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Direct [ e Farmacia y Drogas _

NOTA DE SEGURIDAD DE MEDICAMENTOS

BOLETIN SOBRE SEGURIDAD DE MEDICAMENTOS DE USO HUMANO DE JULIO DE
2026 EMITIDO POR LA AGENCIA ESPANOLA DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS
SANITARIOS (AEMPS) PARA AVACOPAN, CAFEINA CON DIMENHIDRINATO,
DIMENHIDRINATO, ETONOGESTREL, DESOGESTREL, FENILEFRINA CON
TROPICAMIDA, LEVONORGESTREL, RITLECITININB, TISLELIZUMAB,
AFILBERCEPT, ENFORTUMAB VEDOTINA, IBRUTINIB Y TABELECLEUCEL

EL CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA DE LA DIRECCION NACIONAL DE
FARMACIA Y DROGAS DEL MINISTERIO DE SALUD, DANDOLE SEGUIMIENTO A LAS
ALERTAS Y NOTAS INFORMATIVAS EMITIDAS POR LAS AUTORIDADES
REGULADORAS INTERNACIONALES DE REFERENCIAS EN MATERIA DE
FARMACOVIGILANCIA CONSIDERA PERTINENTE COMUNICARLES LA SIGUIENTE
INFORMACION:

La Agencia Espaola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) emitio boletin
en el mes de julio del 2026, sobre la seguridad de medicamentos de uso humano el cual
incluye la nueva informacion de seguridad basada en la evaluacion de los datos de
farmacovigilancia de medicamentos de uso humano comercializados en Espafia, asi como
otras publicaciones de la pagina web de la Agencia.

Comunicaciones sobre seguridad de medicamentos

Se resumen los temas sobre posibles riesgos asociados a medicamentos que han sido

objeto de comunicacién a profesionales sanitarios por su relevancia para la practica clinica:
< La AEMPS informa de las nuevas medidas para prevenir el dafio hepatico con
avacopan (Tavneos)

Se notificaron nuevos casos de lesién hepatica y sindrome de los conductos biliares
evanescentes en pacientes tratados con este medicamento, algunos de ellos con
desenlace mortal.

Inicialmente, el Comité de Evaluacion de Riesgos de Farmacovigilancia europeo
(PRAC, por sus siglas en inglés) establecié nuevas recomendaciones para el control
de la funcién hepatica, incluyendo la suspension inmediata y definitiva del
tratamiento en caso de sospecha de diagnéstico de sindrome de conductos biliares
evanescentes.

Posteriormente, el Comité de Medicamentos de Uso Humano (CHMP, por sus siglas
en inglés) de la Agencia Europea de Medicamentos, concluy6é que la relacion
beneficio riesgo de avacopan no era favorable, por lo que recomendo retirar su
autorizacién de comercializacién.

Nueva informacion de seguridad procedente de la evaluacion periédica de los datos
de farmacovigilancia

La informacién de seguridad indicada a continuacion, en algunos casos ya se ha
implementado y en otros casos se incorporara préximamente a las fichas técnicas y los
prospectos de los medicamentos que contienen los principios activos mencionados.
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< Cafeina/dimenhidrinato, dimenhidrinato - Abuso del medicamento,
reacciones adversas cutaneas graves, informacién para pacientes con
enfermedad de Parkinson, erupcion fija medicamentosa

- Abuso del medicamento

Se han notificado casos de abuso de dimenhidrinato, principalmente en
adolescentes o adultos jovenes. En pacientes con trastornos psicéticos o
antecedentes de abuso y/o dependencia, el dimenhidrinato debe utilizarse con
precaucion. Antes de prescribirlo a estos pacientes, debe evaluarse el riesgo de
abuso por parte del paciente.

- Reacciones adversas cutaneas graves (RACG)

Se han notificado casos de sindrome de Stevens-Johnson (SSJ), que puede
poner en peligro la vida o ser mortal, asociados al tratamiento con dimenhidrinato.
Es importante informar a los pacientes de los signos y sintomas de las RACG y
se les debe indicar que consulten inmediatamente a su médico si presentan
alguno de ellos. Si aparecen signos y sintomas indicativos de estas reacciones,
el tratamiento se suspendera inmediatamente y se considerard un tratamiento
alternativo, seglin proceda. Si el paciente ha desarrollado una RACG, como SSJ,
con el uso de dimenhidrinato, no se reiniciara en ningin momento este
tratamiento en este paciente.

- Pacientes con enfermedad de Parkinson

En pacientes con enfermedad de Parkinson, el efecto anticolinérgico del
dimenhidrinato puede verse potenciado por la administracion concomitante de
otras sustancias con efectos anticolinérgicos.

- Erupcion fija medicamentosa

Se identifica la erupcién fija medicamentosa como reaccién adversa asociada a
dimenhidrinato, dimenhidrinato/cafeina.

@,

% Etonogestrel, desogestrel — Meningioma

Los resultados de un estudio de casos y controles muestran una asociacion entre el
uso actual y prolongado (21 afio) de desogestrel 75 ug y un aumento del riesgo de
meningioma intracranial, pudiendo incluso en ocasiones precisar cirugia. Dado que
el desogestrel se metaboliza a etonogestrel, los resultados de este estudio también
son de relevancia clinica para medicamentos que contienen etonogestrel.

Se contraindica el uso de desogestrel o etonogestrel en pacientes con meningioma
o con historia de meningioma.

Hay que monitorizar a los pacientes en tratamiento con desogestrel o etonogestrel
para detectar signos o sintomas de meningioma. El riesgo aumenté en tratamientos
con una mayor duracién y fue mas elevado tras 27 afios de uso. El exceso de riesgo
fue mayor en mujeres que habian estado previamente en tratamiento con
progestagenos con asociacion conocida con el meningioma. Esta exposicion previa
debe tenerse en cuenta antes de iniciar el tratamiento.

El aumento de riesgo de esta reaccion no se observé pasado un afio tras la
discontinuacion de desogestrel. Los datos disponibles sugieren que el riesgo de
meningioma disminuye tras la suspensién del tratamiento.

% Fenilefrina/tropicamida — Uso en poblacién pediatrica, reacciéon anafilactica

Se han notificado casos de enterocolitis necrosante en recién nacidos prematuros.

Se afiade reaccion anafilactica, como reaccion adversa a este tratamiento.
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< Levonorgestrel 13,5mg sistema de liberacion intrauterino — Embarazo
ectopico

Los resultados de estudios post-autorizacion observacionales muestran tasas de
incidencia de embarazos ectépicos mayores con el sistema de liberacién intrauterino
de levonorgestrel 13,5 mg (Jaydess), en comparacion con otros sistemas
intrauterinos (SIU) o con dispositivos intrauterinos (DIU) de cobre.

Los beneficios y los riesgos del uso de Jaydess deben evaluarse de manera
individualizada, especialmente en mujeres nuliparas. Esta evaluacién debe
contemplar el uso de otros SIU o DIU como posibles alternativas, especialmente en
mujeres que deseen quedarse embarazadas en el futuro, ya que un embarazo
ectopico puede comprometer la fertilidad futura.

% Mosunetuzumab — Leucoencefalopatia multifocal progresiva, infecciones
graves

Se han notificado casos de leucoencefalopatia multifocal progresiva (LMP) en
pacientes tratados con anticuerpos monoclonales anti-CD20, incluidos los
anticuerpos biespecificos CD3-CD20. Es importante monitorizar a los pacientes
para detectar toxicidades neurolégicas nuevas o que empeoren. Si se producen
sintomas neurolégicos que sugieran LMP durante el tratamiento con
mosunetuzumab, hay que suspender el tratamiento e iniciar las medidas
diagnésticas y terapéuticas adecuadas, incluida la consulta con un neurdlogo.

Asimismo, se afiaden las siguientes reacciones adversas

- Infecciéon virica: incluye infecciéon o reactivacion de la infeccion por
citomegalovirus, reactivacion de infeccién por el virus de Epstein-Barr, herpes
simple oftalmico y reactivacién de herpes zoster.

- Infeccién micética: incluye sepsis por Candida y neumonia por Pneumocystis
jirovecii.

- Infeccién bacteriana: incluye sinusitis bacteriana y bacteriemia.

- Infecciones oportunistas: en los pacientes tratados con mosunetuzumab via
perfusién intravenosa o inyeccién subcutanea, se produjeron infecciones
oportunistas de cualquier grado en el 3,1% (11/357). Se notific6é neumonia por
Pneumocystis jirovecii en 5 pacientes (1,4%), de los cuales 2 pacientes (0,6%)
presentaron acontecimientos de Grado 3. Se notificé infeccién o reactivacion
por citomegalovirus en 4 pacientes (1,1%), de los cuales 2 pacientes (0,6%)
presentaron una reactivacion de la infeccion por citomegalovirus de Grado 3.

< Ritlecitinib — tromboembolismo venoso, uso en pacientes de 65 afios de edad
o mayores, con factores de riesgo cardiovascular o de neoplasias malignas

Ritlecitinib Unicamente esta indicado cuando no se disponga de una alternativa
terapéutica adecuada en los siguientes pacientes:

- de 65 afos o mayores;

- con antecedentes de enfermedad cardiovascular ateroesclerética u otros
factores de riesgo cardiovascular, como ser o haber sido fumador durante
tiempo prolongado;

- con factores de riesgo de neoplasias malignas, como neoplasias malignas
activas o antecedentes de neoplasias malignas.

¢ Tromboembolismo venoso (TEV)

Se han notificado acontecimientos de trombosis venosa profunda (TVP) y
embolia pulmonar (EP) en pacientes en tratamiento con ritlecitinib.
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En un estudio a gran escala, aleatorizado, controlado con tofacitinib, otro
inhibidor de la JAK, como tratamiento activo en pacientes con artritis
reumatoide de 50 afios o0 mas y con al menos un factor de riesgo
cardiovascular adicional, se observé una tasa mas alta dosis-dependiente de
TEV, incluidas TVP y EP, con tofacitinib en comparacién con los inhibidores
del TNF.

Ritlecitinib se administrara con precaucion en pacientes con factores de
riesgo conocidos de TEV que sean distintos a los factores de riesgo
cardiovascular o de neoplasias malignas. Entre los factores de riesgo de TEV
distintos a los factores de riesgo cardiovasculares o de neoplasias malignas
se incluyen TEV previo, pacientes que se van a someter a cirugia mayor,
inmovilizacion, uso de anticonceptivos hormonales combinados o
tratamiento hormonal sustitutivo y trastornos hereditarios de la coagulacion.

El riesgo de TEV debe reevaluarse durante el tratamiento con ritlecitinib. Los
pacientes con signos y sintomas de TEV deben ser evaluados
inmediatamente y ante la sospecha de TEV hay que suspender el tratamiento
con ritlecitinib, independientemente de la dosis.

e Uso en pacientes de 65 afios de edad o mayores

Teniendo en cuenta el mayor riesgo de acontecimientos adversos
cardiovasculares mayores (MACE, por sus siglas en inglés), neoplasias
malignas, infecciones graves y mortalidad por cualquier causa observado en
pacientes de 65 afios o mayores observado en un estudio a gran escala
aleatorizado de tofacitinib (otro inhibidor de la JAK), ritlecitinib unicamente
esta indicado en estos pacientes cuando no se disponga de una alternativa
terapéutica adecuada.

% Tislelizumab - Sindrome de superposicion de miocarditis, miositis y miastenia

grave

Se han observado casos de sindrome de superposicion de miocarditis, miositis y
miastenia grave (que se manifiesta como la coexistencia de dos o de las tres
afecciones), algunos con desenlace mortal, en pacientes tratados con tislelizumab.
La deteccion precoz y el tratamiento intensivo son esenciales para reducir la
morbilidad y el riesgo de mortalidad asociados. Se actualizan las recomendaciones
de modificacion del tratamiento:

- En caso de sindrome de superposicién de miocarditis, miositis y miastenia grave
de grado 2, se recomienda suspender temporalmente el tratamiento hasta que
los sintomas se resuelvan y se complete el tratamiento con corticosteroides

- En caso de sindrome de superposicién de miocarditis, miositis y miastenia grave
de grado 3 o0 4, se recomienda interrumpir el tratamiento de forma permanente.

)

% Otras reacciones adversas identificadas después de la evaluacién de los datos
de farmacovigilancia

Principio activo 7 Nuevas reacciones adversas
Afilbercept . Vasculitis retiniana, vasculitis oclusiva retiniana
_
" Enfortumab vedotina 7 " Infeccién del tracto urinario, infeccién fungica |
I Ibrutinib* | Leucoencefalopatia multifocal progresiva. Tos*

™ — —=————

_ Tabelecleucel Sindrome de liberacidon de citocinas

*Los cambios de la ficha técnica y prospecto de lbrutinib son el resultado de la evaluacion de la informacion
de seguridad originada en el Sistema Espafiol de Farmacovigilancia de medicamentos de uso humano
(SEFV-H) gracias a las notificaciones realizadas por los profesionales sanitarios y la ciudadania.
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Situacion en Panama:

En la Direccion Nacional de Farmacia y Drogas, de acuerdo con la Base de datos de
Registros Sanitarios se encuentran registrados los siguientes principios activos de esta nota
de seguridad de medicamentos: Dimenhidrinato, Etonogestrel, Desogestrel, Fenilefrina con
Tropicamida, Levonorgestrel, Enfortumab Vedotina e Ibrutinib.

De los siguientes principios activos, no se encuentran productos comerciales registrados:
Avacopan, Cafeina con Dimenhidrinato, Ritlecitinib, Tislelizumab, Afilbercept y
Tabelecleucel.

A ia fecha en el Centro Nacional de Farmacovigilancia (CNFV) se han recibido reportes de
sospecha de reaccion adversa a medicamentos (RAM) asociadas a los principios activos
Dimenhidrinato, Etonogestrel, Desogestrel, Levonorgestrel e Ibrutinib que se mencionan en
esta nota de seguridad; sin embargo, ninguna de ellas esta relacionada a la informacion
publicada en esta nota de seguridad.

A continuacion, una tabla donde se describen las RAM mas notificadas relacionada a estos
principios activos.

Principio activo Cantidad de | RAM notificadas al CNFV
reportes
_
Dimenhidrinato 2 | Temblor, reaccién alérgica y constriccion de la garganta
_ _— ! - —
Etonogestrel 8 Dolor de cabeza, aumento de peso, alopecia, sudoracion

excesiva y acné.
_

Desogestrel | 1 | Sangrado
|
|rw<oMome:,m_ | 97 | Colicos, expulsion  del a_vaw:Zo_ alopecia, mareo y
ansiedad.
| . |

_  aumento de peso.
_ |

|
_k Ibrutinib 24 | Dolor, erupcion cuténea, reaccion alérgica, cefalea <_
_

El Centro Nacional de Farmacovigilancia ha publicado varias notas de seguridad
relacionadas con los principios activos mencionados de esta nota de seguridad, las cuales
se encuentran publicadas en la pagina web de la Direccion, en la seccion de Notas de
Seguridad de Medicamentos: https://dnfd.minsa.gob.pa.

Algunas de las notas de seguridad son las siguientes:

- Nota 071-CNFV-DFV-DNFD-2025 del 14 de julio de 2025 titulada “Boletin Sobre
Seguridad de Medicamentos publicado por la Agencia Espafiola de Medicamentos
y Productos Sanitarios (AEMPS) de Abril de 2025 sobre: Risperidona, Epcoritamab,
Etonogestrel, Oxitetraciclina/Hidrocortisona/Polimixina B, Hidrocortisona, Loxapina,
Meropenem, Nivolumab/Relatlimab, Oxcarbazepina, Pembrolizumab, Regorafenib,
Vacuna frente al Sarampion, Virus vivo atenuado combinado con la vacuna frente a
la Parotiditis, la Varicela y la Rubéola”.

- Nota 028-23/CNFV/DFV/DNFD del 21 de julio de 2023 titulada “Sistema Intrauterino
de Liberacién (SIL) de Levonorgestrel: Datos de seguridad obtenidos en las
notificaciones de sospechas de reacciones adversas a medicamentos (RAM)".

- Nota 024-22/CNFV/DFV/DNFD del 29 de agosto de 2022 titulada “Riesgo de

arritmias cardiacas graves y mortales o insuficiencia cardiaca asociadas a Imbruvica
(Ibrutinib)”.

- Nota 0069-CNFV-DFV-DNFD-2026 del 7 de septiembre de 2026 titulada “Revision
de Health Canada de Avacopan (Tavneos) sobre las preocupaciones respecto a la
integridad de los datos”.
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Los Titulares de Registro Sanitario de los productos que contengan dentro de su
formulacion los principios activos descritos, incluir la informacién de seguridad descrita en
esta nota de seguridad en la ficha técnica o monografia, asi como en el prospecto o inserto.

Ante las sospechas de reacciones adversas a medicamentos, y fallas terapéuticas, les
recomendamos a los profesionales de la salud notificarlas al CNFV del Ministerio de Salud
(MINSA); E-mail: fvigilancia@minsa.gob.pa. Para la notificacion de sospechas de
reacciones adversas a medicamentos se recuerda que esta disponible el portal de
notificaciones en linea Noti- Facedra (https://www.notificacentroamerica.net).

Le solicitamos hacer extensiva esta informacion a los profesionales sanitarios. Se exhorta
a los Profesionales de Salud y a los pacientes a tomar en consideracion la informacion
enunciada en esta nota informativa.
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