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Supresion de la lactacion con bromocriptina

La bromocriptina es un alcaloide de la ergotamina
con efectos dopaminérgicos, que se utiliza para el
tratamiento de la acromegalia, la enfermedad de
Parkinson y disfunciones asociadas a la hiper-
prolactinemia. En 1980 fue aprobada en Estados
Unidos para la supresion de la lactacién. Poco
después se empezaron a detectar algunos casos
de hipertension postparto, convulsiones y acciden-
tes vasculares cerebrales en mujeres que habian
recibido bromocriptina para esta indicacion.*

La FDA norteamericana fue revisando periédica-
mente las notificaciones recibidas y solicitd al
laboratorio que aplicara diversas medidas, como
por ejemplo modificar el prospecto del medica-
mento o enviar una carta a los prescriptores para
alertarles de los efectos notificados.

Hasta septiembre de 1993 la FDA habia recibido
31 notificaciones de accidente vascular cerebral
(9 de ellas mortales), 63 de convulsiones 'y 77 de
hipertensién en mujeres tratadas con bromocrip-
tina durante el puerperio. En un 40% de los casos
no habia ninguna causa alternativa que pudiera
explicar estos cuadros.? A pesar de que se han
descrito casos de eclampsia tardia que se suelen
manifestar durante las primeras 48 horas des-
pués del parto,® habia dos hechos que llamaban
la atencién. En primer lugar, las reacciones notifi-
cadas habian empezado unos 9 dias después
del parto, es decir, mas alla del periodo en que cabe
esperar un episodio de eclampsia tardia; por tanto,
parecia poco probable que los casos pudieran
explicarse por esta rara causa. En segundo
lugar, la FDA no habia recibido notificaciones de
crisis hipertensivas similares asociadas al uso de

otros farmacos también usados para suprimir la
lactacion, de modo que si estos problemas fueran
atribuibles a una eventual hipertension postparto
no inducida por bromocriptina, también cabria
esperar notificaciones que implicaran a los demas
farmacos.' La FDA prohibi6 el uso de bromocripti-
na para la supresion de la lactacién, porque se
consideré que los riesgos de su administracion en
esta indicacién eran superiores a los beneficios,*
puesto que la ingurgitacion mamaria tras el parto
es una situacion temporal tratable con medidas
conservadoras, como compresion, frio y analgési-
cos, si es necesario.? Por el contrario, en el trata-
miento de la enfermedad de Parkinson, la acro-
megalia y las disfunciones asociadas a la hiper-
prolactinemia, la relacion beneficio/riesgo se
sigue considerando favorable.

En agosto de 1994 la FDA canadiense también
prohibié el uso de bromocriptina para esta indica-
cion. Recientemente, también ha sido suprimida
en Italia.®

En Catalufia se han recibido 20 notificaciones
gue describen 37 reacciones adversas en
enfermos tratados con bromocriptina. Diez de
ellos la tomaban para el tratamiento de una
enfermedad de Parkinson, ocho eran mujeres
gue la habian recibido para suprimir la lacta-
cion, otra para una alteracion mamaria inespe-
cifica y otra para una amenorrea. Las reaccio-
nes mas frecuentes fueron vomitos (4), agita-
cion (3), hipotensiéon (3), nauseas (2), mareo
(2) y vértigo (2). Las 15 reacciones que pre-
sentaron las ocho mujeres que habian tomado
bromocriptina para suprimir la lactacién fueron:



vértigo, nauseas y vomitos; arritmia y fibrilacion
auricular; hipotension, bradicardia, mareo y acufe-
nos; pérdida espontanea y autolimitada de la
visién; hipotension; erupcién cutanea y prurito;
hipertension arterial, y accidente vascular cerebral.

Estas dos ultimas notificaciones han sido detecta-
das en la CSU Vall d'Hebron. La primera corres-
ponde a una mujer de 27 afios, multipara, que
habia recibido tratamiento con metilergometrina
y bromocriptina tras una cesarea; en el décimo
dia del puerperio presenté un episodio de hiper-
tension (190/120 mm Hg), que cedié con trata-
miento. Se considerd6 que se habia producido
una interaccién entre ambos farmacos y se des-
cartaron causas alternativas. La otra notificacion
corresponde a una mujer de 30 afios, primipara,
gue habia recibido bromocriptina tras una cesa-
rea; en el cuarto dia del puerperio presenté un
cuadro autolimitado de cefalea e hipertension
arterial (180/110 mm Hg); tres dias después de
este episodio volvié a presentar cefalea, esta vez
acompafada de obnubilacién, desorientacion y
afasia. Se objetivaron dos infartos hemorragicos
por resonancia magnética y no se identifico nin-
guna causa alternativa que explicara el cuadro.

Un mes mas tarde todavia presentaba una afasia
motora importante.

En nuestro medio todavia es frecuente el uso de
bromaocriptina para suprimir la lactacion. Por este
motivo creemos que es Util conocer la situacion en
otros paises y los motivos que han llevado a no
recomendar su uso. Suponemos que préximamen-
te esta cuestion se regulara en Espafia, en térmi-
nos similares a los de otros paises. Ademas, nos
interesa saber si algin lector ha tenido ocasién de
observar alguno de estos efectos.
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Especialidades que contienen bromocriptina:
Lactismine®, Parlodel®.

Fluoroquinolonas y roturas tendinosas

Las alteraciones musculoarticulares (artritis,
artralgias, mialgias) son efectos indeseables
conocidos del acido nalidixico y de las fluoroqui-
nolonas.! Hace dos afios informdbamos de la
publicacion de una decena de casos de afectacion
del tenddn de Aquiles —la mayoria con rotura uni o
bilateral del tendon- en pacientes tratados con
diversas fluoroquinolonas.? Desde entonces se
han descrito unos 80 casos mas de roturas tendi-
nosas en pacientes tratados con estos farmacos;
la mayoria han sido identificados mediante pro-
gramas de notificacion espontanea;** el resto
corresponde a descripciones de casos aislados
en diversas revistas de medicina.

No se sabe si las tendinitis y/o roturas de tendon
son un efecto comun a todas las fluoroquino-
lonas, aunque se han descrito casos para casi
todas ellas. En la mayoria de pacientes el tenddn
afectado es el de Aquiles, pero también se han
descrito roturas de otros tendones. La afectacion
puede ser uni o bilateral; la rotura suele ir prece-
dida de tendinitis, que se manifiesta en forma de
dolor subito en la zona del tendén, acompafiado,
a veces, de edema local e incapacidad funcional.
Algunos pacientes también han referido dolor
tendinoso simultdmeamente en diversas localiza-
ciones. Entre los pacientes afectados predominan
los hombres; el margen de edad es muy amplio
(25-85 afios), aunque el riesgo parece ser mas
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elevado en personas de edad avanzada.’* La
media del periodo de inducciéon parece ser de
unas dos semanas, pero puede ser muy variable
(de 1 a 90 dias). El periodo de recuperacién pare-
ce ser largo (entre 30 y 60 dias) y en algunos
casos ha sido necesaria la hospitalizacion o el tra-
tamiento quirdrgico y el cuadro se ha seguido de
periodos prolongados de incapacidad funcional.
No se han identificado factores de riesgo adicio-
nales, aunque es preciso hacer constar que una
proporciéon importante de pacientes recibia trata-
miento concomitante con corticoides; también se
ha sugerido que la edad, la presencia de insufi-
ciencia renal, el uso concomitante de diuréticos o
cualquier circunstancia que incremente los niveles
plasmaticos de fluoroquinolonas podrian aumen-
tar su frecuencia de aparicion.**

En Espafia se han notificado 12 casos de tendi-
nitis y dos de rotura del tendén de Aquiles en
pacientes tratados con estos farmacos (véase la
tabla 1). Las caracteristicas de estos pacientes
son muy parecidas a las de las series descritas
hasta ahora: la edad mediana es de 65 afos
(margen de 33 a 86 afos); predominan los hom-
bres (9 de 14); en ocho casos la reaccion apa-
recié durante la primera semana de tratamiento,
en cinco durante la segunda semanay en el ulti-
mo caso tardd un mes. Las distintas fluoroqui-
nolonas implicadas se describen en la tabla 1.



Tabla 1. Tendinitis y roturas tendinosas asociadas al uso de fluoroquinolonas notificadas hasta ahora en

Espana.
roturas tendinitis numero de
de tend6n notificaciones

ciprofloxacina 12 4 402
norfloxacina 0 0 160
ofloxacina 1 0 114
enoxacina 0 0 43
pefloxacina 0 8 25
total 2 12 744

* El paciente también habia recibido 40 mg de metilprednisolona por via i.m. 5 dias antes de la rotura.

* Dos de estos casos fueron identificados en una publicacién.®

Llama la atencion la elevada proporcion de noti-
ficaciones de tendinitis en pacientes tratados
con pefloxacina. A pesar de que esta fluoroqui-
nolona es la que se ha asociado con mayor fre-
cuencia con tendinopatias en las publicaciones
gue describen este efecto indeseable,® no se
puede descartar que esta diferencia sea debida
a que es la Unica que incluye esta informacion
en su prospecto.

Como deciamos hace dos afios, frente a esta
situacién hay que seguir las recomendaciones
siguientes:

- hay que respetar las indicaciones aprobadas de
las fluoroquinolonas;

- cuando un paciente tratado con uno de estos
farmacos presente sintomas sugestivos de
tendinopatia (dolor, inflamacion), habria de sus-

pender su administracion y recomendar reposo
de la extremidad afectada, asi como su visita a
un traumatologo;

- hay que notificar todas las sospechas de tendi-
nopatias y otras alteraciones musculoesqueléti-
cas en pacientes tratados con estos farmacos.
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Especialidades que contienen ciprofloxacina: Baycip®, Belmacina®, Catex®, Ceprimax®, Cetraxal®,
Cipobacter®, Ciprok®, Cunesin® Estecina®, Globuce®, Huberdoxina® Inkamil®, Piprol®, Plenolyt®,
Quipro®, Rigoran®, Sepcen®, Septocipro®, Tam®, Velmonit®.

Especialidades que contienen enoxacina: Almitil®.

Especialidades que contienen norfloxacina: Amicrobin®, Baccidal®, Chibroxin® (oftdlmico), Esclebin®,
Espeden®, Nalion®, Norfloxacina-lnkey®, Noroxin®, Senro®, Uroctal®, Vicnas®.

Especialidades que contienen ofloxacina: Oflovir®, Surnox®, Tarivid®.
Especialidades que contienen pefloxacina: Azuben®, Musepil®, Peflacine®, Pefloden®, Septoper®.

El Institut Catala de Farmacologia, Centro Colabo-
rador de la OMS para la Investigacion y la
Formacion en Farmacoepidemiologia

Bajo la presidencia del Conseller de Sanidad y Se-
guridad Social, Dr. Xavier Trias i Vidal de Llobatera,
el Rector de la Universidad Autbnoma de Barcelo-
na, Dr. Carles Sola, el adjunto al Director General de

la OMS, Dr. Fernando Antezana y otras autorida-
des, el pasado 30 de marzo se inaugur6 el Centro
Colaborador de la OMS para la Investigacion y la
Formacion en Farmacoepidemiologia.



Los Centros Colaboradores proveen a la OMS del
apoyo técnico necesario para formular las reco-
mendaciones de politica sanitaria de la Organi-
zacion. Son nombrados tras un cuidadoso proce-
so de evaluacién y seleccioén, entre instituciones
de reconocido prestigio en su campo.

El ambito de actuaciébn del nuevo Centro
Colaborador puede ser cualquier pais miembro de
la OMS. Sus actividades previstas son la forma-
cion y los estudios de postgrado en farmacologia
clinica y farmacoepidemiologia, la investigacion
en farmacoepidemiologia y la traduccion al caste-
llano de la publicacion «Informacion Farmacéutica
de la OMS», para ser distribuida a los paises de
habla castellana. La designacion como Centro
Colaborador se hace por un periodo de cuatro
afios, renovables.

El nuevo Centro Colaborador incluye la Unidad de
Farmacologia del Departamento de Farmacologia
y Psiquiatria de la UAB en la CSU Vall d’'Hebron,
el Servicio de Farmacologia Clinica de este hos-
pital y el Institut Catala de Farmacologia.
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Anteriormente estas instituciones habian cola-
borado con la OMS como centro representante
espafiol en el Programa Internacional de Far-
macovigilancia de la OMS (1984-1992) y en nu-
merosas consultorias y asesorias a Ministerios de
Salud, Universidades, centros de investigacion y
sociedades cientificas, sobre politicas naciona-
les o locales de medicamentos, evaluacion y
seleccion de medicamentos, informacion sobre
medicamentos, puesta en marcha de programas
de farmacovigilancia y ensenfianza de pre y
postgrado de la farmacologia en diversos paises
latinoamericanos, africanos y europeos. Desde
1982, 82 becarios de nueve paises han recibido
formacién de postgrado en él. Desde 1991 orga-
niza una Maestria en Farmacoepidemiologia, en
la que la mitad de los alumnos procede de pai-
ses latinoamericanos. Actualmente esté estable-
ciendo una red de centros en diferentes paises
latinoamericanos, con el fin de potenciar las acti-
vidades de cooperacién internacional mediante
la realizacién de diferentes tipos de estudios
multicéntricos.

Las peticiones de suscripcion de estudiantes, que son gra-
tuitas, deben dirigirse al Institut Catala de Farmacologia.

Esta publicacion se realiza con la ayuda del

Servei Catala
de la Salut I\

Hi ha una versi6 d’aquest butlleti en catala. Si desitgeu
rebre informacié de manera regular en catala, comuniqueu-
ho a I'Institut Catala de Farmacologia.



