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CENTRO GUATEMALTECO DE INFORMACION DE MEDICAMENTOS

Por: M.Sc. Licda. Lorena del Carmen Cerna
Quimica Farmacéutica
Jefa Cegimed

El Centro Guatemalteco de Informacién de Medicamentos — CEGIMED - fue creado un 22 de septiembre de 1988, para responder a la ne-
cesidad de informacion cientifica y actualizada relacionada con medicamentos.

Para su formacion se cont6 con la participacién interinstitucional de la Universidad de San Carlos de Guatemala, a través de la Facultad de
Ciencias Quimicas y Farmacia; el Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social y la Organizacién Panamericana de la Salud.

Actualmente, CEGIMED tiene veintitin anos de prestar servicio a la comunidad guatemalteca.

»
I | CEGIMED se cre6 para cumplir propdsitos muy claros. Sus objetivos son, basicamente, proporcionar informacién imparcial,
actualizada y oportuna en lo relacionado con los medicamentos y su utilizacién en la prevencion, diagnéstico y tratamiento
L -
[ de las enfermedades. Asi como:

¢ Proporcionar informacién y orientacion sobre el uso adecuado de e Interacciones medicamentosas

los medicamentos. . .
¢ Toxicologia

* Proporcionar informacién sobre generalidades de productos cos- e . . .
méticos ¢ Identificacién de medicamentos por nombre genérico o comercial

. . - . . . ® Productos naturales o fitoterapéuticos y otros

e Proporcionar informacién y asesoria profesional para el segui-
miento de tratamientos farmacoterapéuticos, colaborando en la e Evaluaciones farmacolégicas de expedientes para registro sanitario
prevencion, deteccion y resolucion de los problemas relaciona-

dos con los medicamentos.

CEGIMED también imparte charlas, conferencias o cursos
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* Proporcionar su nombre, de dénde [lama y a que nimero de telé-
fono o fax puede enviarse la informacién solicitada.

CEGIMED atiende a profesionales del area de la salud como: qui-
micos farmacéuticos, médicos, estudiantes, enfermeras, quimicos,

bi6logos y todo el piblico general que desee obtener informacion. * Exponer detalladamente la duda que se quiere sea resuelta.

Este Centro atiende consultas relacionadas con: e Indicar si su consulta es urgente. Si la informacién involucra a un

+ Monograffas paciente, se debe proporcionar datos concernientes al mismo.

4 ¢ Métodos de analisis

e Farmacocinética y farmacodinamia




i Al tomar un medicamento en forma liquida, use solo el instru-
i mento de medicién que se proporcione con la medicina. Las
i cucharas domésticas no corresponden a la dosis correcta en
¢ la mayoria de las ocasiones. Su farmacéutico puede darle una
: jeringa especial para medicamentos orales.

i Nunca tome un medicamento de otra persona.

Contactenos:

i e Lea las instrucciones en la etiqueta cada vez que tome su
¢ medicamento para asegurase que tiene el medicamento co-
rrecto.

3 a. calle 6-47 zona 1
antiguo edificio de la Facultad de Farmacia,
. Plaza San Sebastian, Guatemala, Guatemala.
{ » Mantenga los medicamentos en los envases originales. Esto

le ayudara a recordar cuales medicamentos son y cémo to- Teléfonos
marlos. (502) 2230-0184

{ ) (502) 2230-0539

i » Mantenga los medicamentos para personas separados de los (502) 2253-9905 (telefax)

¢ medicamentos para animales o limpiadores quimicos para

: el g Atencion las 24 horas

: « No coloque tubos con ungiientos o cremas cerca de su tubo : :

i con pasta dental. Estos se sienten parecidos al cogerlos rapi- ceglmed@gmall.com
damente, pero el usar uno en vez de otro podria causar un www.cegimed.org
serio error.

: Horario

i ® No deje medicamentos en el gabinete del bafio o debajo de Lunes a viernes 7:00a.m. a 16:00 p.m.

luz solar directa.

i o Cumpla con el horario de administracion y el tiempo total
de tratamiento para evitar curaciones parciales o recaidas.

nvaflex

ENVASES FLEXIBLES S.A.

e Representantes exclusivos de Klockner Pentaplast para
Guatemala, Honduras y Nicaragua.

e Contamos con film de PVC monolamina, recubierto con PVDC y laminados
con Aclar®, para elaboracion de blisters farmacéuticos. Foil de aluminio.

e Amplio stock local para entrega inmediata.

e Servicio de corte para entrega en cualquier ancho y cantidades minimas.

26 avenida 7-27, zona 4 Mixco, El Naranjo, Zona Franca Sadinsa,
Bodega 4B, Guatemala. e Tels: 2484-8370 al 73 k klockner
P pentaplast

E-mail: envaflex@itelgua.com
www.envasesflexibles.com
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FARMAGOVIGILANGCIA

UNA RESPONSABILIDAD COMPARTIDA

Por: Programa Nacional de Farmacovigilancia

a posibilidad de usar una gran variedad de medicamentos nuevos ha modificado en los Gltimos afios el
ejercicio de la medicina y aunque esto ha podido ser beneficioso, también es necesario tener presente

que la potencia de los medicamentos modernos y la imposibilidad de conocer todos sus efectos, hasta

adversos o toxicos.

que no se cuente con una experiencia prolongada de su uso, exige una redoblada actitud de vigilancia
'y la conformacién de un sistema organizado que permita detectar cuanto antes sus posibles efectos

Las reacciones adversas a medicamentos son causa importante de morbilidad y mortalidad. Se estima que en los Estados Unidos causan
aproximadamente mds de 100,000 muertes por aio'. Se hace necesario que en Guatemala se conozcan con precision los problemas de salud
que se originan por el uso de los medicamentos, representando una responsabilidad compartida entre las autoridades, profesionales de la
salud, instituciones de salud y empresas farmacéuticas. Asimismo, el supervisar y evaluar permanentemente los medicamentos que se comer-
cializan y utilizan, debido a que se pueden presentar efectos adversos, incluso no descritos, dada la diversidad racial, genética, geografica,
dietética, cultural y a los posibles cambios en la manufactura y almacenamiento de los productos farmacéuticos.

NOTIFICACION ESPONTANEA

El sistema de Notificacion Espontanea es el método de farmacovi-
gilancia basado en la comunicacién, recopilacién y evaluacion de
notificaciones de sospechas de reacciones adversas a medicamentos,
realizadas por un profesional sanitario, incluyendo las derivadas de
la dependencia a farmacos, abuso y mal uso de medicamentos.

La notificacion espontanea es la comunicacion de una sospecha de
reaccion adversa a un medicamento (RAM) a una unidad de farma-
covigilancia. Esta debe contener una informacién minima: un no-
tificador identificable (nombre, direccion y profesién), un paciente
(nombre, iniciales, cédigo o historia clinica; sexo, edad o fecha de
nacimiento) uno o varios medicamentos sospechosos y una o va-
rias reacciones adversas. Ademads, es importante conocer la fecha de
inicio de la RAM. Esta minima informacién permite la generacién
de senales o alertas, pero es insuficiente para su evaluacién. Debe
realizarse el maximo esfuerzo para obtener la informacién completa.

La boleta amarilla es el formulario para la notificacién de sospechas
de reacciones adversas, distribuida por el Programa Nacional de Far-
macovigilancia a los profesionales sanitarios.

ENSAYO CLiNICO

Toda investigacién o evaluacién experimental de una sustancia, me-
dicamento o dispositivo, a través de su aplicacion a seres humanos,
orientada hacia alguno de los siguientes fines:

a. Poner de manifiesto sus efectos farmacodindmicos o recoger datos
referentes a su absorcion, distribucién, metabolismo y excrecién
en el organismo humano.

b. Establecer su eficacia para una indicacion terapéutica, profilacti-
ca o diagnostica determinada.

c. Conocer el perfil de sus reacciones adversas y establecer su segu-
ridad.

No se considera ensayo clinico la administracién de la sustancia o
medicamento a un solo paciente en el ambito de la practica médica
habitual con el Gnico propésito de conseguir un beneficio para él
mismo. La practica médica y la libertad profesional de prescripcién
del médico no ampararan, en ningin caso, ensayos clinicos no au-
torizados, ni la utilizacién de remedios secretos o no declarados a la
autoridad sanitaria.



INVESTIGADOR

Persona responsable de la conduccién de un estudio clinico. Si un
estudio es conducido por un grupo de individuos, el investigador es
el lider responsable del grupo y se le llamara investigador principal.

El investigador dirige y se responsabiliza de la realizacion practica
del ensayo clinico en un centro, y firma junto con el patrocinador
la solicitud, responsabilizindose con él.  Solamente podra actuar
como investigador un médico o persona que ejerza una profesion
reconocida en el pais para llevar a cabo las investigaciones en razén
de su formacién cientifica y de su experiencia en la atencién en
salud requerida.

En caso que dicho profesional no sea médico, deberd incluirse como
subinvestigador a un médico colegiado en el pais. Son responsabili-
dades del investigador.

1. Estar de acuerdo y firmar junto con el patrocinador el protocolo
del ensayo.

2. Solicitar y obtener la autorizacién del ensayo clinico.

3. Conocer a fondo las propiedades del producto en investigacién, el
protocolo y los procedimientos del mismo.

4. Garantizar que el consentimiento informado se recoge de confor-
midad a lo establecido en la normativa.

5. Recoger, registrar y notificar los datos de forma correcta y garanti-
zar su veracidad.

6. Notificar inmediatamente los eventos adversos serios o inespera-
dos al patrocinador y al Comité de Etica en Investigacion.

7. Garantizar que todas las personas implicadas respetaran la con-
fidencialidad de cualquier informacién acerca de los sujetos del
ensayo, asi como la proteccién de sus datos de caracter personal.

8. Informar regularmente al Comité de Etica en Investigacion de la
marcha del ensayo.

9. Archivar y conservar toda la documentacién relativa al estudio
durante un minimo de dos afos después de la aprobacién de una
solicitud de comercializacion en el pais y hasta que hayan trans-
currido al menos dos afios desde la suspensién formal del desarro-
llo clinico del producto en investigacion.

NOTIFIQUE CUALQUIER SOSPECHA DE REACCION
ADVERSA CON MEDICAMENTOS

Hagalo via fax, electrénica o personalmente a:
32, calle final, 2-10 zona 15, colonia Valles de Vista Hermosa
Tel. 23656255 al 60 ext. 115
Correo electrénico: farmacovigilancia.gt@gmail.com

MINISTERIO DE SALUD PUBLICA
Y ASISTENCIA SOCIAL

Fuentes:

e 1 Lazarau J, Pomeran BH, Corey PN.Incidencia of adverse drug reactions in hospitalized
patients: a meta-analysis of prospective studies. 1998. JAMA; 279:1200-5
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DETERMINACION SIMULTANEA DE

ACETAMINOFEN, CAFEINA ANHIDRA, CLORFENIRAMINA MALEATO,

DEXTROMETORFANO HBR, FENILEFRINA HCL Y GUAYFENESINA MEDIANTE
CROMATOGRAFIA LIQUIDA DE ALTA RESOLUCION (HPLC) EN MEZCLA DE
ANTIGRIPALES DE USO COMUN EN GUATEMALA

@

Por: Licda. Maria Gabriela Paniagua Cabarrds,
Lic. German Manuel Peralta Calito
Laboratorio Nacional de Salud
Unidad de Medicamentos, Area de Fisicoquimico de Medicamentos

e desarroll6 un método simple y rapido por cromatografia liquida de alta resolucién para la determinacion
simultdnea de componentes tipicos en la formulaciéon de complejos antigripales (acetaminofén, cafeina an-

hidra, clorfeniramina maleato, dextrometorfano HBr, fenilefrina HCl y guayfenesina). Se diseiié un sistema

de gradiente de flujo, utilizando una columna ZORBAX SB-C18 (5pm 4.6 x 250 mm) con una fase mévil:

N 0.2% de trietilamina (TEA), 2% de tetrahidrofurano (THF) en 0.1% de 4cido ortofosférico (H3PO4) + meta-

nol (85:15; pH=2.4), flujo de TmL/min. Se utiliz6 un detector de arreglo de diodos a una longitud de onda

de 205 nmy se recomienda una deteccion paralela a 243 nm para el acetaminofén debido a su absortividad a 205, asi

como por su elevada concentracion respecto a los demas componentes. El método es viable para muestras liquidas (jara-

bes, soluciones orales, etc.) y para sélidas (como tabletas, comprimidos, polvos), pero es inconveniente con las capsulas.
El método se desarroll6 con base en la estructura quimica de cada uno de los componentes separados.

INTRODUCCION

La mayoria de mezclas antigripales son combinaciones de sustan-
cias analgésicas, antipiréticas, broncodilatadoras y antihistaminicas,
las cuales pueden causar somnolencia y afectar el sistema nervioso
central. En la literatura se muestran métodos para su identificacion y
cuantificacion pero, por lo general, no involucran a todos los principios
activos que presentan estas combinaciones. Cabe mencionar que cada
una de las casas fabricantes posee, como es obvio, su propia férmula,
lo cual crea un problema en el momento de intentar la separacién de
tales especies quimicas. De acd que nos vemos en la necesidad de de-
sarrollar un método que involucre la separacion simultanea de los prin-
cipios activos mas utilizados en este tipo de mezclas. Tomando como
base la estructura quimica de cada uno de ellos se puede inferir que el
proceso de separacion plantea una competencia de aminas terciarias
que es la base de la mayoria de dichos compuestos.

MATERIALES Y METODOS

El analisis HPLC se llevé a cabo en un equipo HP 1100 HPLC System,
con una bomba cuaternaria modelo G1311A, un detector de arreglo de
diodos modelo G1315A, automuestreador modelo G1313A, desgasifi-
cador al vacio modelo G1322A con interfase para HP Chemstation. La
separacion fue desarrollada por una columna ZORBAX SB-C18 (5pm
4.6 x 250 mm). La fase mévil fue preparada anadiendo 20 mL de THF,
2mL de TEA y 1T mL de H3PO4 a un balén de 1000 mL y diluido con
agua HPLC. Se tomaron 850mL de esta solucién y se mezclaron con
150 mL de metanol y se ajusté el pH de la soluciéon resultante con
H3PO4 0.1N a 2.50 +0.05, y luego fue filtrado con una membrana
de nitrocelulosa con poro 22pm y desgasificado en bafio ultrasonido.

La trietilamina y el dcido ortofosférico utilizado son grado reactivo,
mientras que el metanol, el THF y el agua utilizados son grado HPLC.

Los estandares utilizados en el analisis son estandares secundarios del
stock del Area de Fisicoquimico de Medicamentos del Laboratorio Na-
cional de Salud, codificados y verificados por dicha institucion.

La preparacion de los estdndares se realiz6 pesando 100 mg de aceta-
minofén, 16.3 mg de cafeina anhidra, 13.7 mg de clorfeniramina ma-
leato, 12.6 de dextrometorfano HBr, 13.1 mg fenilefrina HCl y 12.2 mg
de guayfenesina, cada uno en balones de 25 mL y llevados a volumen
con agua. En un balén de 25 mL se agregaron 3 mL de la primera solu-
cion de acetaminofén, 5 mL de la primera solucién de cafeina anhidra,
1 mL de la primera solucién de clorfeniramina maleato, 5 mL de la
primera solucién de dextrometorfano HBr, 2 mL de la primera solucién



de fenilefrina HCl y 5 mL de la primera solucién de guayfenesina, se
llevaron a volumen con agua y se homogenizé la solucion.

Se ech6 andar el equipo con fase mévil, columna y el detector a las
longitudes de onda reportadas y se estabilizd la columna durante 30
minutos hasta que la relacién sefial/ruido fue la correcta para iniciar el
analisis. La adecuacién del sistema se realizé con un flujo de TmL/min.
Ya obtenidas las condiciones necesarias, se inyectaron 50pL de la mez-
cla de estandares y se corri6 segin el gradiente de flujo (Ver Tabla No.
1) descrito para el método, y se registraron las sefiales a las longitudes
de onda correspondientes.

La concentracion de cada una se calculé con base en el drea corres-
pondiente al pico de cada compuesto.

RESULTADOS Y DISCUSION

La distribucion de las sustancias dentro del sistema cromatografico im-
plementado se puede evaluar por varios factores. El primero de ellos
es de la naturaleza quimica de las moléculas evaluadas. De aca se
puede inferir que el ambiente quimico que se generé en el momento
de la separacién determinara el estado de cada una de estas; el pH de
la fase mévil nos indica que el ambiente esta extremadamente acido
por lo que todas o la mayoria de las especies se deberfan encontrar
protonadas, debido a la alta concentracién de iones H+ en el medio, lo
cual genera que el mecanismo de interaccion entre las moléculas ana-
lizadas y la fase estacionaria utilizada sea de fase reversa, y que implica
que tendremos una fase mévil mas polar que la fase estacionaria. Esto
deberia hacer que las especies mds polares fueran mejor arrastradas por
la fase movil y tuvieran un tiempo de retencién menor.

Acetaminofén Cafeina

AP

Dextrometorfano HBr

Fenilefrina HCI

SLOE O

Clorfeniramina
maleato

et
*‘ﬂfﬁ

Guayfenesina

@Hﬂ

Figura No. 1, Estructuras de estandares
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El dextrometorfano HBr y la fenilefrina HCI (Ver Fig. 1), se encuentran
en forma de sal, por ello sus cargas estan bien definidas, y su polaridad
es mayor que la de las otras moléculas, por lo tanto su orden de elusién
es légico respecto a su interaccién con la fase movil y la fase estacio-
naria. En el caso del segundo par de especies, el acetaminofén posee
mayor cantidad de atomos de oxigeno (Ver Fig. 1) que le confieren una
carga electrénica mayor, por lo tanto presenta una polaridad mayor
que la cafeina. Esta tiene gran cantidad de nitrégenos en su estructura
pero estan unidos a grupos carbonilos y comprometidos en procesos
de resonancia, por ello su carga electrénica resulta afectada y vemos
que presenta un tiempo de retenciéon mayor que el del acetaminofén.

La clorfeniramina maleato posee dos atomos de nitrégeno en su es-
tructura (Ver Fig. 1), uno comprometido en un anillo de resonancia y el
otro electrénicamente cargado por grupos metilos (electron-dadores),
también debemos mencionar que esta molécula es de mayor tamafo
que las anteriores, por eso el efecto estérico puede causar demora en
el tiempo de retencién.

Por Gltimo se encuentra la guayfenesina. Esta posee un anillo aromatico
y grupos metoxi (Ver Fig. 1), que al entrar en resonancia disminuyen
su carga electrénica y por lo tanto su momento bipolar disminuye de
manera que reduce su polaridad y asf su afinidad con la fase mévil.

La adicién de trietilamina a la fase mévil genera el eclipsamiento de
los grupos silanol de la fase estacionaria, por lo cual la interaccién de
las moléculas analizadas no se ve afectada por este grupo, y ayuda a
evitar que se incrementen los tiempos de retencién. Con el THF se pre-
tende hacer menos polar la fase mévil, obviamente sin alterar en gran
porcentaje las caracteristicas de la misma. El THF permite realizar una
mejor distribucion de las moléculas en su paso a través de la columna
y la retencion de estos en la fase estacionaria.

El gradiente de flujo utilizado proporciona una mejora en el tiempo de
analisis del método desarrollado.

Se realizaron pruebas con muestras comercializadas en Guatemala, y
se obtuvieron resultados positivos para la separacién de los mismos.

Las formas farmacéuticas estudiadas fueron tabletas, comprimidos, ja-
rabes, polvos para suspension, soluciones orales y capsulas. De estas
formas se logré reproducir la separacién obtenida en la mezcla de es-
tandares, excepto de las capsulas, debido a la interaccion de los exci-
pientes presentes en la mezcla.

CONCLUSIONES

La separacién de las moléculas se debe al ambiente quimico en el cual se
desenvuelven y del comportamiento de la estructura quimica de los grupos
presentes en cada uno de los componentes a separar. El pH de la fase mévil
es fundamental para la buena separacion de los compuestos estudiados.

El método creado funciona de manera eficaz para separar las mezclas de
compuestos antigripales encontrados comercialmente en las formas farma-
céuticas sélidas (tabletas, comprimidos y polvos para suspensién) asi como
para las formas liquidas (jarabes y soluciones orales) utilizadas en Guate-
mala.
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Simultaneous Determination Of Complex Cold Medicine Formulations By
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ENFERMEDAD DE ACTUALIDAD

SINDROME METABOLICO

Por: M.Sc. Alba Marina Valdés de Garcia
Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de CC QQ y Farmacia

Escuela de Quimica Bioldgica
Departamento de Bioquimica

) | sindrome metabdlico (SM) es un conjunto de factores de riesgo, dependientes de la edad, que pueden

desarrollar un sindrome coronario agudo; se caracteriza por intolerancia a la glucosa, hipertensién arte-

' rial, obesidad abdominal y dislipidemia (1,2). Los factores de riesgo son caracteristicas o circunstancias

r personales, ambientales o sociales, que al actuar en forma persistente sobre los individuos aumentan la
dprobabilidad de desarrollar el sindrome (3).

En el 2003, la American Association of Clinical Endocrinology \ “
(AACE) unificé y publicé una serie de criterios para el diagnéstico .
de sindrome metabdlico (SM) (tabla 1), haciendo énfasis en la utili-
zacién de la prueba de tolerancia a la glucosa (4).

Las definiciones mas aceptadas para definir al SM son las definicio-
nes de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) , del Grupo Euro-
peo para el estudio de la Resistencia a la Insulina (EGIR) y de los gru-
pos del National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment
Panel 11l Report (ATP III) (5). Segtn la definicién de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) y que se presenta en la tabla 2, un 10%
de personas con tolerancia normal a la glucosa, 40% de las personas
con intolerancia a la glucosa y 90% de pacientes con DM2 podrian
tener el SM (4).

Tabla 1. Criterios modificados de American Association of Clinical Endocrinology (AACE)

« Diagnéstico de enfermedad cardiovascular, hipertension, sindrome de ovarios

poliquisticos, o acantosis nicricans.

« Historia familiar de diabetes tipo 2, enfermedad cardiovascular e hipertension.

Segunda edicién - Noviembre 2009

« Historia de diabetes gestacional, o intolerancia a la glucosa.

« Etnia no caucastica.

« Estilo de vida sedentario.

« indice de masa corporal > 25 Kg/m?'y/o perimetro de cintura > 40 pulgadas

en hombres y 35 pulgadas en mujeres.

« Edad mayor de 40 afios.

— P
(Fedeide

"Kg/m?: kilogramos/metro cuadrado

12 Fuente: Carrillo R. et al. Sindrome metabélico (7).




Tabla 2. Concepto de sindrome metabdlico, de acuerdo a la OMS

Hipertension arterial

Dislipemia

Obesidad

Microalbuminuria
Trastornos en la homeostasis de la glucosa

Resistencia a la insulina

Presion sistolica de =140mm Hg
Presion diastélica de =90mm Hg
Si tiene tratamiento hipertensivo
Triglicéridos =150mg/DL

Colesterol HDL: hombres <35mg/DL, mujeres
<45mg/DL

indice de masa corporal =30kg/m2SC

Relacion cintura cadera: Hombres =0.90:
mujeres >0.85

>20pug/Minuto

Glucemia en ayunas alterada (GAA): 111 a
125mg/dL

Diabetes mellitus (ADA) > 126mg/dL

En la curva de tolerancia de la glucosa 140 -
190 mg/dL a las dos horas.

Diabetes mellitus (OMS) =200mg/dL

Definida por el modelo homeostatico para
valorar resistencia a la insulina (HOMA) y su
estimulacion se hace aplicando la siguiente
formula: H OMA IR: Insulina de ayuno (mU
por mL)x (glucosa de ayuno (mg/dL)/18)22.5)

En el 2004 el grupo del National Cholesterol Educa-
tion Program’s Adult Treatment Panel Il Report (ATP
I1), fundamentado en la imposibilidad clinica de
diagnosticar resistencia a la insulina en forma sen-
cilla, confiable y econémica, propuso el concepto
de sindrome metabdlico como un conjunto de cin-
co variables que asocian: obesidad visceral como
el agente causal mas frecuente de resistencia a la
insulina, con las manifestaciones metabdlicas mas
significativas, tales como hiperglucemia, hipertrigli-
ceridemia, hipocolesterolemia-HDL e hipertension
arterial, permitiria al clinico una facil aproximacion
para sospechar y tratar un riesgo incrementado de
DM2 y enfermedad cardiovascular aterosclerosa .
Estos datos se presentan en la tabla 3 (4,10).

En el afio 2005 la American Heart Association, in-
cluye como factor anormal la hipertensién arterial
tanto diastélica como sistdlica e incluso toda perso-
na con tratamiento para esta patologia; se reducen

los niveles de glucosa en ayunas a 100 mg/dL se-
gln lo recomendado por la Sociedad Americana de
Diabetes; se mantienen los niveles de triglicéridos y
colesterol HDL, manejados por la definicién de ATP
1, sin embargo se incluye como factor todos los pa-
cientes que reciben tratamiento especifico para ta-
les dislipidemias y se aceptan las diferencias étnicas
en cuanto el perimetro abdominal, el cual debe ser
ajustado segun el grupo poblacional evaluado (5).

Criterios diagnésticos: se considera que una persona con glicemia en ayunas anormal con intolerancia
a la glucosa o con diabetes tipo 2 tiene sindrome metabolico si se establece asociacion con dos de los
componentes anotados. Una persona con homeostasis normal a la glucosa (glucemia en ayunas de 70 a
110mg/dL: glucemia posprandial <140mg/DL a las dos horas en la curva de tolerancia a la glucosa) tendra
sindrome metabolico si se confirma el diagnostico de resistencia a la insulina por el modelo homeostatico,
ademas de dos de los otros componentes sefalados.

Fuente: Carrillo R. et al. Sindrome metabolico (7).

@ sionovs

FABRICAMOS:

* Ropa para cuarto limpio

* Productos desechables

* Equipo para monitoreo ambiental

0)0)

Soluciones Especializadas, S.A.

Apoyo a la industria Farmaceutica, Cosmetica y Alimenticia

Medios de cultivos que han sido de-
sarrollados para la germinacion y el
crecimiento de esporas bacterianas
de Geobacillus stearothermophilus y
Bacillus atrophaeus.

Somos representantes de ARECOV, fabricante mexicano de productos de
acero inoxidable de la mas alta calidad. ARECQOV tiene una experiencia
de 20 afnos y es lider en productos de acero inoxidable para la industria
farmacéutica (316 L) y alimenticia (304). ARECOV se enfoca a las
aplicaciones mas exigentes de la industria, con disenos funcionales y
sencillos con excelente calidad y de facil manejo, que proporcionan al usuario
una mejora efectiva en el desempenio de su trabajo.

(i=gron

Disenados para el control
y monitoreo de ciclos de
esterilizacion por oxido de
etileno (EO) ya que integran la
concentracion de gas, temperatura,
tiempo de exposicion y humedad.

Km. 19.5 carretera a San José Pinula, Centro Comercial Pinabetes, local 19, segundo nivel, Guatemala
Tel/fax:
www.studiosolution.net - www.arecov.com




( ..:‘-'f:":

14

Segunda edicién - Noviembre 2009

———

Tabla 3. Factores de riesgo mayor segin el NCEP, ATP IlI

» Tabaquismo
« Hipertension (presion arterial = 140/90 o tratamiento antihipertensivo)
+ Colesterol HDL <40mg/dL

« Historia familiar de enfermedades cardiovasculares: hombres <55 afios,
mujeres <65 afos.

+ Edad: Hombres >45 afios, mujeres >55 afos.

+ Se considera a la diabetes como parte de las enfermedades cardiovascu-
lares.

« El colesterol HDL mayor de 60mg/dL se considera como riesgo negativo.

Fuente: Grundy SM., et al. Implications of recent clinical trials for the National Cholesterol
Education Program Adult Treatment Panel Ill guidelines (NCEP, ATP Il (8).

La prevalencia del SM y su impacto en las enfermedades cardiovas-
culares no se ha descrito con tanta claridad a pesar de su sencillo
diagnostico. Los resultados de la tercera encuesta estadounidense de
salud y nutricion (NHANES 1l1), realizada en el aflo 2002, mostraron
la alarmante prevalencia del 24%, que aumentaba hasta 42% entre
las mujeres mayores de 60 afos de edad. Recientemente ha sido
demostrado que factores tales como niveles séricos de apoproteina
B (Apo B) se asocian mds especificamente con los marcadores de
resistencia a la insulina (RI) y la presencia de SM (6).

Un estudio realizado en Espafia, con la participacién de 7256 traba-
jadores activos, en el afio 2005, demostré que el habito tabdquico
y la prevalencia de SM presentan una alta relacién; y una glucemia
basal >110mg /dl se asocia a una serie de condiciones clinicas que
elevan la prevalencia de SM hasta el 50% (6).

Ademas, estudios recientes han demostrado la posible relacién entre
SMy el Virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). Las terapias
antiretrovirales de gran actividad (TARGA) que mejoran la sobrevi-
da en personas afectados por el VIH desarrollan complicaciones

en el metabolismo de lipidos y carbohidratos, estado caracteristico
del SM. Un patrén diferente de dislipidemia ha podido observarse
desde que se inici6 el uso de TARGA (aumento del colesterol total
(CT), triglicéridos (TG) y las lipoproteinas de baja densidad (LDL)
con disminucién de C-HDL sobre todo relacionado con el uso de
inhibidores de proteasas (IP) (9,10).

El mecanismo mds probable es la homologia de la regién catalitica
de la proteasa del VIH-1 y dos proteinas que intervienen en el me-
tabolismo los lipidos: CRABP-1 (cytoplasmic retinoic acid-binding
protein type 1) y LRP (low-density lipoprotein-receptor-related pro-
tein) (9,10).

Los valores exactos para la incidencia y prevalencia de dislipidemia
en el contexto de la infeccion por VIH no se encuentran disponi-
bles, por lo que la prevalencia de hipertrigliceridemia variaria entre
un amplio rango de entre 8% (con incidencia acumulativa de 9% a
los 31 meses) y 47%; se conoce que el hallazgo de niveles bajos de
C-HDL es de 22 %. Se reporta intolerancia a la glucosa en 46% de
los pacientes en TARGA (9,10).

En 2005 un estudio prospectivo en que participaron 4053 indivi-
duos, realizado por Céardenas y otros en Per(, se encontré una preva-
lencia de SM de 25.8%, del cual las mujeres representaron el 34.3%
y los varones 16.6%. Siendo el componente més frecuente la obe-
sidad abdominal, que afect6 al 65.6% de la poblacién (8 de cada
10 mujeres la presentan). Este dato se basa en la definicién de SM
planteada por la Federacion Internacional de la Diabetes (IDF) (11).

El SM y la diabetes son asociados con inflamacion sistémica y es-
tado procoagulante, el cual puede resultar en el incremento de la
propension de la desestabilizacién y ruptura de la placa y trombosis
y eventos cardiovasculares (12). La teorfa metabdlica sostiene que
la hiperinsulinemia compensatoria resultante de la Rl es el factor
responsable de la HTA, DM2, dislipidemia, obesidad, disfuncion
endotelial y ateroesclerosis, a través de diversos mecanismos (13).



En 2005, un estudio realizado por Hanley y otros, concluyé que las
definiciones de la IDF y NCEP predijeron la DM2 al menos tan bien
como la definicién de la OMS, a pesar del no requerimiento del uso
de la prueba de la tolerancia a la glucosa o mediciones de la Rl o mi-
croalbuminuria. Las modificaciones o adiciones en la definicién por
la NCEP tuvieron un impacto limitado en la prediccién de DM2 (14).

Dhingra junto a otros, realizé un estudio en el perfodo 1948 —2001.
Este fue publicado en el afio 2005 por la AHA, y en él evalud la re-
lacién del consumo de aguas gaseosas sin alcohol con el desarrollo
de factores de riesgo cardiometabdlico y SM con el registro de 5209
participantes en el estudio original de cohorte, los participantes fue-
ron evaluados cada cuatro afios (15).

Se encontré que el consumo de bebidas gaseosas fue asociado con
un alto riesgo de desarrollo de rasgos metabdlicos adversos y de SM.
El mecanismo que explica esta condicién es que la adicién de en-
dulzantes con alto contenido de jarabe de fructosa puede conducir
a un incremento de la RI, disminucién de C-HDL y un incremento
de niveles de TG (15).

Cull'y otros investigadores realizaron un estudio retrospectivo publi-
cado en el afio 2007 por la AHA, en el que evaluaron el grado de la
presencia del SM en DM2 y el incremento de riesgo de complicacio-
nes diabéticas, en el cual participaron 5102 pacientes (16).

Se encontré que el SM diagnosticado por los criterios del ATP I,
OMS y la IDF, identifica pacientes diabéticos en alto riesgo de com-
plicaciones macrovasculares pero no microvasculares. La pobre dis-
criminacién por el SM respecto a enfermedad cardiovascular resulta
en un valor clinico limitado para riesgo de enfermedad cardiovascu-
laren DM2 (17).

En Guatemala, un estudio descriptivo realizado en el ano 2007 por
Pineda y Valdés, en 200 mujeres de 35 a 55 anos, mostré que la pre-
valencia es del 40%. De ellas, 50% estaba conformado por el grupo
etario de 50 — 55 afios y 33% eran mujeres con obesidad moderada
(IMC de 29%). Mientras que 80.9% de las mujeres presentaron dia-
metro de cintura mayor a 88cm (18).

En el departamento de Bioquimica, actualmente se continta estu-
diando la prevalencia del sindrome en la poblacién guatemalteca,
dada la importancia de un diagnéstico precoz para que los resulta-
dos de los estudios permitan que la poblacién acceda y participe ac-
tivamente en programas de estilos de vida saludable, y de esa mane-
ra disminuir el riesgo de la poblacién guatemalteca a desarrollarlo.

Figura 4. Factores para el desarrollo de diabetes y ateroclerosis
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Fuente: Ezquerra E. et. al. Obesidad, sindrome metabdlico y
diabetes: implicaciones cardiovasculares y actuacion terapéutica (34)
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CONSIDERACIONES PATOGENICAS

El SM es un conjunto de factores vinculados fisiopatolégicamente, en los cuales podemos
encontrar un sindrome coronario agudo, intolerancia a la glucosa, obesidad abdominal, co-
lesterol alto, hipertrigliceridemia y HTA; la RI condiciona hiperinsulinemia e hiperglucemia,
binomio que se asocia a un incremento significativo de la morbimortalidad cardiovascular,
relacionado a HTA sistémica, obesidad y DM2 (4).

Se le han agregado otros atributos: obesidad visceroabdominal, aumento de LDL pequefas y
densas, hiperuricemia, aumento del factor inhibidor del activador del plasminégeno (PAI-1)
y del fibrinégeno, hiperandrogenismo y ovario poliquistico en mujeres en edad fértil, higado
graso con esteatosis hepdtica no alcohdlica (EHNA), marcadores pro-inflamatorios y de dis-
funcién endotelial (tabla 4) (19,20).

Tabla 4. Otros componentes del Sindrome metabolico

Adiposidad Adiposidad visceral (TD)
Esteatohepatitits no alcoholica
Marcadores de tejido adiposo Leptina, adiponectina
Dislipemia Apolipoproteina B

Tamaro de las particulas de
colesterol LDL
Resistencia insulinica Calculo directo

Test de tolerancia oral a la glucosa

Disfuncién endotelial Respuesta vasodilatadora humeral
Albuminuria
Inflamacion o trombosis PCR, TNF4, IL - 6, PAI-1, fibriogeno

IL: interleucina: PAI: inhibidor del activador de plasminégeno: PCR: proteina C reactiva:
TD: tomografia digital: TNF: factor de necrosis tumoral.
Fuente: Reaven G. The metabolic sindrome, or the insulin resistence syndrome? Different
names, different concepts, and different goals (20).

Ademds de lo anterior, se han agregado otros componentes que incluyen microalbuminuria,
hiperferritinemia, elevacion del factor de Von Willebrandt, esteato-hepatitis no alcohdlica
(NASH) y mas recientemente hiperhomocisteinemia (20).

Factores ambientales
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Figura 1. Progresion del sindrome metabdlico.
Fuente: Maiz GA. El sindrome metabdlico y riesgo cardiovascular (6).
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PELETS FARMACEUTICOS

unque el término peletizacion se usa, desde hace déca-

das, como sinénimo de granulacién en diversos campos,

en el farmacéutico se utiliza para referirse, exclusiva-

mente, al proceso de aglomeracion que permite trans-

formar mezclas de polvos o pequefios granulos en unidades

esféricas o cuasi-esféricas de tamafno comprendido entre 0.5 y
2mm denominadas pelets.

La importancia en el uso de esta forma farmacéutica radica

en la facilidad de obtener un activo farmacéutico listo para

encapsular. Muchas veces, el empleo de pelets permite

alterar algunas propiedades fisicas de liquidos o sélidos
con el fin de protegerlos o hacerlos mas manejables. Es
posible también:

e Convertir sustancias liquidas en productos sélidos.

e Proporcionar una cubierta protectora de la luz y/o

humedad a sustancias alterables (vitaminas A, K, C,

entre otras).

® Preparar en un mismo sistema APIs que reaccionan
o que son incompatibles entre si.

® Enmascarar el mal sabor y mal olor de algunos

APIs facilitando su inclusién en otras formas far-

macéuticas.

e Permite el uso de cubiertas entéricas o protec-
toras, cuando el API lo requiere, sin mayor di-
ficultad.

e Reducir las caracteristicas volatiles de algunas
sustancias.

e Facilitar el manejo de APIs que demandan
condiciones ambientales especiales para su
fabricacion.

* Modificar los sistemas de liberacion (ac-
cion sostenida).

En los dltimos afos se esta prestando una
considerable atencién a la evaluacién de
las posibilidades que ofrecen estos siste-
mas como formas multiparticulares de do-
sificacion de medicamentos. Este interés
creciente tiene su origen en las importan-
tes ventajas que presentan, tanto de tipo
terapéutico como tecnoldgico.

Entre las ventajas tecnoldgicas cabe
destacar su homogeneidad en cuanto al
tamafio y su poca friabilidad. Estas ca-
racteristicas determinan que el produc-
to presente excelentes propiedades de
flujo, lo que hace posible la obtencién
de resultados éptimos en tratamientos
posteriores como su recubrimiento
0 su incorporacién a comprimidos o
capsulas. También, permiten combi-
nar, en una misma formulacién, prin-
cipios activos incompatibles o con
diferentes requerimientos en cuanto a
velocidades de liberacion.

La produccién de estas unidades esfé-
ricas ha permanecido como un “arte”
desde los anos 60, con la introduc-
cion del proceso de marumerizacion,
donde se obtenian particulas esféricas
a partir de masas humectadas. Sin
embargo, actualmente, la produccién

Por: Licda. Carolina Barrios V.
Quimica Farmacéutica

de pelets de buena calidad es alcanzada con un proceso de extrusion-esfero-
nizacion; siendo este el proceso de eleccién por su superioridad ante otros,
al permitir la produccién de pelets con altas dosis de principio activo, con
tamarfio y forma adecuados.

Durante la fase de extrusion, la masa humectada es sometida a la accién de
una fuerza que provoca su paso a través de un tamiz con orificios de tamafio
definido, transformandose en pequenos cilindros individualizados, de forma y
densidad muy similares entre sf.

Para que la masa humectada pueda ser extrundida adecuadamente debe reunir
una serie de requisitos:

* La mezcla a extrundir ha de comportarse como una masa plastica cohesiva
que no pierda homogeneidad durante el proceso.

¢ Debe presentar unas caracteristicas de fluidez y lubricacién suficientes para
poder atravesar el tamiz.

e El extrundido resultante debe carecer de propiedades adhesivas y mantener
cierto grado de rigidez, de manera que permita mantener la individualidad y
forma de las particulas.

Durante la esferonizacion, el extrundido se va deformando debido a las co-
lisiones producidas por las particulas entre si 'y con el plato de friccion y las
paredes del esferonizador, adoptando progresivamente la forma esférica. Para
esto, el extrundido debe cumplir con las siguientes caracteristicas:

e Presentar suficiente resistencia mecdnica vy, simultdneamente, resultar lo
bastante fragil para fragmentarse en el esferonizador sin que tenga lugar su
desmoronamiento.

¢ Debe tener suficiente plasticidad para experimentar deformacion.

¢ Debe presentar una reducida cohesividad a fin de que los pelets permanez-
can como unidades individualizadas.

Como muchos polvos de activos farmacéuticos no necesariamente poseen
los requisitos para una peletizacién exitosa, muchas veces se requiere de un
coadyuvante de esferonizacién para alterar las propiedades reolégicas de las
masas humectadas a ser convertidas en pelets. El coadyuvante mas utilizado
es la celulosa microcristalina y, en definitiva, es el mayor contribuyente de ro-
bustez en el proceso de extrusion-esferonizacion. Actualmente se ha utilizado
también la crospovidona como un coadyuvante. Ambos excipientes compar-
ten la capacidad de absorber agua dentro de sus estructuras, de liberarla bajo
estrés y reabsorberla al relajarse.

El empleo de esferas de azicar inerte revestidas, primero, del activo farma-
céutico, y luego por una membrana controladora de liberacién, parece ser el
método alternativo de produccién de pelets.
Este método resulta beneficioso si el activo
no va en una proporcién mayor dentro de la
formulacion. F,

La limitante al hacer pelets es la necesidad
de variedad de equipo y el bajo tamafio de
los lotes, lo que hace el costo por unidad

bastante alto. Sin embargo, los pelets son uti- e

lizados en productos donde el precio puede :..i} -
justificarse, como en sistemas de liberacion =
controlada.

Siendo la fabricaciéon de pelets una técni-

ca relativamente nueva, su aplicacion en el

campo de los medicamentos presenta innu-

merables posibilidades para el futuro y en

este sentido se encuentra en plena expan- -
sién.
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NUESTRO FABRICANTE DE ENVASES DE VIDRIO .
FORMA VITRUM DE MEXICO, S. A. DE C. V. SCHOIT

EL VIDRIO Y SU ESTRUCTURA
MOLECULAR:

La estructura del vidrio es similar a la de un liquido, no existe un
arreglo definido de largo alcance, pero sus propiedades eldsticas son
tipicas de un sélido is6tropo. Se obtiene en un reactor de fusion, en
donde se calienta una mezcla de arena silica y 6xidos metalicos,
pulverizados o granulados. La fusién forma un liquido viscoso que se
hace trasnsparente y homogéneo a una temperatura superior a 1000
°C. Al sacarlo del horno adquiere una rigidez que permite darle forma.
Contolando la rapidez de enfriamiento se evita la cristalizacion.

Pf del cristal: 2000 °C Pf del vidrio borosilicato: 1165 °C




os vidrios de borosilicato se fabrican mediante la sustitucién de

grandes cantidades de dlcali y, con frecuencia, de toda la cal,

con B,O,. Aunque este Gltimo producto es un formador de redes,
reacciona también con el SiO,, casi de la misma forma que el sodio y
la cal, que son modificadores. El uso de B,O, reduce el coeficiente de
expansion. En esta forma la resistencia de estos vidrios a los choques
térmicos es muy superior a los de sodio y cal.

Ademas, la reduccion de la cantidad de alcalinos presente mejora la
no reactividad de dicho vidrio. Aunque el vidrio es un mal conductor
térmico, transmite aproximadamente un 80% del calor irradiado que
recibe. Esto justifica, en parte, el que sea apropiado para fabricar
utensilios de laboratorio y de produccion.
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En la mayoria de los vidrios, la silice se combina con otras materias
primas en distintas proporciones. Los fundentes alcalinos, por lo general
carbonato de sodio o potasio, disminuyen el punto de fusién y la
viscosidad de la silice. La piedra caliza o la dolomita (carbonato de calcio
y magnesio) actia como estabilizante. Otros ingredientes, como el plomo
o el bérax, proporcionan al vidrio determinadas propiedades fisicas.
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Vidrio de borosilicato:

Mediante la sustitucion del 6xido de calcio por 6xido bérico
se disminuye el coeficiente de dilatacion térmica y se aumenta
considerablemente la resistencia a altas temperaturas y al ataque de
acidos.

Sio, 80% 71-75%
7-13%B, 0, 122 - 16% Na, O
Balance de la 4-8%Na,0yK,0 10 - 15% CaO
composicion 2-7%Al, 0, 1-3%Al,0,
Punto de fusién °C 1150 - 1200 950 - 1000
Expansion térmica 3.3-55 9.0-10.0
Tl
I @
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La alcalinidad en el vidrio es parte de su naturaleza, al ser una mezcla de
oxidos metalicos, la cual puede aumentar en funcién de la temperatura
de trabajo. Al generar la excitacién y migracién de la moléculas metalicas
(Na, Ca, K, Fe) hacia las paredes internas del vidrio.

Durante el proceso de fabricacién de envases farmacéuticos, es
necesario aplicar calor para lograr la temperatura de trabajo. En
consecuencia, las moléculas metdlicas migran a la superficie interna
del vidrio, en dicho proceso se observa un cambio de color en la
flama por la evaporacion del sodio.

- I R ———

N + 1S0 4802-2 <EP
ormas Photoflamometro ISO 4802-1
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Durante el proceso de fabricacion se tiene la formacién de los
componentes sublimados e impregnados en la superficie del vidrio.
Estos residuos quimicamente se pueden describir como bérax.

OH

— |B OH 2Na*
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La vitrificacién es el proceso de conversion de un material en un
so6lido amorfo similar al vidrio, carente de toda estructura cristalina.
Esto se consigue por medio de calentamiento o enfriamiento muy
rapido o mediante la mezcla con un aditivo. El proceso debe ser lo
mas rapido o instantaneo posible, por ese motivo se emplea el sistema
denominado criotop.

Un proceso alternativo utilizado para minimizar la alcalinidad creada en
la superficie interna del vidrio es el tratamiento con sulfato de amonio, el
cual reacciona con las moléculas metalicas extrayéndolas de la superficie
interna del vidrio. Este proceso es muy agresivo y puede originar la
delaminacién de la pared interna, por lo que no es recomendable y solo es
aplicado a solicitud o requerimiento del cliente.

Como punto critico, la aplicacién de calor:

Para evitar la migracién de las moléculas metdlicas y consecuencia el aumento
de la alcalinidad de la pared interna del vidrio, SCHOTT ha establecido
como parte de su compromiso con sus clientes el trabajar optimizando la
temperatura de trabajo, usando la temperatura mas baja posible.

Soluciones eficientes

En medicina y farmacia no existen soluciones estandar. Una larga
experiencia, un amplio know how, asi como un estrecho contacto con
el cliente son condiciones indispensables para un trabajo eficiente.
SCHOTT colabora desde hace 60 afios con la industria farmacéutica.
Esta filosofia permite encontrar soluciones perfectamente adaptadas a
cada caso especifico.
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BUENAS PRACTICAS DE

MANUFAGTURA

Por: Dario Virgilio Castillo
M.Sc. Administracién Industrial
Quimico Farmacéutico

ENFOQUE DEL INFORME 32 (1992) PARA PROPIETARIOS, GERENTES
GENERALES, FINANCIEROS Y DE RECURS0S HUMANOS

) as Buenas Practicas de Manufactura, como muchos de los temas relacionados con las normativas regulato-
rias, nacieron de diversas probleméticas que aparecieron con el uso de productos farmacéuticos.

Recordemos la talidomida, por los afnos 1958-1963, era un producto que se usaba para evitar las nau-

'seas en ciertos meses del embarazoy como un sedante con alto nivel se seguridad y caus6 que muchos

nifos, hijos de padres que la usaron, nacieran con problemas de focomelia (carencia o excesiva cor-

tedad de las extremidades). Recordemos productos vitaminicos contaminados con sustancias hormonales y en los
dltimos tiempos en Panam4, la aparicién de un jarabe contaminado con monoetilenglicol, el cual se us6 debido a
que probablemente estaba identificado como propilenglicol, excipiente muy utilizado en sustancias orales liquidas.

;Como se definen?

Se definen como normas y procedimientos que aplicados adecua-
damente conducen a elaborar productos de calidad homogénea,
seguros y eficaces.

PRODUCTOS DE CALIDAD

* Los productos que salen de los laboratorios que administran o son
duefios, deben cumplir con  especificaciones, al igual que los
insumos con que fueron fabricados.

Estos deben ser elaborados por personal calificado, capacitado y
en instalaciones adecuadas.

Se debe garantizar que cada uno de los productos que conforman
un lote contienen los principios activos declarados dentro de espe-
cificaciones, y no unos con alto porcentaje y otros con bajo.

El proceso de fabricacién del producto debe tener soporte docu-
mental que cumpla con la finalidad de ser un reflejo fiel de la his-
toria de la fabricacién del producto desde que sus insumos ingre-
saron a la planta de proveedores aprobados hasta que el producto
final sale liberado por el area de aseguramiento de calidad y un
afio mas alld de la fecha de expiracién del mismo.

SEGUROS

Se definen como seguros porque debemos ir a la farmacia o al ente
que nos dispense el producto en busca del efecto para curar nues-
tros problemas de salud y no en busca de la muerte o efectos ad-
versos fuera de los ya previstos en los procesos de investigacion y
desarrollo.

EFICACIA

Porque el consumidor lo que busca en el producto es una cura, un

alivio , o evitar una enfermedad, como en el caso de vacunas, y no
un efecto nulo, a medias o salpicado con efectos adversos que gene-
ran mds gasto a la poblacién y a los entes gubernamentales.

Al repasar los tres aspectos objetivo de la aplicacién de las Buenas
Practicas de Manufactura (calidad, seguridad y eficacia) vemos que
los dos primeros son manejables con las normativas vigentes y pron-
to a entrar en vigencia, sin embargo, el tercero: EFICACIA TERAPEU-
TICA no es demostrable plenamente, por lo que en un mediano pla-
zo los aspectos de Perfiles de Disolucién o Biodisponibilidad seran
términos de uso comuin para completar el tridngulo de CALIDAD-
SEGURIDAD - EFICACIA.

Como ya debe ser conocido por ustedes, la Normativa Vigente de
Buenas Practicas de Manufactura para la Industria Farmacéutica son
las BPM 75 (1975) y las que en un periodo corto entraran en vigencia
son: la Normativa del Informe 32 (1992) de la Organizacién Mundial
de la Salud por medio de un Acuerdo Gubernativo.

;Y cual es la diferencia entre una y otra?

1. Las BPM 75 cuantifican los pardmetros de 0 a 100 puntos en ran-
gos de 25 puntos de porcentaje de cumplimiento y luego lo re-
laciona al valor en puntos establecido para un cumplimiento del
100%.

Mientras el pardmetro sea mds relevante, mds puntos se le asig-
nan.

En el Informe 32 no hay puntos, el parametro se cumple o no se
cumple, se evidencia o no se evidencia su cumplimiento, lo cual
se va acumulando para obtener un porcentaje final de criterios
criticos mayores y menores.

2. En el Informe 32, los parametros a medir se clasifican en: In-
formativos, Criticos, Mayores y Menores. Los Criticos son para-
metros cuya ausencia es inadmisible y pone en riesgo la calidad
y seguridad del producto y/o del personal. Los Mayores son pa-
rametros cuya ausencia pone en riesgo la calidad y seguridad



del producto y/o la del personal. El incumplimiento de un criterio
Mayor en una auditoria, lo convierte en Critico en la préxima y
el no cumplimiento de un Menor en una auditoria lo hace Mayor
en la préxima, pero en ningln caso pasard a Critico. El pardmetro
Informativo es como se escribe: informativo.

3. Las BPM 75 se ganan con un minimo de 70 puntos. El Informe
32 tedricamente indica que para ganarlo es necesario el cumpli-
miento del 100% de los criterios Criticos y 70% de los Mayores,
sin embargo, alin es un tema de andlisis en las reuniones de Unién
Aduanera, lo mismo que el tiempo para que esta normativa esté
vigente y otros aspectos del tema de Validacion.

4. El Informe 32 describe con mas detalle el cumplimiento de la Fun-
cién de la Direccion Técnica, Direccién de Produccién Asegura-
miento de Calidad, Estabilidades, Contratos con Terceros, Quejas
y Reclamos, Autoinspecciones y Auditorias.

5. El Informe 32 anade el pardmetro de Validacién, Anexos para
Areas de Productos Estériles, Productos Betalactamicos y Pro-
ductos Hormonales y Citostaticos.

sCuando se inicia su implementacién en Guatemala?

La Comisién de implementacién del Informe 32, conformada por el
ente Regulador, Industrial y Docente expuso a nivel ministerial la
Propuesta del Plan de Implementacién del Informe 32 junto con un
plan de implementacioén, el cual esta en espera de la resolucion. Al
mismo tiempo se esta en espera de las resoluciones de Unién Adua-
nera Centroamericana acerca de este tema.

MINISTERIO DE SALUD PUBLICA
Y ASISTENCIA SOCIAL

E-mail: frioluxh@itelgua.com

Contactenos a los teléfonos: 2440-1202 /| 2485-7570 /| 5306-4947

Finalmente, se indica que el impacto del Informe 32, en un estableci-
miento es funcién de los siguientes factores, los cuales deben ana-
lizarse para sacar conclusiones y definir un plan de accién a seguir:

1. Grado de cumplimiento de las BPM 75. (;Y si me aplico el Infor-
me 32?)

2. Infraestructura actual, es decir, areas de fabricacién a las que me
dedico y las exigencias del Informe 32.

3. ;Cuento con personal calificado y capacitado?

4. ;Cuento con Area de Control de Calidad y Aseguramiento de Ca-
lidad?

5. ;Cuento con un Sistema de Documentacién?
6. ;Cuento con Politicas de Calidad?

7. ;Cuento con un Sistema de Calidad?

8. ;Cuento con un Sistema de Mantenimiento?

El tiempo de implementacién del Informe 32 esta cerca y qué mejor
manera de enfrentarlo si nos anticipamos a su entrada en vigencia.

iMUCHOS EXITOS EN EL PROCESO DE
IMPLEMENTACION DEL INFORME 32!

Fuentes:

* RTCA 11:03:42:07. Buenas Practicas de Manufactura para la Industria Farmacéutica.
Correspondiente con el el Informe 32 del Comité de expertos de la Organizacion Mundial
de la Salud.

* Resolucion No.. 93-2002 (COMIECO-XXIV). Anexo 3 , Reglamento de Buenas Practicas de
Manufactura de la Industria Farmacéutica.

* Comision de Implementacién del Informe 32 en la Industria Farmacéutica de Guatemala.
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FITOTERAPIA vz msommo

Como insomnio, se define a la ausencia involuntaria de descanso
compensatorio, que se manifiesta por la perturbacién de la calidad
o de la cantidad de suefio con repercusiones sobre la actividad diur-
na. Puede provocar suefio excesivo y falta de energia durante el dia
y problemas emocionales (angustia, ansiedad, depresion, irritabili-
dad), sociales, laborales o de aprendizaje (dificultad para concentrar-
se, prestar atencién, aprehender y recordar).

Segln el tiempo de evolucién puede ser transitorio o agudo (de cor-
to plazo, menos de un mes de duracién) y crénico (constante, mas
de un mes o anos). También se considera insomnio crénico si los
sintomas ocurren por lo menos tres noches por semana durante mds
de un mes.

Otra forma de clasificar el insomnio es de acuerdo al momento que
aparece durante la accién de dormir. Asi, se denomina insomnio de
inicio, si se presentan problemas para comenzar el suefio durante
los 30 minutos después de acostarse e insomnio de mantenimiento,
si los problemas para mantener el suefio ocasionan despertares noc-
turnos de mds de 30 minutos de duracién o si se despierta definiti-
vamente de manera precoz, consiguiendo un tiempo total de suefio
€scaso.

El insomnio puede deberse a diferentes causas, pero en general, se
clasifican en dos categorias:

e MEDICAS:

- Enfermedades metabélicas, hormonales, neurolégicas, reumato-
l6gicas, digestivas, cardiovasculares o uroldgicas (por la necesi-
dad urgente de miccién, como infecciones e inflamacién de la
prostata) y todas aquellas que pueden interrumpir el suefio por
dolor (fibromialgia, cefaleas, etcétera). También embarazo y me-
nopausia.

- Enfermedades psiquidtricas (ansiedad, depresion, esquizofrenia,
etc.), asi como otras enfermedades del suefio que contribuyen a
dormir menos o de mala calidad (sindrome de piernas inquietas,
sindrome de apnea de suefio, parasomnias, entre otras).

¢ EXTERNAS: suelen implicar factores ambientales que influyen de

| sueno, es una necesidad esencial del organismo, que tiene dos funciones basicas: mante-
ner el estado de alerta durante el dia y regular la temperatura corporal. Esto dltimo, a su vez,
[ facilita los diferentes procesos fisicoquimicos que el cuerpo realiza.

Los trastornos del suefio, pueden involucrar cualquier tipo de problema relacionado con la
B’ accion de dormir e incluyen dificultad para conciliar el suefio o permanecer dormido, que-
darse dormido en momentos inapropiados, tiempo de suefo total excesivo o conductas
anormales relacionadas con el suefio. Entre todos estos, el insomnio es el mas frecuente.

Por: Licda. Lucrecia Pérez de Batres
Quimica Farmacéutica
Directora Técnica Quinfica

‘

modo negativo sobre el suefio (por ejemplo malos habitos de sue-
fio, uso y abuso de sustancias y medicamentos, trabajo por turnos
o viajes transocednicos frecuentes).

De acuerdo a su origen, existen dos tipos de insomnio:
SECUNDARIO O COMORBIDO

Es el mas comin y se define como sintoma o efecto secundario de
otro problema. Se estima que ocho de cada diez personas que sufren
insomnio tienen insomnio secundario. Ciertos problemas de salud,
algunas medicinas, los trastornos del suefio y otras sustancias pueden
causar insomnio secundario.

PRIMARIO

Trastorno independiente en el que no se puede identificar una causa
externa clara, sino se atribuye a varias circunstancias de la vida, entre
estas: el estrés prolongado y las alteraciones del estado emocional.
Este tipo de insomnio se puede subdividir en diferentes subtipos, en
funcién de la manifestacion del problema:

e Idiopatico: se origina en la infancia y parece relacionado con un
aprendizaje incorrecto del habito de dormir.

e Percepcién inadecuada del suefio: clinicamente no se corroboran
los problemas de suefo que el paciente percibe subjetivamente,
encontrandose cansado y somnoliento durante el dfa.

e Psicofisioldgico: caracterizado por un nivel excesivo de activacion
psicofisiolégica asociado al inicio o durante el suefio.

La fitoterapia es un recurso terapéutico de primer orden para ayudar
a corregir el insomnio. Existen diversos grados de evidencia sobre la
capacidad relajante e hipndtica de plantas medicinales, tales como
Crataegus monogyna (espino albar o espino blanco), Eschscholzia
californica (amapola de California), Humulus lupulus (lIGpulo), Me-
lissa officinalis (melisa), Citrus aurantium (naranja amarga), Passiflora
incarnata (pasiflora), Papaver rhoeas (amapola), Piper methysticum
(kava), Tilia plathyphyllos (tilo), Valeriana officinalis u otras especies
(valeriana) y Withania somnifera (whitania), que se utilizan como
monofdrmacos o en asociaciones. De estas, las mas empleadas clini-
camente son: valeriana, pasiflora y lGpulo, por lo que se describiran
brevemente en los pdrrafos siguientes.



VALERIANA

Se conocen varias especies, todas con iguales propiedades tranqui-
lizantes o hipnéticas. Entre estas: Valeriana officinalis, Valeriana
prionophylla, Valeriana edulis o Valeriana sorbifolia. Cominmente,
se llama también hierba de los gatos, ya que es muy apreciada por
estos animalitos. Se trata de los érganos subterraneos (rizoma, raices
y estolones) desecados, enteros o fragmentados, conocidos en térmi-
nos farmacéuticos como Valerianae radix. La especie, mas estudiada
es Valeriana officinalis, que crece en casi toda Europa. Las otras aqui
mencionadas son de origen americano.

La valeriana interactiia si se administra conjuntamente
con benzodiazepinas (lorazepam, diazepam), barbitiri-
cos (fenobarbital), narcoticos (codeina), antidepresivos y
alcohol. En un estudio en humanos, la combinacion de
valeriana y el betabloqueador propranolol, redujo los ni-
veles de tension mas que la valeriana por si sola. Se ha
reportado un episodio breve de confusion en un paciente
que uso valeriana con loperamida e Hypericum perfo-
ratum. Se informé del padecimiento de nduseas, sudo-
racion, calambres musculares, debilidad, pulso elevado y
alta presion sanguinea después de una dosis sencilla de
un producto combinado con hipericon, kava y valeriana.
La valeriana podria interactuar con ciertas hierbas y su-
plementos metabolizados por el higado.

La valeriana ejerce actividad sobre el sistema nervioso central, dismi-
nuyendo la motilidad espontanea, la ansiedad y la agresividad, pero
también tiene actividad espasmolitica intestinal.

Por tanto, la valeriana, esta indicada en casos de tension, ansiedad e
irritabilidad, con dificultad para conciliar el suefio o contra trastor-
nos del suefio de origen nervioso.

Existen varios ensayos clinicos efectuados con distintos tipos de ex-
tractos de raiz de valeriana. En la mayoria de ellos los resultados
coinciden en una reduccién del tiempo necesario para conciliar el
sueno.
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Sin embargo, los efectos no son inmediatos y se requiere un tratamiento de 2-4 semanas
para conseguir una mejora significativa, sin riesgo de dependencia ni de efectos adversos,
lo cual diferencia claramente la accién de la valeriana de la de los hipnéticos sintéticos y
benzodiacepinas.

Histéricamente, la valeriana se ha tomado como infusion para adultos (1.5 a 3 gramos de raiz
sumergida por 5 a 10 minutos en 150 mililitros de agua hirviendo), sin embargo, esta forma
no se ha estudiado. Como extracto, se administran entre 300-1800 mg por via oral en forma
de cépsula o comprimido. El PDR for Herbal Medicines, propone el uso de jugo de valeriana
en nifios o pacientes menores de 18 afnos, Gnicamente para tratar afecciones de suefo.

Los estudios indican que la valeriana es bien tolerada hasta por cuatro a seis semanas en las
dosis recomendadas. Ocasionalmente, se ha informado que la valeriana causa dolor de ca-
beza, excitabilidad, malestar estomacal, intranquilidad, mareo, inestabilidad (ataxia) y baja
temperatura corporal (hipotermia). El uso crénico (mas de dos a cuatro meses) puede pro-
vocar menor concentracion, latidos acelerados o confusion. Se debe usar con precaucién si
se conduce u opera maquinaria pesada. No se recomienda el uso de la valeriana durante el
embarazo y la lactancia.

PASIFLORA (Passiflora incarnata)

Es también conocida como flor de la pasién, flor de pasién, pasionaria o granadilla. La droga
estd constituida por las partes aéreas desecadas, fragmentadas o cortadas, a las que la termi-
nologia farmacopéica denomina Passiflorae herba. Originaria de Brasil y de Per, la especie
oficinal, es frecuente en el sur de los Estados Unidos, asi como en México, Centroamérica
y Bahamas.

Posee propiedades ansiolitica, hipnética suave, miorrelajante y espasmolitica comparable a
la de la papaverina. Por tanto, estd indicada en casos de nerviosismo, insomnio, estados de
estrés, ansiedad, irritabilidad, histeria, agitacioén nerviosa generalizada, taquicardia, palpita-
ciones, migrafas, vértigo, Glceras gastroduodenales, espasmos gastrointestinales, dismeno-
rrea, distonfas neurovegetativas asociadas al climaterio, tos nerviosa, mialgias y contracturas
musculares.

Se puede administrar en forma de infusion (una cucharada por taza de agua, tomando tres
tazas al dia), jugo de planta fresca (2.50 ml, tres veces al dia), como hierba seca (0.5a 2 g,
tomados de 3 a 4 veces al dia por via oral) o bien como tintura (1:5) (50-100 gotas, 3 veces
al dia).

No debe combinarse con bebidas alcohdlicas, antihistaminicos, sedantes e hipnéticos. Tam-
poco administrarse durante el embarazo y la lactancia. A altas dosis, en tratamientos crénicos
o en individuos sensibles, se pueden producir efectos adversos digestivos, cardiovasculares
y neuroldgicos.

LUPULO (Humulus lupulus)

Es también conocido como betiguera o hops, en inglés. El 6rgano medicinal es inflorescencia
femenina (estrobilos o conos) y las glandulas que recubren las bracteas de las inflorescencias
femeninas (lupulino) de esta planta, muy cultivada en Europa, ya que se utiliza en la fabri-
cacion de cerveza.

Numerosos trabajos han permitido precisar la realidad de algunas actividades tradicional-
mente atribuidas al lGpulo, especialmente las actividades sedante, hipnética, bactericida y
bacteriostatica. Respecto a las acciones sedante e hipnética, se ha demostrado que el ex-
tracto etéreo disminuye la curiosidad y la actividad espontdnea en el ratén, también se ha
demostrado que el aceite esencial es sedante.

Por tanto, el lpulo, es una planta aprobada por la mayoria de las farmacopeas especializa-
das en fitoterapia, para tratar ansiedad, agitacion, nerviosismo, dificultad para conciliar el
suefio, jaqueca o cefalea debida a estados nerviosos, palpitaciones, espasmos, rigidez mus-
cular y algunos desérdenes sexuales (satirismo y eyaculacién precoz en el hombre y falta de
deseo sexual en la mujer).

Para tratar problemas de insomnio, la forma mas comun es la infusién, preparada con una cu-
charada de flores de lGpulo en una taza de agua, media hora antes de irse a dormir. También
se emplea el extracto fluido, en dosis de 0.5-1 g, 2-3 veces al dia (con una dosis maxima de
6 g/dia); el extracto seco (5:1), debe ingerirse en forma de capsula o tableta, de 100 mg, 1-3
capsulas/dia y el polvo de la plantas también se puede administrar en formas orales, en una
dosis de 150-300 mg, 3-6 capsulas al dia.



Se recomienda que no se administre a personas en estado de depre-
sién, mujeres embarazadas o en periodo de lactancia ni a las que pa-
decen céncer de mama. En personas muy sensibles, puede provocar
nauseas o reacciones alérgicas al contacto con la piel.

Dada la naturaleza de las plantas medicinales, uno de los preparados
mas comunes de las mismas son las tinturas. Por el alto contenido
alcohdlico (15-90%) que pudieran tener, deben administrarse con
precaucion si se toma metronidazol o disulfiram, ya que en teoria
pueden producir vomitos.
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DIABETES

HEMOGLOBINA GLICOSILADA, CONSIDERACIONES GENERALES,

USOS Y DIAGNOSTICOS

Por: Lic. Carlos Enrique Serrano
Quimico Bidlogo

a diabetes mellitus es una enfermedad crénico-degenerativa que surge como consecuencia de una de-

ficiencia de insulina, manifestandose principalmente con un incremento en los niveles de aztcar en la
sangre (glucosa sanguinea), condicién denominada hiperglucemia.

=

La elevacién man-
tenida en las con-

centraciones de
glucosa  provoca
cambios en las

proteinas plasma-
ticas y tisulares
con efectos inde-
seables sobre la
salud del paciente
diabético, llegando
a complicaciones
en los pequefios
vasos sanguineos
(microangiopatia),
particularmente de
retina, glomérulo
renal y neuropatia.
Estas complicacio-
nes  ocasionadas
por el metabolis-
mo anormal de-
bido a la diabetes
se pueden retardar
manteniendo  un
control metabdlico
del paciente, es decir, disminuyendo las altas concentraciones de
glicemia, por lo que se debe conocer las diferentes variaciones de
glucosa sanguinea durante el mayor tiempo posible; esto se estima
mediante el método de la hemoglobina glicosilada.

El derivado menor de la hemoglobina llamado HbA1c es producido
por glicosilacion no enzimatica, donde la molécula de glucosa se une
a la valina N-terminal de cada cadena B de la hemoglobina. Debido
a que esta reaccion no es enzimatica y a que el glébulo rojo es com-
pletamente permeable a la glucosa, la cantidad de HbA1c formada
es directamente proporcional a la concentracién promedio de gluco-
sa plasmatica del glébulo rojo expuesto durante un periodo de vida
de 120 dias, es decir, de 4 a 6 semanas antes de la toma de muestra.
De esta manera, en la hiperglucemia a largo plazo, la HbATc cons-

tituye un porcentaje
de la hemoglobina
total mayor que en
la normoglucemia.
Las elevaciones
transitorias de la
glucosa plasmatica
solamente afectan
moderadamente los
niveles de HbATc.

Se ha demostrado
que es necesario
realizar la HbATc
para valorar la cali-
dad del control me-
tabdlico, sobre todo
en pacientes que
manejan glucemias
en ayunas mayor es
que180 mg/dL.

-

La HbAT consta en
realidad de cuatro
componentes prin-
cipales, llamados
HbATal, HbA1a2,
HbATb, y HbA1c. Cada uno tiene dos componentes: un componente
[abil, que es la aldimina, y un componente estable, la cetamina. Para
las personas normoglucémicas, HbA1al, HbATa2 y HbA1b constitu-
yen del 0.4% al 0.8% de la hemoglobina total. La HbA1c constituye
del 4% al 5% de la hemoglobina total. La HbAT1 total es normalmen-
te del 5.0% al 7.0%. Los pacientes diabéticos con poco control de
glucosa sanguinea presentan porcentajes totales de HbAT y HbAlc
significativamente elevados. Las elevaciones son directamente pro-
porcionales al grado de hiperglucemia a largo plazo. Las hemoglobi-
nas glicosiladas son mas dtiles en el monitoreo de la diabetes; ellas
no son lo suficientemente sensibles como para detectar en forma
efectiva los casos limite de la diabetes mellitus (ver Tabla No. 1).
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PRINCIPIOS DE ANALISIS

Aun cuando los términos “glicado” y “glucosilado” son usados in-
diferentemente, glicado es el término preferido para describir el
producto de reaccién entre un azdcar y una proteina. En todos los
individuos, la glicaciéon de hemoglobina adulta normal (A0) tiene
lugar bajo condiciones fisiolégicas que resultan de la formacién no
enzimdtica de varios componentes menores de la hemoglobina. Ini-
cialmente, el grupo carbonilo en los aztcares sufre una reaccion ra-
pida, reversible con un grupo amino para formar una base de Schiff,
y luego formar un producto estable.

El monitoreo del control glucémico (planes establecidos de medi-
cién de glucosa sanguinea, medicacién, ejercicios, dieta) puede ser
completado midiendo la hemoglobina combinada A1, o cuantifica-
cién de Alc, la cual es el componente mas abundante de la hemo-
globina A1. Las designaciones establecidas para las hemoglobinas
Ala, Alb y Alc se derivan del orden en el cual estos componentes
menores de la hemoglobina se eluyen después de una cromatografia
de intercambio catiénico a partir de un hemolisado de sangre total.

Los métodos mads utilizados para la cuantificacién de las fracciones
de hemoglobina A1 combinada incluyen la cromatografia de inter-
cambio catiénico vy electroforesis.

La cromatografia de intercambio catiénico para la separacion de la he-
moglobina combinada A1 se basa en el hallazgo de que las especies
de hemoglobinas glicadas A1 estan menos positivamente cargadas a
pH neutro que la hemoglobina AO. Como resultado de esta diferencia
de carga, la hemoglobina glicada A1 se ligara mas lentamente a la re-
sina cargada negativamente contenida dentro de la columna de
cromatografia. Cuando un hemolisado se aplica a una columna
cargada con la resina, las fracciones ATa, A1b y A1c menos posi-
tivamente cargadas eluirdn juntas de la columna antes que la frac-
cién de hemoglobina AO. La cantidad de hemoglobina de cada
fraccién se determina espectrofotométricamente a 415 nm. Este

Tabla No. 1

hemoglobina glicosilada

método, como la mayoria, reporta el resultado como el porcentaje
de hemoglobina glicada (%HbAT; HbA1/[HbAT + HbO x 100]).

Aun cuando los métodos cromatograficos son engorrosos y llevan
mucho tiempo, la disponibilidad de columnas baratas simplifica el
desarrollo de este método y es por eso que su uso se ha extendido
en la mayorfa de laboratorios clinicos. Sin embargo, la reproducibi-
lidad de esta técnica esta afectada por la habilidad para mantener
una temperatura uniforme (“1 Grado Celsius) durante el andlisis. La
presencia de las variantes de hemoglobina normal tales como las
hemoglobinas S, C, Dy G, asi como las concentraciones aumentadas
de hemoglobina F (> 0.5%), pueden también interferir con el andli-
sis. Ademds, pueden obtenerse concentraciones de hemoglobina A1
falsamente aumentadas en pacientes con uremia y en pacientes con
alcoholismo.

TIPO DE MUESTRA

Se prefiere muestra de sangre con anticoagulante (EDTA). Las muestras

de sangre total pueden ser almacenadas hasta 5 dias a 2 °C a 6 °C, y no
es necesario que el paciente se encuentre en ayunas.

INTERVALOS DE REFERENCIA

Los rangos de referencia para la hemoglobina glicada son depen-
dientes de la especie de hemoglobina que es medida y del tipo de
procedimiento que es usado. La Tabla 1 proporciona rangos de re-
ferencia normales, y es representativa para varios tipos de métodos.

En estudios realizados con pacientes diabéticos, que asisten a control
de glucosa en sangre (segin la Federacién Mexicana de Diabetes) se
recopilaron los valores de glicemia de tres meses anteriores. En el es-
tudio se indagé acerca de su estilo de vida, a través de una encuesta.

Rangos de referencia para los diferentes métodos sobre

4.9-77 Hemoglobina glicosilada
total

4.1-53 Hemoglobina Alc




Se determiné el porcentaje de hemoglobina glicosilada mediante la técnica de resina de
intercambio i6nico, y se encontré que 82% de los pacientes no tienen realmente un control
adecuado o no siguen las instrucciones médicas precisas para ello, ya que sus valores de
hemoglobina glicosilada (superiores a 7%) equivalen a valores de glicemia entre 180 y 300
mg/ml (ver Tabla No. 2).

Tabla 2

Promedio de glicemias de acuerdo con el resultado de hemoglobina
glicosilada en pacientes diabéticos, segin la Federacion Mexicana
de Diabetes (FMD)

150-160 mg/dl
9-10 % 210240 meyd
1-12% 270300 mg/dl.
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CONSIDERACIONES DE LA PRUEBA
HEMOGLOBINA GLICOSILADA EN EL
CONTROL DE LA DIABETES MELLITUS

Por si sola la glicemia en ayunas no revela el verdadero estado del
control glucémico, por lo que la disponibilidad de HbA1c debe ga-
rantizarse en todas las dreas de salud para su uso cada tres meses. La
razén por la que debe realizarse la HbATc es que las personas con
diabetes no tratada o pobremente controlada estan en riesgo de tener
complicaciones. Existe evidencia de que mantener niveles menores
al 7% de HbATc disminuye las complicaciones relacionadas con
rifones, 0jos y sistema nervioso.
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Asesoramos y ofrecemos a la industria farmacéutica centroamericana:

o
Maqumarla orn (T ) Insumns
Llenadoras (el Packasging Machinsry g Silica Gel en diferentes presentaciones
= Etiquetadoras SumENAar. 2 Tintas flexograficas
+ Taponadoras ‘%‘ Helvoet Pharma Productos MILLIPORE para filtracion
. i = i
Cedificadoras Maple)et y control de calidad
+  Envasadoras horizontales y verticales 2 Symplex = Mangueras y gaskets de silicona
+  Selladoras - P HELIX Placas de filtracion
+  Blisteras RE Tipos de codificacion
+  Bombas \ 8 Z Repuestos
Impresoras flexograficas I NATOLI Ampollas
Bandas transportadoras Fristam — Viales tapones y retapas
etc. [Fcamaric | 1] = Sellos de garantia
BEG ER ow Punzones
@ DeseCamen® PAK Grasas, lubricantes grado alimenticio
; Servicio técnico

(=]
FARMAQUILA S.A.

[EMPACANDO CALIDAD CON CALIDAD!

* Empaque primario en blister PYC/ALU y ALUALU (tabletas,
capsulas, grageas, ampollas y viales).

* Empaqgque primario de ampollas plasticas bebibles de 10 ml.

* Empague primario en frascos para capsulas, grageas y tabletas,
(lenado, tapado, etiquetado, codificado y estuchado).

* Empaque primario en sobre (granulados, en polvo o liquides).

* Empaque secundario: estuchado con o sin prospecto,
(codificado v empagque termoencogible, etc.).

= Servicio de impresion a varios colores de materiales de empague
en bobinas (Aluminio, Polypouch, OPP, etc.).

. MAEMSA

Venta de Materiales de Empague en bobinas a cua1quiIr

ancho, con o sin impresion.

+ PVCy PVC/PVDC, para empague en blister.
* Folios de aluminio para empaque blister.
» Polypouch, OPF, PetMet

nstantia

Patz

INECS Films

(.

Tel: (502) 23813030 - Fax: (502) 23813070
e-mail:main@recasa.net - www.recasa.com.gt

-

31 Calle 14-11, Zona 5 » Guatemala Ciudad » Guatemala, Centro América




GUATEMALA

=]
=
=
1)
g
2
=]

Viaestna enEGiencias EFarmaceuticas

Exgelencia que trasciende

e Titulo profesional en Quimica Farmacéutica, Quimica, Quimica * Instituciones académicas y de investigacion.
Bioldgica, Bioguimica, Ingenieria Quimica o carreras afines. *Empresas farmacéuticas que trabajan en las areas de desarrallo,
* Ser seleccionado de acuerdo a los parametros que establece el formulacién, manufactura, evaluacién, distribucion y comercializacién
programa de maestria en Ciencias Farmacéuticas. de medicamentos.

* Instituciones de salud que propicien la bisqueda de soluciones y mejora
de los sistemas de atencion farmacéutica dirigidos a la poblacion en
general.

* Aprobar todas las asignaturas, con una calificacion minima

de 70 puntos sobre 100. :

*Desarrollar las actividades que establece el programa
educativo, en los plazos y criterios definidos.

MAS INFORMACION

Oficina de Informacion y Relaciones Publicas

18 Av. 11-95, Zona 15 Vista Hermosa Il

Teléfonos: (502) 2354-0336 al 40
Extensiones: 464 6 465

Teléfono directo: (502) 2368-83039
Oficinas: F-113/114

Correo electroénico: Info@uvg.edu.gt

Fax: (502) 2364-0212

P ¢a— PURIFICALA —

PURIFICADORES LATINOAMERICANOS

QUIENES SOMOS
una empresa lider en tratamiento de agua, con mas de 10 afios
de estar en el negocio, hemos resuelto con. responsabilidad el
problema de purificacién de agua de consumo doméstico e industrial,
brindandole asesoria segun sea su necesidad,.estos:son'algunos

productos de'lailinea, de laboratorios. —

\

JEquiposidesmineralizadoresidelcamalmixtaldelsiaj <Sistemas|paralretenenipizogenosieniellagualifiltras
20lgpmi(galones|porminuto);pacaloperariconiuna

conductividadidel@!6fak/!8Imicrolsiemens)

sIFiltrosiespecialesidel0:2imicrasiabsolutas) o Burfisadtres uhrenisles
siMedidores/delconductividad electricalenilinea; o Eurisctines ¢l cram

slCapsulasiespecialesiparalfiltrariaine o Tulserta s aeere lsddlls

<|Osmosisfinversa

24 Av. “A’ 1-62, zona 7 Altamira ¢ PBX: 2388-7575
Ozonolife@gmail.com



Profesional del area cientifica tecnolégica y de la salud, capaz de
incursionar con éxito a nivel gerencial en empresas e instituciones
relacionadas con Las ciencias farmacéuticas.

El grado de Maestria en Ciencias Farmacéutica (Gestion y Liderazgo
Estratégico) permite el acceso directo al doctorado en Farmacia de
la Facultad de Farmacia de la Universidad Complutense de Madrid, al

amparo del convenio marco, formado entre la Universidad Complutense
de Madrid y la Universidad Del Valle de Guatemala.

La Maestria en Ciencias Farmacéutica (Gestion y Liderazgo Estratégico)
tiene una duracion de 4 semestres (60 créditos académicos).

Martes a jueves de 17:30 a 21:30 horas, tres dias por semana.

INFORMACION ADICIONAL

Elfego Rolando Lépez Garcia

Director . X o .
Departamento de Quimica Farmacéutica Posibilidad de financiamiento a través del
Oficina C-206 / 222
Correo electrénico: erolando@uvg.edu.gt H; sgAancno

dgfarma@uvg.edu.gt INoUsSTRIAL
Teléfonos y fax directo: (502) 2368-8330y 39
Teléfonas: (502) 2369-0971 al 95 4 . "

5364-0336 al 40 ;gff%g%jzzg% 3030 Ext. 1342

Extensiones: 382 6 383 ’

RECUBRIMIENTOS
EPOXIE o\ﬁ —@ﬂm‘l ) INDUSTRIALES Y COMERCIALES, S.A.

INDUSTE m@x@m "E UTEn Nosotros Somos expertos y

Lo Zenemos cubierto!

*41 _ OFRECEMOS

Facilidad de limpieza

Facilidad de mantenimiento
Inocuidad

Estética

Superior resistencia quimica
Resistencia mecanica

Proteccion del sustrato

Textura apropiada para seguridad
industrial

Apropiada para uso farmacéutico
Aprobados para uso alimenticio
Incrementa la longevidad del piso
Pisos monoliticos con curva sani-
taria integrada

b

Cufnple cofiirequerimient

FDA, USDA, HACCP, FSIS#FS| Tels: 2385-1487 / 2331-1691

staladores certificados/por .
la marcazs- ” Via 6, 2-71 “A” Zona 4, Guatemala

E-mail: ventas@recinco.com
www.recinco.com

/




Innovadores Sistemas de Higiene

Desodorizador Automatizacion :

y Aromatizador de Sanitarios Sistema Dust -Tex
barios mas limpios innovador servicio automatico, higiene y control de polvo a través

y libres de malos olores higiénico y con ahorro de agua de mopas y alfombras de entrada

Distribuidora

- HIGIENE - SERVICIO

ALA = EL SALVADO

SERVICIO, ASESORIA
CALIDAD Y COBERTURA REGIONAL

LINEA FARMACEUTICA o

« Capsulas de gelatina dura o
g |

e Aglutinantes

e Desintegrantes

e Recubrimientos ¢ Excipientes

« Antiacidos

e Maquinaria y equipo

e Linea cuidado personal
e Linea alimentos

e Linea agroquimicos

e Linea industrial

14 Av. 19-50 Zona 4 de Mixco,
Condado El Naranjo, Ofibodegas San Sebastian,
Bodega # 17 Guatemala,Centroamérica
PBX: (502) 2435-2626, FAX: (502) 2435-2605

/., SENSRIA_ - sig

JWSTE

ﬂ’fmﬂrfm‘ ﬁww . FRAC Bind'olvimics

(3"“11 nljpd'Ec | el @ ) WWW.biOgeneriS.Com
-




Soluciones informaficas

Creacion de sistemas a la medida

- = =
info.joseluismarroquin@gmail.co

Paginas web

Mantenimiento
de equipos

Cursos
José Luis Marrnquin

Licenciado en Informati

Asesorias informaticas

Universidad de San Carlos de Guatemala -Planta PBX- 2443-9500

\5 Facultad de Ciencias Quimicas y Farmacia -Recepcién- 2443-9522
bad Centro de Documentacién y Biblioteca (CEDOBF) 2476-9880
(aD) Escuela de Biologia 2476-9856
= Escuela de Nutricion 2476-9892
= Escuela de Quimica 2476-7728
- Escuela de Quimica Biolégica 2476-9868
D) Escuela de Quimica Farmacéutica 2476-7025
O Colegio de Quimicos y Farmacéuticos de Guatemala 2369-3676
Instituto de Investigaciones Quimicas y Biolégicas (11QB) 2476-9844

Q) Centro Guatemalteco de Informacién de Medicamentos (CEGIMED) 2253-9905
O Programa de Experiencias Docentes con la Comunidad (EDC) 2232-6545
Laboratorio de Produccién de Medicamentos (LAPROMED) 2253-9162

Z Laboratorio Clinico Popular (LABOCLIP) 2220-5013
Centro Guatemalteco de Informacion y Asesoria Toxicolégica (CIAT) 2230-0080, 2232-0735

O Laboratorio de Analisis Fisico Quimico y Microbiolégico (LAFIM) 2253-1319
Ll Unidad de Control de Medicamentos del Ministerio de Salud 2365-6252, 2365-6257
\LLJ Centro de Toxicologia 2232-0735,2251-3560
Farmacia Universitaria 2443-9662, 2476-9603

— Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social 2475-2147,2475-2121
Ll Diario de Centroamérica 2414-9600
I— Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS) 2412-1224
Instituto Recreacional de los trabajadores (IRTRA) 2423-9000

Emergencia

Bomberos Municipales 123

Bomberos Voluntarios 122

Cruz Roja Guatemalteca 125

Direccion General de la Policia Nacional Civil 2329-0000

Radio Patrullas 110




AGENCIAS MALDONADO

AMD Envases

32 Calle 7-51 Zona 11, Colonia Las Charcas
Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2321-9000

Fax: (502) 2476-2137

AMD Cosméticos

8 Avenida 3-72 Zona 1

Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2220-5898

E-mail: ventasamd@amdenvases.com
www.amdenvases.com

BIOGENERIS DE CENTROAMERICA

14 Avenida 19-50 Zona 4 de Mixco, Condado El Naranjo,
Ofibodegas San Sebastian, Bodega No. 17

Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2435-2626

Fax: (502) 2435-2605

E-mail: ramonc@biogeneris.com

www.biogeneris.com

DISTRIBUIDORA PAR

4a. Avenida 8-59 Zona 9,

Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX/Fax: (502) 2427-6060

E-mail: serviciogua@distribuidorapar.com
www.distribuidorapar.com

DISTRIBUIDORA'Y DROGUERIA DEL CARIBE, S.A.
1ra. Calle 34-39, Zona 11, Colonia Toledo
Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2326-6666

Fax: (502) 2326-6661

E-mail: byronv@distcaribe.com

Sucursal

14 Avenida 3-25, Zona 1

Telefax: (502) 2251-2944

ENVAFLEX

26 Avenida 7-27, Zona 4 Mixco, El Naranjo,
Zona Franca Sadinsa, Bodega 4B
Guatemala, Guatemala, C.A.

Tels: (502) 2484-8370 al 73

E-mail: envaflex@itelgua.com
www.envasesflexibles.com

ENVASES COMERCIALES (ENVASA), S.A.
San José Costa Rica

Tel: (506) 2223-5455

Fax: (506) 2256-1252

Distribuciones MyR

Guatemala, Guatemala, C.A.

Tel: (502) 2335-5442

Fax: (502) 2431-8724

E-mail: distribucionesmyr@gmail.com
www.envasa.com

FLEXAPRINT, S.A.

Avenida Las Rosas Lote No. 123 “Jardines de San Lucas IV”
San Lucas Sacatepéquez

Guatemala, Guatemala, C.A.

Tels: (502) 7830-8118 / 7830-8174 / 7830-3610

Fax: (502) 7830-7891

E-mail: hgb@flexaprint.com

www.flexaprint.com

FRIOLUX

21 Avenida 13-30 “A” Zona 7 Kaminal Juyd Il
Guatemala, Guatemala, C.A.

Tels: (502) 2440-1202 / 2485-7570 / 5306-4947
E-mail: frioluxh@itelgua.com

IPSA

10a. Calle 0-24, Zona 9, 4to. Nivel
Guatemala, Guatemala, C.A.

Tels: (502) 2362-7167 / 2362-7168
Fax: (502) 2362-7168

E-mail: cpinto@ipsagt.com
www.ipsagt.com

www.meau.com

Guia de Anunciantes

PURIFICALA

24 Avenida “A” 1-62, Zona 7 Altamira
Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2388-7575

E-mail: Ozonolife@gmail.com

QUIFACO, S.A.

17 Avenida 2-37 Zona 4 de Mixco, Colonia Valle Del Sol,
Ofibodegas 9

Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2432-0108

Fax: (502) 2431-2458

E-mail: info@quifaco.com

QUIMICA UNIVERSAL

2da. Calle 3-20, Zona 1, en el Centro Histérico
Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX / FAX: (502) 2220-1040

E-mail: qudecasa@itelgua.com

Ventas: ventas@quimicauniversalcasa.com
www.quimicauniversalcasa.com

QUINFICA

13 Calle 1-65 Zona 2, Interior Finca “EL Zapote”
Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2380-4444

Fax: (502) 2288-7621

E-mail: ventas@quinfica.com
www.quinfica.com

QUIRSA

Km. 19.3 Carretera al Pacifico Granjas Italia No. 5, Zona 4 Villa Nueva
01064 (Entrada por Linda Vista)

Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 6630-5353

Fax: (502) 6630-7380

E-mail: info@quirsa.com

www.quirsa.com

RECINCO (RECUBRIMIENTOS INDUSTRIALES Y COMERCIALES, S.A.
Via 6, 2-71 “A” Zona 4

Guatemala, Guatemala, C.A.

Tels.: (502) 2385-1487 /2331-1691

E-mail: ventas@recinco.com

www.recinco.com

RELACIONES INDUSTRIALES, S.A.
Ta. Avenida 1-07, Zona 2
Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2221-4893

Fax: (502) 2232-4005

E-mail: relinsa@relinsa.net
www.relinsa.net

REPRESENTACIONES DE CENTROAMERICA, S.A.
31 Calle 14-11, Zona 5

Guatemala, Guatemala, C.A.

Tel: (502) 2381-3030

Fax: (502) 2381-3070

E-mail: main@recasa.net

www.recasa.com.gt

SOLUCIONES INFORMATICAS

Contacto: Lic. José Marroquin

Cel: (502) 5649-2220

E-mail: info.joseluismarroquin@gmail.com

SOLUCIONES ESPECIALIZADAS, S.A.

Km. 19.5 Carretera a San José Pinula, Centro Comercial Pinabetes,
Local 19, segundo nivel

Guatemala, Guatemala, C.A.

Tel/Fax: (502) 6641-8375 / 6641-8376

www.studiosolution.net

TALLERES VALLE

Manzana “A”, Sector 6, Lote 10, Zona 7 Prados de Villa Hermosa,
San Miguel Petapa

Guatemala, Guatemala, C.A.

PBX: (502) 2464-7919

Fax: (502) 2448-4252

E-mail: narcisovalle@hotmail.com
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Disefio y
desarrollo
de productos

Libros 'y
publicaciones
Diseno grafico
profesional
con atencion
personalizada
Imagen Corporativa
Literaturas meédicas

Diagramacion de
revistas, libros, folletos,
catalogos, broshure, etc.

Papeleria comercial
Revistas, catalogos y folletos

4ta. Calle 1-82, Zona 7 Villa Nueva, Colinas de Monte Maria Norte
Tel. 2460-0827 / 4149-7633 / 4149-7634
E-mail: visualine.gt@gmail.com * www.visualine.com.gt
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Larevistai con enfoquel cientifico-comercial paralla
IndustrialFarmacéutica

Presente su prestigiosa empresa proveedoraide
senvicios, productosiy/o equipos

ANUNCIANDOSEIENILA
orat EDIGION
RESERVE SUIESPACIO!
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4ta. Calle 1-82, Zona 7 Villa Nueva Colinas de Monte Maria Norte
Teléfonos: (502) 2460-0827 / 4149-7633 / 4149-7634

E-mail: visualine.gt@gmail.com
www.visualine.com.gt




