 500mg 0  Claritromicina tableta  /  cápsula  500mg'.  PO 
La mayoría de los productos registrados son 
tabletas, solo 1 producto como cápsulas 

Clindamicina. clorhidrato 	pstit 	o comprimido. 
3(X)mg 

Clindamicina, clorhidrato capsula  300mg.  PO Registrado cápsulas. solo un producto en tabletas 

Clorambucil. comprimido. 2mg Clorambucil tabletas 2mg, PO 
Cloranfcmcol. cápsula o comprimido. ")mg Cloranfenicol 	apsula  500mg,  PC) Registrado cápsulas 

Clorodiatcpóxido. Lapsula o gragea. lOmg 
Clorodiazepóxido clorhidrato, tabletas  /  eapsul:i' 
lOmR, 

4' Hay grageas, cápsulas y tab recubiertas 

Clorpromacina. comprimido, lOOmg Clorpromacina, Jorhidrdto. tabletas lOOmg, 
Clorpromacma. comprimido, 25mg Clorpromacina,, clorhidrato, tabletas  25ma,  l' i Según producto de referencia FDA 
Diazcpam, comprimido. Smg Diazcpam tabletas  Smg.  PO 
Dicloxacilina cápsula. 500m Dicloxacilina sádica.,  cápiIa 500mg,  PO Según producto de referencia FDA 

Didanosina 4() m& cápsula o compninido Didanosina 	.apsula 400 mg.. PO 
Hay mayor cantidad de productos son cápsulas,
pocos son tabletas y lab masticables 

Didanosina capsula o comprimido lOOmg Didanosina, cápsula/ tabletas lOOmg'. PO 
'4' Hay (ab, cap, tab masticables, cap de lib 
prolong. 

Digo,una compflmido, 0.2mg Digoxina, Lablctas O 25m&P( Tamblen existen cápsulas 

Diltiazcm cápsula o comprimido. lSOmg Dihiazcm clorhidrato, tabletas lSOmg, PO 
'4' Se debe elegir la forma de dosificación más 
conveniente (hay (ab de lib grad, recubiertas y 

cápsulas) 
Díltiazcm cápsula o comprimido, 60mg Diltiazem clorhidrato de. tabletas,  60m,g Según producto de referencia FDA 

Doxiciclina 	 lOOmg Doxiciclina luclalo. cápsula  /  tabletas  100m& 
En base a productos de referencia OMS y FDA En 

tabletas y capsulas en igual cantidad. 

Efavircnz cápsula o comprimido, 200mg * Efavirenz. vapsula 200mg', PO Soto registrado como cápsula 
Enalapnl comprimido, 20ni,g Enalapril tualcato, tabletas 20m, PO Según producto de referencia FDA 

Ergotamina/cafeina, comprimido, 1 mg/l OOmg 
Ergotamina  tarirat&caklna, tabletas 
inwlOOfl L PO 

Eritrotuicína ibase, estearalo o ctilsuccinato) 

comprimido, 500mK 
Eritromicina Seleccionar FQ. tabletas  500mg  PC) Existe el  etllsucclnato, estolato y  la base. 

Lic.  Erick Montero 
Atesora:  Mac.  vilma Turnar 



Propuesta para la Incorporación de Criterios de Equivalencia Terapéutica e Intecambiabilidad 
de Medicamentos CSS - Panamá 

Descripción actual del 
renglón en la LOM 

Propuesta Comentarios 

Espiramicina cápsula o comprimido. 1.0 
1 5 millones UI 

Espiranucina. iabktas. 1 5miltones UI. PO Solo registrado corno tabletas de 1.5 millones 

Espironolactona comprimido, 25mg Espironolactona. tabletas 25ing, PO 
Estavudina cápsula o comprimido, 4orng Estudina capti1a. 40mg 	, PO Solo registrado como cápsula 
Etambutol comprimido. 400mg Etambutol clorhidrato, tabletas  400mL  PO 4' Tabletas o grageas. 
Fenítoina sódica, cápsula. lOOing Correctamente Descrito) 
Fenobarbital comprimido, 32mg Fenobarbital. iabletas. comprimido 32m& PO 
Fenobarbital comprimido, 64mK Fenobarbta1, tabletas. comprimido(  64111W0 -- 
Fenoximetilpenicilina (sal cálcica o potásica) 
comprimido, 1 0-1 Smilloncs UI 

Fenoximetilpciüciltna po1isici tabletas, 1 0-
I.5mittones UI,  PO 

Fibratos micronhzados cápsula o comprimido: 
Feriofibralo 200-250mg 

Fenofibrato, cápsulas  200-250mg,  PO Ana'izar rango de concentración. 

fluconazol cápsula. 50rng Fluconazol cápsula 5Omg, PO Probablemente el innovador sea el único en tab. 

fluoxetina, cápsula o conipriinido, 20 mg 
Fluoxetina clorhidrato cápsula 	tabletas 20 mg. 
po 

4' Hay tabletas, tab. Recub. Y cáp. Se debe 
elegir... FFD 

Furosemida 4Onig o Buruictanida ling. 
comprimido 

Furosemicta tabIet: 	40m, PO 
Bumetanidaj.an 	lmg.  PO 

Ganciclovir comprimido 20uig Ganciçlotr. capsulas 250mg'. Po Solo registrado cápsulas 
Gliceril trinitrato (nitroglicerina) tableta 
sublingual, 04mÁ 

Correctamente descrito, PO 

Halolluperidol, comprimido, 5nig Halofluperidol (Haloperidol) tabJctas 5mg, PO HaofIupendol o haloperidol? 
Hklralazina clorhidrato comprimido, M)mg Hidralaiina clorhidrato, tabletas 5Omg PO 
Hidroclorotiazida con triamtcreno tableta 
ranurada, 25mgI50mg 

Correctarnerne descrito, PO 

Hidroxicarbainida (Hidroxiurea) cápsula 500mg 
Hidmxicatbamida (Hidroxiurea) cápsula 500mg. 

Hidroxicina. cápsula o comprimido, 25mg Hidmxicrna diclorhidrato. tib1etas 25mg. PO Hay una cápsula y 18s demás son tab4etas. 
Imatinib Mesilato lOO mg, cápsula lmaunib Mcsilato, capsub lOO mg, PO Se propone cambiar el orden de la información 
Imipramina, cápsula o comprimido. IOmg Imipramina dorhidrato, tabletas Iünig, PO 'V Habletas, grageas, tab recubiertas 
Indapamida comprimido de acción prolongada. 
lrng 

Indap*mida.  tabletas de acción prolongada 
1.5m&PO 

Lic. Erkk Montero 
Azisoa: Msc. Vilma Turne, 
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Descripción actual del 
renglón en la LOM 

Propuesta Comentarios 
 

Indinavir sulfato cápsula o comprimido. 400iiig * Indinavir sulfato. capsula 400nig •  PO Solo registrado como cápsula 

Inhibidores de La 3 Hidroxl-3 mcldglutaril 
Cocnziini A rcduclasa(HMG-COA). cápsula o 
comprimido. Atorvas*atina. lOrng. o 
Fluvaslatina. 20nig. o Samvastaiina lOing • 

Atorastattna calcica. Tabletas, 10i Verificar recubrimiento (hay recubiertas) 

Fluas.nina çódiça. dpsiis  20 mg, PO 
Hay cap de 20, 40 y  tab, De Ip 80 mg, solo reg. 1 
solo producto. 

Sim'astatina. tabletas IOnig,  PO 9' Hay tab Recubiertas 
Inhibidores de la enzima converlidora de la 
aiigiotdu1ina. comprimido Pci-indopril. 4iug. o 
R2miprif, 2.5rng 

Rriiicloprtl erbuiiunc. tabletas 4nig. PO 

Ramipnl, tabletas 2 5mg, PO 
Las Cápsulas disponibles en el mercado son 
combinaciones de dos principios activos 

Isonia/ida comprimido, UX)rng Isoniazida. tabletas RX)mg. PO 

Isosorbda dinitrato comprimido sublingual. .mg Isosorbida dimtrato tabletas sublingual .mg, PO 

Isosorbida drnitrato comprimido. IOrng lsosorbida dinitrato. tabletas IOmg. PO 
lsradipino cápsula. 5mg Correctamente descrito. PO 
ltraconaiol cápsula o coinpriiiido. lOOmg ¡Iraconazo. capsula RR)mg*.  Po Solo registrado como cápsula 

Lamivudina. cápsula o cornpnnndo. 1 50mg Lamivudina tabletas 1 5Orng  S,  Po 
qs  Hay tabletas recubiertas (verificar 
recubrimiento)  y  tabletas 

Lamotrigina. comprimido o comprimidos 
díspersablcs masticables. 	lOOing 	(Adqmsición 
Especial) 

Laniotrigina. tabletas o tabletas  dispersable 
niasticables. 	lO(tng *  (Adquisición Especial). 
PO 

Según información del producto  de  referencia las 
tabletas y  tabletas dispersables masticables, son 
equivalentes en cuanto a grado  y  velocidad de 
absorción. Por lo tanto el renglón podría quedar 
como está descrito. 

Leflunotuida. comprimido. 20tng Lcflunoiiuda, tabletas 20rng*. PO qi  Verificar que el recubrimiento no afecte la 
liberación del Principio Activo. 

Letroiol 2  6mg.  comprimido Lciro,oI. tabletas 2 5mg. PO 

Levodopa con caibidopa. 250rng125mg, o 
Leodopa con bcnscrazidc. 2t)Omg/50,iug, 
coinprinndo. 

Lc odopa con carbidopa, tabletas 251)mg/2mg. 
po 
Levodopa con bcnseraiide  ckwhí4rao. iabkts 
2~~L PO 

Lev ofloxacina comprimido, 500mg  * Lc'of]oxacina. tabletas 5(X)mg 	,  PO qi  Hay tabletas recubiertas 
Levotucprornaiina comprimido. 25ing Lcomepromazina malcato. tabletas 25ing. PO 

Litio carbonato, cápsula o comprimido. 300rng Litio carbonato. cápsula/ tabletas 300mg, 
En la FFD del producto de referencia, verificar 
productos registrados en Panamá. 

Lic. Enck Montero 
Asesora:  Msc.  Vilma Tumer 
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Descripción actual del 
renglón en la LOM 

Propuesta Comentarios 

Lopina ir/Rítonair. 133 ling/P 3 mg. cápsula o 
comprimido 

Lopiru ir/Ritonavir. cápsula 113 	mgR 1 	mg. 
po 

FFD segun producto de referencia FDA. 

Lopratolam. comprimido. 2mg • LopraoIam mcsilato, tabletas 2nig'. PO 
Maprotilina clorhidrato, cápsula o comprimido. 
25mg 

Nbproiilína clorhidrato- tabletas 25ing. PO 
'4' Hay tabletas recubiertas, venficar 
recubrimiento, la mayoria son grageas 

Mcdroxiprogcslcron4 comprimido. 	mg Mcdroxiprogcstcrona acetato. tabktas Smg. PO 
40  Hay tab. recubiertas, producto de referencia 
FDA y OMS es tabletas. 

Megestrol acetato. comprimido. 40iii Megestrol acetato, tabletas 4Omg. PO 
Melfalano compnmido. 2rng Melfalano. tabletas 2mg. PO 4' Recubiertas 
Mercaptopurina cornpriiiiido. 50ing Mercaptopurina. tabletas 50mg. Po 
Mctildopa co*nprinudo, 250rng Metildopa. tabletas 2M0mg. PO 
Metilfenidato, comprimido. lOni 	• Mctilfenidato clorhidrato, tabletas lOin 	*  PC) Según producto de referencia FDA 
Metoirexato comprimido. 2.5iii -- Mciotreato sódico tabletas 2 inig. PO - Según producto de referencia FDA 
Micofcnolaio mofetil. cápsula. 250mg * Correctamente Descrito. PO 
Modulador hernorreológico, tipo Pcntoxfilrna. 
comprimido, 40Omg 

Pentoxilitina, tabletas de liberación extendida 
.$OOmg ,  PO 

Prducto de referencia de FDA es de liberación 
extendida. - 	- 

Morfina sulfato. cápsula o comprimido, 1 Smg' 
C'onírvl \arcúticol 

Morfina sulfaio. tabletas 1 5mg' Cuniro1 
Solo registrado tab'etas 

I'arcoliiwi,. 
Nelfinavir cápsula o comprimido. 250nig Nclílinavir nuilato, tabletas 250mg'. PO SoloreQStrado tablelas 

Nifedipini cápsula o comprimido. IOmg Nifedipina. cápsula /  tabletas IOmg. PO 

Hay cap(  i7), tab(12).tab. Recubiertas(5)  «ver tipo 
de recubrimiento". tab sublingual(1). tab  p 
disolución(1), tab de Lgradual (2), cap bandas(2) 
FDA reaistra 3 orociuctos de referencia una 

OIani.apina comprimido. lonig Olaniapina. 	lOmg .  PO 

Paracciamol (acctaminofcn) comprimido. 5(X)mg Parceiamol (acctarninofen) tabletas 5(X)mg, PO 

Paraccianiol con codeína fosfalo, comprimido. 
300-325mg/30ing 

Pancetamol con codeína fosfato. tabletas 300-
25mg/30m, PO 

Pirazinamida comprimido. 500mg Pirazwamida, tabletas SOOmg. PO - 
Piridosliginina bromuro. gragea o comprimido, 

Pihdosligmina bromuro. tableta 60mg. PO 

Praiosina Iableta ranurada. 2mng Praiosina clorhidrato, tableta ranurada 2mg. 	- Según producto de referencia FDA 

Lic. Erick Montero 
Asesora: Msc. Vilma Tumor 
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Descripción actual del 
renglón en la LOM 

Propuesta Comentarios 

ProcainarnidA clorhidrato cápsula o compri uiiido. 
250mg 

Procainamida clorhidrato, 	ptiI;i  250mg. Solo existen registradas cápsulas 

Procarbazina clorhidrato cápsula. 50m Correctamente descrito. PO 
Propranolol clorhidrato, comprimido, lOmg Propranolol clorhidrato, tdbIet:i 	lOmg, 
Propranolol clorhidrato, comprimido. 40ng Propranolol clorhidrato. 	4Omg, 
Rifampicina 120mg con lsoníazida 5Omg con 
Piraiinarnida 300mg, cápsula o comprimido 

Rifampicina, 120mg con Isoniazida, 5Omg con 
Pirairnainida, 300mg  Lbkms. f 

Rifampicina cápsula o comprimido, 300ing Rifampicina 	si 	300in 	1k El PA solo, aparece en cápsulas solamente 
Rifampicina con lsoniaiida, cápsula o 
comprimido. l5mg/100mg 

Rifmpicína con lioníazÍda, 
150mg/IOOmg, 

9 Tabletas recubiertas y  rnasticaole. 

Ritonavir cápsula o comprimido, lOOmg • Ritonavir 	sI• lOOmg *, Solo aparece registrado cápsulas 
Sulfadiaiina comprimido, 500mg Sulfadiazina tabletas  5OOmj, 

Sulpiride 	psua o cornpnniido, 200mg Sulpáñdc. tabletas  SOfl1& 
La recomendación se basa en que hay más 
tabletas que cápsulas registradas 

Supiride 	ii e 	.iupr,mido, 50mg Sulpiride.  tabletas  200mg, idem. Anterior 
Tainoxifeno citrato equivalente a 20mg de 
tarnoxifeno base. comprimido 

Tamoxilbno citrato equivalente a 20mg base 
.olcts P( 

Tioridaz.Ína clorhidrato. cápsula o comprimido, 
lOOing 

Tioñdazina clorhidrato. tabletas  IOOmg  Po 

Tiorídazina clorhidrato, cápsula o comprimido. 
25mg 

Tioridai.ina clorhidrato, dbLus  25nig,  P' 
' Tabletas, tabletas recubiertas, urageaS. '4

rabietas de liberación prolongada 
Tramadol clorhidrato cápsula, 50ing Correctamente descrito,  PO 

Tritluoperazina, cápsula o comprimido. ling Trilluoperaiina çlorhidraio. tableta  lmg.  PO 
W  Hay orageas, tab.  Recubiertas y  tab de 
uberactón 	oIonaad 

Trifluoperazina, cápsula o comprimido. 5mg Trifluoperazina  çlorhidraio, iablcia Smg. 
Hay orageas, tab.  Recubiertas  y  tab de  liberación
prolOnQada 

Trihexifenidilo clorhidrato. compÑrndo, Smg Trihexifenidilo clorhidrato,  tableta  5mg, 	1 

Trirnctaiidina comprimido, 2Omg * Trimctaiidina 	.wdrudoruro. tabki.i 2Omg 	. 
Dicloruro base MINSA 

Trimetoprin con sulfa (Cotrimoxazol), tableta 
ranurada. 1 óOmg/800mg 

Correctamente descrito.  PO 

Lic. Erick Montero 
Asesora: Msc. Vilma Tumor 
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Descripción actual del  F,  renglón en la LOM 
Propuesta Comentarios 

Vaipréico ácido sal sódica o ma8nsica. o 
Divaiproato sódico (divaiproec), cápsula o 
comprimido con capa entérica, 500nig 

Valpróico Ácido, 	'N.t 	5001Ug, 

Requiere mayor invesligacion sobre la forma 
quimicaVaiproato sódico, tabletas SOOmg, 
Divalproato sódico, tabletas 500 mg 
Valpoato mágnesico, tabletas 500 mg 

Verapamilo clorhidrato comprimido, 80mg Verapamilo clorhidrato, tabletas SOmg, P( 
Viloxazina, cápsula o comprimido. 50m,g Viioxazina  clorhidrato, tabletas 5Omg, PO 4' Solo aparece registrado tabletas 
Zidovudrna cápsula, lOOrng Correctamente descrito, PC 
Zolpidem. comprimido, lOmg Zolpidem tartrato, tabletas lOmg, 	'í) 

4I El término gragea puede indicar que se trata de una tableta de recubrimiento azucarado simple o recubrimiento entérico. En este caso una 
gragea de recubrimiento azucarado simple puede ser considerada como equivalente farmacéutico con una tableta no recubierta pero, la 
gragea con recubrimiento entérico es un producto de liberación modificada que no es equivalente a una tableta de liberación convencional. 
Por tanto es necesario identificar si el recubrimiento de la tableta afecta la liberación del principio activo 

Color Azul: Cambios a Considerar por la Comisión de Medicamentos de la Caja de Seguro Social de Panamá 
Color Rojo: Cambios Realizados Aplicando la Propuesta Desarrollada en este proyecto 

Celda Sombreada: Renglones que describen más de una Entidad Terapéutica, a estos renglones se le aplicó la parte 
N° 2 de la propuesta planteada. 

Lic. Erick Montero 
Amor.: Mac. Vilme Tumor 
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Objetivo Particular N°2 
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de  intercambiahilidad'. equivalencia 
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cirdiovaacuLii. aMineop4ásaco s agente' 
!flmUnok)g.eu.) 
''witicni 	4ianiaitos que han sido rcpuitadt* 
on Faltas TuspctEaa 4\( Caidun aaculas 

- 	tiicfløA mcdh.amcntns de nutw 
an1tiniee4-ioo. 
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Datos Recopilados 
64M) 

514 

FC) CPt FI) FBI) ERF E?DEPk K1. PI) 

ó"eCOPI 	 rw!w 
1 

y. 

Pu cPA LC t.M Eso SI4P. rin F1•K Yt1 PI' 

u 	. 	__ • 	 S V( - 

Conclusiones del análisis de los 
Expedientes 

• En U-"-m kr4 ipvdtciUC No cflntin IfltUTnaIIn1 

anbtr la c<~Iracwbn de¡ rncdrameniii 

• En 13expcd.cnic(26.5°ai 'c erw-intTxl la fomi 
quimica de¡ principio actnn Sin rmbaro, ac 
rncontra fl)fl ci 1NIkfitP1 ((*1 u jc-rntes ftirmau  
quemims prtrflccrntc un mPm) rrngjun. 

• En 523 cxpcdicnies 199 ' 	w indicu lu ti,riath' 
do'uikuiciu,n Sin cmbargii '.c rncnuttraron 
rtp1icnic cii dffcrrnie'i F -m de duÑflcacnn 
pertrnrtirnfr 	un mt!iIni rrIig iii- 



Revisión de los Renglones 
( "ii vi prøpuitu ik fj4 dit.0 Ij 

iinI,4vi,wtiiatjún de ks teilues irufriif..' 
dv Infrtam.hfl1dsi 

1 v 1 dv 24H11 

Equivalente Farmacéutico 

• Mismo ingiedionle Actro 

• Misma dosis (concentraceón) 
• Misma forma de cioificacsón 

• Wmma ala d. dnnsatacn 
• Ps andwu, d. 

itt CIStIO a 
pttiza, otiicI. l&Htdad y 
calidad 

Repiru Sitisaflo 

Conclusiones del análisis de los 
Expedientes 

• En 35 Iexpedientci se eniontranin estudios 
clínicos. Los cuales se dislnbuen asi 

hdudioi de Rl) 24 (5%) 

iIud*os de BE 7(1% 

EStUdIOS PI) -69(13%) 

Fantdioa PK 107 (2(° 

EaeidiosCbnicoi(jicicntcs) 144(27%) 

• En l expediente se eneontro peifiles de 
disolución 

10  

BIOEQUI VALENCIA: 

Condición que se da entre dos productos 
farmacéuticos, que son equivalentes 
farmacéuticos y que muestran una 
misma b4odisponlbllidad según una 
sene de critenos establecidos. de tal 
forma que sus efectos sean 
esencialmente los mismos. 

•OS 	'r, 



INTERCAMBIABLES 
MEDlCAME.NTOINTERCAMBLU3I.I. Aquel que 
ca tcrapcuttcamcntc equivalente al producto de 
reteicni ¿a 

les ldelO die  Encrode200l 

Para ct1ifiu  ~ m  proda., c iii cramlnahk 
danrstrar 

FiJca,iaa ik oqw'alcn.0 lcrspc*tica 
Dtinp1u  c'w RPM 
QPiciscniar ci dlquctado que ci producto de vcicuencia 
Decreto  (y de '  lebrero de 2005  

5 

Intercambiabilidad 
WDICMfEVfl) 

- 	1RCLBLEJ 	 
 	RPF 

PT 
iALhNt1

ER ÉlX,  

1 

i- (Jt.iALENTE 
RI i-T1 T1C( 

1VQ1.1VALEt1 

EQUIVALENTE TERAPÉUTICO 

Equivalente trapullco Equivalente f mac4utico que 
al ser administrado en ¡a misma dosis, producirá s,mita,e 
electos clino que .1 producto al que es equtva1ente 
¿ap, 

Dos productos &m .guivIIntIa te(apóS)COS se  SOn 

qusval.ntss farmacéuticos y despuSi di su 
$nin.etr,ción en igual dosis mofar sus aletos con 
respecto a .ftc.cia y s.9und.a, sean .s.ncialrn.nt. los 
,ywnos cuando son determinados por los •stud*os 
apropiados (bto.quri'alencia, farmacodinrnaos, dioicos o 
¡fl-vitro) 
OMS Q.IWtp A*j~ (ttP, 	,f*&i$ ii, 

r - _- 
Ial OT$' calan deacraim lo, iaqijouc, dificidlan la 

ion  tic  ogas ritono, de  bocrunulrulmisdad  . 
Lquusalcncsa Icaspeilica - - 

Propuesta N°1: 
li.iibtr el rcnlÓn ,cun ci siguiente modclo 

Pçso Adn-o. Fc*ina FaT'ITUeCU*JcJ di 
Doáfkacsós 	 a t antidid y b Vis óc 
M.rn 
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Recomendaciones 
rr1nIpt4l .\etio 

• ombn gocno de acuerdoa la IXI 
• lcnta qUlPT$ICa 1U1. 	)idzal&,oh ala 	. 

afma 1 armaccuhea de I)oaií,ato,- 
.1 tIluar jol.. una FF1) 
• PrtcnhIanac ublizar 111) dci L,wova4or • Sclecciomr la FF1) dci liatido de mcdian,cntir. 

kcgisuado. 
• E nifi.ar fenn.noa 1 rnaa cila confimf,nc. 1 

Cnentralion o Cantidad 
• OflOcfltfl...0fl S 1W' Un T3flI 

Vía de Mmin,atri,on 
• SsaIar la vi. Jc \.trr,,n...1r, I1'rl 

CAsus x ('()MU)FRjtR 

- • 
—. 

..III•ó 

-'sva~ 
• 

-- uM %O  cm 

• — • ••  
'.Ip. l 

4 
-  bpq 1  - 



IMPACTO (Propuesta N 1) 

40% kr  _j 

60% 

\ iidt \lrrdifki,cwn tir }ngii'iiis 

manih ken,jl..ut-s sir, nindifi, m,i,rir, 

Ak~>s icnpkxwsi incluyen dikrcrdc 
cmiddci tcrautIcah las cuaje. pon 

dcfmicon no pueden cn conidenjdr' 
tiir *acouIkut ni 

lerapoiticos pan ciceto de mtercambuihiltdnd. 

/ 
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Situacion N 2 

F'.. Licmpl' 
i'i,5skrres do la 	una  Ll doxi-mctdgtutanl ('1,çrvlm 

tsd*ía*sa dtMG'CaA p..hso ompnimdo Morvaiiirlina. 
lOmg. u I1izIt 1 	o SimaMilnu 1Dm8 

DEFINICIÓN DE ALTERNATIVA 
TERAPÉUTICA 

Producto medk4nlentos4) que contiene un 
pnnciptu activo diferente, pero de la misma clase 
farmacológica y terapeutica que otro producto I:ii 
leona, una alternativa Icrapeutica dele producir un 
electo terapeutico similar al otro producto cuando 
se administra una dosis terapeutica equivalente 
1i 	di 	 roIM. F%**y 1  T.ai Ai 

Propuesta N 2 

1 Crear renglones por separado para 

cada entidad terapcut ica 

.2 Seleccionar la entidad que presente 

mayores ventajas terapeuticas 

econom leas 



11L 
FL__J1_ 	u  Po 

3 mw-j 
$IIØ.lar1 	A 

IlW-CA). — • 
b—is. ISu.. 

i4fljj  cad*. Ibka. 1S 	PO 
,,curt.I), 

Ya 	.4',—'—  2 	PO 

iro 

Impacto: 

»Incrrmcnto de un 6% 

'7 renglones iadicionaks (133 renglonvi en 
tiil*I) 

— ._ -- — - - - - 	- •_ 

PROPUESTA N9: 
.4d)un140r uzfumacwn iernw* al edfrnte de lu 

1órmula CualicuaniiIaha 

Inpión de la Forma da Duoifpçació,i 

Rcu.wndaos: 
Solicitar 14 k fabricanlos o 	cntaJ*c) co todos los 
ça&. 15 finul, cuaINuaigdatltI la doscnpciom do la 
lwnta do daiif.açiom para ddcimnv si d pniduiso os 
do bbri-cxrn on\iiie,nal ~UUP o do li)son 
modif,ada 

EJEMPLO (2 1) 

• _JT ' 

Selección (2 2) 
Lwi WM1tIIUcfl1c  para n~c a~ = ~^&#, 

dcfirud<» m ci arlácub 3 dci 
Az ~~~ de 1a Cocmón do kta&c~ do 1. Cia i 
%c$Om Social 

LX >NI Se dcñz 	&acrib d picoso cvsluan . inclit.i' 
dh.unai4o basado 0n 

UI ficLu (nrnpri)hada 
UScpundad 
3$s•i duplicidad in~ana de 1I,rnaIir írripeulk-a. 

UEw.r duplicidad inrcrt.an• de hrrnaiuia 
VUi101CtUtKaS 	 - 
URolacioTi (o lknciki fj 

xl 



PROPUESTA N°4 
!trafegu&%y Propaes:a! .4doiale 

J  .'lctualizar la has,€ 4€ datos del ( ntro Jpni,iu 
fr Farinacovzgiluncut inii-uduc:endn cnhrws 

bofarmacewtic3. 
Canzaerz.rnca oíannaciuz,ca. (B#WospmíbiiuiUd del 
fárwiac, kWt0rw !£w wos de 	,sJaçi,,) 
Caiençnça., Fc,,vjçeia,cu 
(arçrerTs::cw /noczr€uca 

Dis&ñar i,  aplicar rMrafeglas y polil:nis que rnejorin 
la hii de wonflcaekíi por parle del per.anal de 
salud 

í)occncla en (,enerol 

xii 



aracteristicascoquimicas ife 
Fenofibrato 

REstrucrura Quinnc 

c 
II 
O 

Fórmuhi Quirnica C,,H,101Cl. peso mnkcubr 

360.83 g/mul. 

IL 

(:cterticas de Fenofibrato 
• Pruttzm.M* \ckk. 

liiit,bncip Mctab4 ,lit. 
¿cbl. de 1v,ufil,rati, 

U  ln,1ub1c rn mide# 
u. por lo eiui ,I. 

puctfr ser admuIIs?r5d4, 
por Vtl •fl?fAVLIIO's. 

• lrcsei,cis de 1 juni 
Ñiltatu de Sodio en 
14,rTflULI c u.sh 

A WMVO 140 ,4 

PRESENTACIÓN SOBRE ASPECTOS TÉCNICOS RELACIONADOS AL 
FÁRMACO FENOFJBRATO; COLABORACIÓN A LA COMISIÓN DE 

MEDICAMENTOS 

FENOFIBRATO 
Haborud, ¡Jir 

Lic Erk* Mo.,:ero 
F..çudzan,e de la faeiría en Ciencia. l• urcutte&s 

on énfasis en ¡?w)annacw y #amatacznes,ca. 
/ 	uIiudk tanuacja. ¿.itiwrddadde F'Mrnk. 

Re 	por 

Ifl 	,4 Tu,.,,, M. M.Sc. 
¿n RiqÑznnccu larn,acts,ui:ca 

Pm/e soru del Prvgrwna de ftw.isrM,. hj.ulhjd 
larnac,a. t nners,djkIle Pan:mo 

F arinacocinetica 
.c sti.orbr .a ,i,svl del tTCi' 	tu.rnte'rin*1. 

Al wi 2dmtntstr2do) COl) ahmentc» Áumerna su 
Cfl UI) 3ÇO 

.1  tIiC.tII,IIII. r' h, rolt 	1*. pr 
Acido ten 

• (,_ dr acije fcsií ifibncc, nçtifltn  CUtr 

6 y 8  bInas  tuco de su 

• \ ida IflCdI)I d :Iflflifl1.)  2) h 

UI 19T o  se c-nctlenrrl 1 rndo  a 
Sncai 

• \cfan cnto II l./h (18 mi., mm.,  

11 



Sanuación do Doses unca 

(Fenob4brato 

05 

04 
-I 

0.3 

01 

102  
00 

o 	a 	8 	12 	I, 

fl.to(PiJ 

--. 

Farmacocinética 

• L)n, max,m i de 2(X) 
mg/día. rnreno medico) 

• La dsiis se debe ¿puaras 
cuando aC1 It(CV,2fl11 
(1ic1cfltrs con probLms 
renales 47mgí día). 

• Ixlsftfl edneus que 
muestran 
cnsnpnrtamictito lmeil 
con respecto .s la d.00s 
potencia 

1 4arrnacocinettca 
• Concrnu2coni en C$IíKI tlIaU0flPO 

akanakla  1  os S dm hwgu dr u 
admmstracum. 

• No dcni*jcca Ic%anulacual desposa de 
múitpks dnas. 

• Iaperwnc.& ( :hnii.a orn d rap dr 
fmuaaunc: Mipwuzadna  1 no 
m,cnizadoa ,ur han drmoarz1.. 
ha 

• (.nig mwn"72.10 min lIb. a ttMrn it 
m.cnnitadtia 

• 3 capatdaa de 6n tnicm(iaadoa son 
BE a 2,fmkng vnscnILatIos 



Recomendaciones 
• lnct( I eaari 

i 
• lnscW1$ 12 

aenuruaiiracueun del 

• Venfecw km rr1eniac. 
ek kuf.txaru rqjuerke. 
en PananA 

• 1)eíunue el uaeØun auna 
$ebran 
( •i urwi 
rangi, de uwr*j. 

- 	-.. 

Referencias 
rbe  PL** Ebe.w i...i. Pt* »i $2iic. *ad si u 

428O2, •41 	 i e 	 O  5k14 e.ud 
p.óbe.i be iu.s Pi*. Mi 	J. J  uijn ,eiv 
'  • i..wr. 	del  de 	 %M.Iu 

de 	*M 
(.i tii*iJ. 4.L .'  Ieuot w  ,Sr  1  çuiesu ol  rnw  i\ sud 

%ene  rs i 	fl..,.  II, 	o" Ii,  $ 

%U4.KIL4. I.i. *I L...,___._  i 	Ihew.vv iuii  iU4 
i)uisad. .14 (b,k...  tLkJ.,.  1.. t.sbe.ri JJ4. w ,i ni., 
ri.  u- as.. -  IW~  zs...  'ulu ..b.. Me 	HL  ISii 
4.. i4l. 

1*4 os,% 5.'u *  . UIn, .14 4-...  hbew.. ti..ms Lp.de 1 
Ii 	4ew ', 1.. Poanw. 	tb 1 ,11.4  d  Ial 
lt,V...  l*.dei...' 	444"4.. '48k 

a 

4 

4-. - 

Análisis 
• tA4 5trma4 de tntrvg'. ik 	modi&ad 

están dt2ødtri para penducu un efrci M4tern4J4 

ismdar a k> .uc u ML-n jJ utilv.0 una terapia d 

infuiiion mWav (114 

• Iamaco2 ijc muy kia .ihihibdad Y 't!oodd J 
h*nucKin, resultan en una absi prciijn 12tmiatla pi u 

h Ji.ujucvwu p.ç hu tanta, la h nulacinn de 
hbçracaon 	pri iii ungada 	rcprcnuana 	uiu 

redundanaa y adcma.i puede 11fl4 W1CT Ininiatunic-
al eistcnu de hbcracion 

Análisis 
• } VldCfltctflCn re el conlportaznlento 94w 

Caraitenza La molécula de fenofibrato. no k 
permztc calificar para una formulación de 
hbcraón modificada, 

	

1 Su 	solubdidad acuosa, que limata su 
disolución, controla velocidad de absorción. 

• Si 	eliminación 	lenta 	manncn 
COncCntiacloncs rclanvamcnre constantírs por 
penados prolongado.i. 


