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DIRECCION GENERAL DE
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MEDICAMENTOS NO CONSIDERADOS EN EL PETITORIO
NACIONAL DE MEDICAMENTOS ESENCIALES

DIRECCION DE ACCESO Y USO DE MEDICAMENTOS
Equipo de Uso Racional de Medicamentos

. DATOS DE LA SOLICITUD:

Medicamento solicitado:

Betaxolol 0.25% mg susp -oft

Institucion:

Condicion(es) clinica(s) asociada(s):

Alternativas del PNME:
Motivo de la solicitud:

Dosificacion diaria:

Instituto Regional de Oftalmologia
Hipertension ocular

No consigha

Enfermedad o situacion clinica no cubierta
por los medicamentos del PNME

1 gota cada 12 horas

Via de administracion Topica
Costo diario S/. No consigha
Otros Datos de la solicitud:
Medicamento Bimestre Casos Cantidad Cantidad
estimados: solicitada adquirida
Betaxolol 0.25% | Noviembre - 5
mg susp-oft Diciembre 2005 5 15
Setiembre -
Octubre 2005 5 5 12
Medicamento Bimestre Casos Cantidad Cantidad
estimados: solicitada adquirida
Betaxolol 0.50% | Noviembre - 5
mg susp-oft Diciembre 2005 5 5
Setiembre -
Octubre 2005 5 5 5
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INFORME TECNICO N° 10 - 2007

Betaxolol 0.25% mg susp —oft
Betaxolol 0.50% mg susp —oft

. EVALUACION DE LA SOLICITUD:

Pilocarpina clorhidrato 2% sol. oft

Alternativas del PNME™": Timolol maleato 0.50% sol. oft
ATC/DCI*: SO01EDO2

DDD* 0.2ml

Inclusion en la Lista de Medicamentos No figura
Esenciales de la OMS?:

Fecha de busqueda bibliografica: Marzo 2007
Condicion(es) clinicas evaluadas: Hipertensién ocular

INTRODUCCION.

- El glaucoma comprende un complejo de entidades patoldgicas que tienen en
comun un aumento de la presion intraocular (PlO), capaz de producir
degeneracion de la papila 6ptica y defectos en el campo visual®. Es la segunda
causa de ceguera y la causa mas comun de ceguera irreversible en el mundo?®

- Su incidencia es de 1,5 % en personas mayores de 40 afios, mas frecuente en la
raza negra. Aparece de manera bilateral, y es probable que se determine por
leyes genéticas controladas por herencia poligénica o multifactorial®.

- Normalmente, el cuerpo ciliar, secreta el humor acuoso que fluye desde la camara
posterior a través de la pupila hacia la cAmara anterior. Deja el ojo a través de la
malla trabecular circulando por el canal de Schlemm hacia las venas
epiesclerales®.La presion intraocular esta determinada por el balance entre la
producciéon del humor acuoso dentro del ojo y el drenaje fuera del ojo a través de
la malla trabecular. Cada ojo normal produce aproximadamente 2 ul de humor
acuoso. La presion intraocular normal es de 10-21 mm Hg, pero ésta puede caer
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tanto como a 0 mm Hg y puede exceder los 70mm Hg en algunos
glaucomas.
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El valor al cual el incremento de la presion intraocular causa dafio al nervio optico,
depende de muchos factores, incluyendo la presion y si el dafio glaucomatoso es
temprano o avanzado. En general, presiones de 20-30 mm Hg causan dafio luego
de varios afios, pero presiones de 40-50 mm Hg pueden causar pérdida visual
rapida y también precipitar la oclusién retino vascular . Si el aumento de la
presién persiste durante un tiempo prolongado, puede llegar a ocasionar dafios
irreversibles en todas las estructuras oculares alterando el campo visual, incluso
llegando a la ceguera.

La deteccidn de los pacientes glaucomatosos es, por tanto, un problema sanitario
importante; pues existen personas con alto riesgo de padecer la enfermedad
debido a que presentan camaras anteriores estrechas, asintomaticas o con
angulos iridocorneales estrechos, faciles de cerrar en cualquier situacién y que
estan propensos a desencadenar hipertensiones oculares altas que den como
consecuencia la atrofia del nervio 6ptico®.

El propésito del tratamiento del glaucoma es reducir la presién intraocular. La
evidencia de mudltiples ensayos clinicos aleatorizados muestra que el reducir la
presion intraocular es efectivo en la prevenciéon de la progresion de la enfermedad
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hipertensiva ocular, glaucoma primario de angulo abierto y también en el llamado
glaucoma a tensién normal 2.

- El Glaucoma es una condicion oftalmoldgica crénica que afecta aproximadamente
a 15 millones de personas. Dentro de las terapias que estan disponibles tenemos
para el tratamiento médico a los beta bloqueadores (B bloqueadores),
simpaticomiméticos, inhibidores de la anhidrasa carbonica y analogos de
prostaglandinas®?*. Los B bloqueadores como timolol, carteolol, betaxolol,
levobunolol y metipranolol son los medicamentos tépicos mas comunmente
prescritos®*

- Sin embargo, aun habiéndose resuelto el episodio agudo mediante el tratamiento
médico-farmacologico, esta patologia es siempre indicaciébn de tratamiento
quirdrgico posterior debido a que la repeticion de los accesos agudos son muy
frecuentes y el tratamiento médico es muy inseguro. El 25% de los pacientes
sufren un ataque en el segundo ojo dentro de los seis meses que siguen al
primero y el 50% padece un nuevo ataque dentro de los cuatro afios siguientes®*®.

FARMACOLOGIA

- Los ﬁbloqueadores como timolol, carteolol, betaxolol, levobunolol y metipranolol
reducen la secrecién del humor acuoso por el bloqueo de receptores beta del
epitelio ciliar®

- Los B blogqueadores bloquean adrenoreceptores P; y B,. Como existe una
absorcion sistémica significativa del medicamento aplicado localmente y como los
receptores B, estan presentes en el corazén, pueden ocurrir bloqueo cardiaco y
bradicardia o falla cardiaca®. Los receptores B, estan presentes en el tejido
pulmonar por ende, el bloqueo de estos receptores, puede causar broncoespasmo
y disnea. Se han encontrado receptores [, en la vasculatura de la coroides y en
arterias y venas retinales. El bloqueo de estas vesiculas puede llevar a
vasoconstriccion y a la consecuente reduccién de la circulacién en los tejidos
adyaceg}es“; si esto se prolonga, puede condicionar a dafio tisular y pérdida de la
funcion

- Betaxolol oftalmico es un agente bloqueador [; adrenérgico que tiene un tiempo
de vida media de 20 horas. El inicio de accién se da a los 30 minutos siguiendo a
una dosis Unica, el tiempo transcurrido para el efecto maximo es de
aproximadamente 2 horas luego de una dosis Unica y el tiempo de duracién de su
accion es de 12 horas®.
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- Las presentaciones oftalmoldgicas de Betaxolol pueden ser especificamente Utiles
en el tratamiento del glaucoma en pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva ya que son antagonistas adrenérgicos B, selectivos. Aunque el
betaxolol oftdlmico puede tener efectos significativos en la funcién pulmonar de
personas con enfermedad pulmonar, parece que esto ocurre menos
frecuentemente que con los antagonistas beta adrenérgicos no selectivos.

- La presentacién oftalmolégica de los agentes B bloqueadores adrenérgicos, puede
ser absorbida en forma sistémica y ser capaz de reducir la funcion cardiaca,
contractibilidad cardiaca y volumen cardiaco, resultando en bradicardia e
hipotension tanto en individuos sanos como en pacientes con enfermedad
cardiaca®. Los agentes B bloqueadores adrenérgicos oftalmolégicos no tienen
actividad estabilizadora de membrana significativa (anestésica local), reducen la
presion intraocular normal asi como la elevada, esté o no ésta acompafiada de
glaucoma; ademas tienen un pequefio o nulo efecto en el tamafio de la pupila o
en la acomodacion comparada con la miosis producida por agentes colinérgicos.

- Betaxolol es un medicamento no considerado en la 14° Lista Modelo de Medica
mentos Esenciales de la Organizacion Mundial de la Salud,® ni en el Petitorio
Nacional de Medicamentos Esenciales (PNME) vigente®.

En el Pert a Marzo del 2007, el principio activo Betaxolol se encuentra registrado
en la forma farmacéutica de solucién y suspension oftalmica de 0.25% mg con 2
registros sanitarios vigentes y de solucién oftalmica para betaxolol de 0.50% mg
con un Registro Sanitario vigente>.

EFICACIA

- Rikkert van der Valk y colaboradores, en su meta-analisis “Efectos en la
disminucion de la Presién Intraocular para todas las drogas usadas comunmente
en Glaucoma”, conformado por 27 articulos aleatorizados doble ciego publicados
desde Diciembre del 2003, con 6953 participantes, confirmd que las 8 drogas
evaluadas disminuian efectivamente la PIO en forma mas efectiva que el
placebo. La reduccion mas alta fue con bimatoprost (33%), seguida de
latanoprost, travoprost, timolol, brimonidina, betaxolol, dorzolamida, brinzolamida
(17%) en el orden respectivo y placebo (5%). Las diferencias entre analogos de
prostaglandina prostamida y timolol fueron pequefias®.

- En el estudio prospectivo comparativo de “7 afios de manejo del glaucoma de
angulo abierto con 3 bloqueadores tépicos”, el andalisis mostré6 que menos de la
mitad de los ojos inicialmente tratados con P bloqueadores tépicos contintian con
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este tratamiento luego de 5 afos, debido a que requirieron o medicinas
adicionales o una trabeculectomia®.

Usado topicamente en glaucoma e hipertension ocular, betaxolol 0,5% produce
una reduccién de la presion intraocular entre el 13 y 30%, efecto comparable al
timolol ocular®’.

En un estudio aleatorizado, doble ciego que compard betaxolol vs timolol, la
presion intraocular promedio fue mucho mas baja en el grupo de timolol que en el
de betaxolol (20.2 mmHg vs 22.5 mm Hg. P<0.04). Ademas 8 pacientes del grupo
de betaxolol necesitaron terapia adicional comparado con 1 del grupo de timolol
(p< 0.05).%®

En un estudio aleatorizado, doble ciego que comparé eficacia y efectos adversos
entre timolol y betaxolol, se encontré que ambas drogas eran comparables
respecto a su eficacia para bajar la PIO asi como en sus efectos adversos?.

Feghali en su estudio doble ciego, aleatorizado en el que comparo betaxolol 0.5%
vs timolol 0.5% durante 26 semanas, tampoco encontré diferencias entre ambos
respecto a cambios en la PO, sin embargo, la sensacién de ardor posterior a la
instilacion fue mayor con betaxolol*.

Steward en su estudio aleatorizado a doble ciego comparé betaxolol 0.5% vs
timolol 0.5% durante 6 meses, encontrando que betaxolol efectuaba una
reduccion promedio de 7.6 mmHg (26%) de la PIO mientras que Timolol la
reducia aproximadamente 8.4 mmHg (29%)>*

Araie, al evaluar pacientes japoneses con glaucoma de angulo abierto, durante
un estudio aleatorizado, doble ciego, multicéntrico, durante 2 afios, encontré que
timolol reducia la P10 en forma mas efectiva que betaxolol*.

Sharma y colaboradores al comparar timolol con levobunolol y betaxolol concluye
que tanto levobunolol y timolol producen una mayor reduccién de la PIO que
betaxolol (P<0.001). Asimismo, sefialan que el uso de betaxolol podria ser
preferido en pacientes con glaucoma que tengan asociado una enfermedad
pulmonar obstructiva crénica o asma bronquial *®.
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SEGURIDAD

- Las gotas oculares con accién beta bloqueadora pueden tener un fuerte y
prolongado efecto sistémico, especialmente en la edad avanzada. Los [
bloqueadores en gotas oculares deben ser prescritos con precaucidén en ancianos
y en pacientes con enfermedad cardiovascular pre-existente. Si estos pacientes,
presentan sincope, una reaccion sistémica adversa a la droga deberia ser
considerada®®.

- Las contraindicaciones para su uso incluyen una historia de enfermedad pulmonar
o cardiaca debido a que las gotas pueden causar un bloqueo beta sistémico. Los
P bloqueadores pueden desenmascarar la enfermedad pulmonar obstructiva
crénica latente y no diagnosticada previamente en ancianos”.

- Los efectos sistémicos de las gotas oculares pueden reducirse con la oclusion del
punctum (dedo presionando la cartncula, lo que se siente como un terrén a nivel
del canto interno del 0jo) o cerrando los ojos por varios minutos luego de aplicar
las gotas. Esto reduce el mecanismo de drenaje lacrimal y detiene el descenso de
las lagrimas evitando su absorcién sistémica a través de la mucosa nasal o por
inhalacion directa a los pulmones. También puede realzar la absorcion ocular de
las gotas. Las gotas se aplican siempre dos veces al dia, pero formas de accién
larga pueden aplicarse una vez al dia, solas o en combinacién con otras gotas®.
El retiro gradual de la terapia con agentes B bloqueadores es recomendable antes
de la anestesia general debido a la supresion del bloqueo B adrenérgico inducido
de la respuesta cardiaca al estimulo reflejo B adrenérgico mediado por el
simpético®.

- La FDA lo considera como categoria C para el embarazo. Es desconocido si el
betaxolol oftalmico se distribuye a la leche materna, hasta la fecha no se han
documentado problemas humanos®.

- El uso de antagonistas del receptor B adrenérgico por corto tiempo se ha
asociado con varios efectos oculares: quemazon ocular, escozor, vision borrosa,
dolor, enrojecimiento, fotofobia, sensacion de cuerpo extrafio y ojos secos. El uso
a largo plazo de estos agentes (>1 afio) ha producido efectos adversos en la
conjuntiva, dafio a la capa mucosa de la pelicula lacrimal, anestesia corneal,
keratitis punctata superficial asociada con anestesia corneal, reducciéon en el
recuento de células endoteliales y queratopatia dendritica®.

- Incluso en pacientes sin historia de falla cardiaca, la depresion continua del
miocardio con B bloqueadores, incluyendo agentes bloqueadores B adrenérgicos,
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durante un tiempo determinado, puede llevar a falla cardiaca, si ocurre una
significativa absorcién sistémica. Sin embargo, betaxolol, levobetaxolol, vy
metipranolol causan menos depresion miocéardica. Al primer signo o sintoma de
falla cardiaca, se debe descontinuar el agente bloqueador F adrenérgico.

Debido a la selectividad relativa de betaxolol para la inhibicion del receptor B,
adrenérgico, esta droga tiene menos potencial de efectos adversos sistémicos
que otros agentes bloqueadores beta adrenérgicos oftalmolégicos, que no son
inhibidores selectivos de los receptores Bly B,. Esto es importante para pacientes
en los cuales el bloqueo B, adrenérgico puede ser dafiino®. La forma de
suspension oftalmica de betaxolol es menos irritante al ojo que la de solucion
oftalmica, aunque la irritacion ocular es el efecto adverso mas comdn en ambas
presentaciones. Una reduccién leve del ritmo cardiaco en reposo, ha sido
observada en pacientes que han recibido maleato de timolol. Asimismo, pacientes
que recibieron esta solucién oftalmica, presentaron una reduccion promedio de
2.9 latidos por minuto con una desviacion estandar de 10.2.*

Betaxolol no deberd administrarse a pacientes con hipersensibilidad a cualquiera
de los componentes de la férmula de este producto. La suspension oftalmica de
betaxolol al 0.25% esta contraindicada en pacientes con bradicardia sinusal,
bloqueo auriculoventricular mayor al de primer grado, shock cardiogénico o

. . - . . - 4
pacientes con insuficiencia cardiaca manifiesta .

Los agentes E bloqueadores adrenérgicos poseen las siguientes interacciones?:
(Las combinaciones conteniendo alguna de estas medicinas, dependiendo de la
cantidad presente, también pueden interactuar con este medicamento).

La informacion concerniente a interacciones entre agentes oftalmolégicos B
bloqueadores adrenérgicos es aun limitada.
¢ Inmunoterapia alergénica o extractos alergénicos para pruebas cutaneas

(si ocurre una absorcidn sistémica de B bloqueadores adrenérgicos, el uso
concomitante de estos agentes, podria incrementar el potencial de
reacciones sistémicas serias o anafilaxia).

e Amiodarona, si ocurre una absorcién sistémica de ﬁ bloqueadores
adrenérgicos, el uso concomitante de estos agentes, podria incrementar el
potencial de bradicardia, arresto sinusal y bloqueo atrioventricular,
especialmente en pacientes con falla de la funcién sinusal.

e Anestésicos, inhalacién hidrocarbonada, como: cloroformo, ciclopropano,
enflurano, halotano, isoflurano, metoxiflurano,Tricloroetileno (si ocurre una

absorcion sistémica de 3 bloqueadores adrenérgicos, el uso concomitante
de estos agentes, podria incrementar el riesgo de depresion miocéardica e
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hipotension debido a que el bloqueo E adrenérgico reduce la capacidad
del corazén de responder al estimulo reflejo simpatico mediado beta-

adrenérgicamente. Si es necesario revertir los efectos de los agentes |3
bloqueadores adrenérgicos durante la cirugia, agonistas como
dobutamina, dopamina, isoproterenol o norepinefrina se pueden usar pero
con cautela, especialmente en pacientes recibiendo halotano. Algunos

médicos recomiendan el retiro gradual de los agentes i bloqueadores
adrenérgicos 48 horas antes de la cirugia electiva, sin embargo, esta
recomendacion es controversial.

¢ Agentes antidiabéticos orales o insulina, los agentes ﬁ bloqueadores
adrenérgicos pueden afectar la terapia de diabetes mellitus. Esto también

puede ocurrir con los agentes ﬁbloqueadores adrenérgicos oftalmoldgicos

si ocurre una absorcion sistémica. Los agentes p bloqueadores
adrenérgicos no selectivos, deterioran la glicogendlisis y la respuesta
hiperglicémica a epinefrina enddgena, llevando a la persistencia de la

hipoglicemia. Ademas, los agentes i bloqueadores  adrenérgicos,
especialmente los no selectivos, disminuyen la liberacion de insulina en
respuesta a la hiperglicemia. El ajuste de dosis de los agentes
antidiabéticos puede ser requerido para evitar una reaccion hipoglicémica

severa. Asimismo, los agentes p bloqueadores adrenérgicos, pueden
complicar el monitoreo del paciente al enmascarar sintomas de
hipoglicemia causados por epinefrina, como el incremento del volumen
cardiaco, incremento de la presion arterial pero no vértigos y sudoracion.

Aungue, los agentes |3 bloqueadores  adrenérgicos selectivos o
relativamente selectivos, siempre pueden causar menos problemas con los
niveles de glucosa sanguinea, ellos también pueden enmascarar sintomas
de hipoglicemia.

e Agentes [ bloqueadores adrenérgicos sistémicos, si ocurre una absorcion

sistémica de P bloqueadores  adrenérgicos oftalmolégicos, el uso
concomitante de estos agentes, podria resultar en un efecto aditivo en la

presion intraocular o en efectos sistémicos aditivos del bloqueo B
adrenérgico.

e Agentes bloqueadores de los canales de calcio bepridil, diltiazem,
flunarizina, isradipina, nicardipina, nifedipino, nimodipino y verapamilo,
puede resultar en disturbios en la conduccion atrioventricular, falla
ventricular izquierda e hipotension; en algunos pacientes, si se necesita un
calcio antagonista, seria preferible usar nicardipina o nifedipino ya que
tienen menos efecto en el volumen cardiaco aunque también pueden
causar mayor hipotension, el uso concomitante de bloqueadores de los
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canales de calcio y de ﬁ bloqueadores adrenérgicos oftalmolégicos debera
ser con cuidado en pacientes con falla cardiaca.

e Medicamentos depletores de catecolaminas, como rauwolfia, alcaloides,
alseroxilon, deseripina, serpentina y reserpina (si ocurre una absorcién

sistémica significativa de ﬁ blogueadores adrenérgicos oftalmolégicos, el
uso concomitante de medicamentos depletores de catecolaminas, puede

resultar en un bloqueo aditivo y excesivo b adrenérgico, aunque este
efecto es mayormente tedrico, se recomienda la observacién cercana
ya que pueden ocurrir bradicardia e hipotension marcada).

e Cimetidina, si ocurre una absorcion sistémica significativa de E
bloqueadores adrenérgicos oftalmologicos, el uso concomitante de

cimetidina, puede reducir el clearance de los agentes ﬁ bloqueadores
adrenérgicos, metabolizados hepéaticamente, resultando en elevaciones de
las concentraciones plasmaticas.

e Clonidina, si ocurre una absorcion sistémica significativa de B
blogueadores adrenérgicos oftalmolégicos, durante el uso concomitante, la
descontinuacion de la terapia de clonidina puede incrementar el riesgo de
la desaparicion de crisis hipertensivas con clonidina; idealmente los

agentes ﬁ bloqueadores adrenérgicos deben ser descontinuados muchos
dias antes que se discontinde la clonidina; la presién arterial puede
alterarse cuando los dos estan combinados.

e Cocaina, la cocaina puede inhibir los efectos de los agentes i
bloqueadores adrenérgicos sistémicos y también puede tener estos

efectos en los agentes B bloqueadores adrenérgicos oftalmoldgicos.

El uso concomitante de cocaina con agentes B bloqueadores
adrenérgicos, puede incrementar el riesgo de hipertension, bradicardia

excesiva y posibilidad de bloqueo cardiaco, debido a que el bloqueo |3
adrenérgico puede dejar la actividad alfa adrenérgica de la cocaina sin
oposicion. Esto también puede ocurrir con agentes blogueantes

f adrenérgicos, si ocurre una absorcidn sistémica de 3 blogueadores
adrenérgicos oftalmolégicos.
¢ Medios de contraste idnicos (si ocurre una absorcion sistémica significativa

de ﬁ bloqueadores adrenérgicos oftalmoldgicos, el uso concomitante de
medios de contraste i6nicos puede incrementar el riesgo de anafilaxia
moderada 0 severa; estas reacciones pueden ser refractarias al
tratamiento. No hubo un consenso entre los expertos de la USP respecto
a si esta interaccidn era clinicamente significativa.
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e Fentanilo y derivados, el uso preoperatorio crénico de agentes E
blogueadores adrenérgicos oftalmoldgicos, (con la posible excepcion de
betaxolol) puede incrementar el riesgo de bradicardia inicial consecuente a
dosis de induccion con fentanilo o alguno de sus derivados.

e Flecainida, si ocurre una absorcién sistémica significativa de B
bloqueadores adrenérgicos oftalmolégicos, el uso concomitante de esta
droga puede resultar en efectos cardiacos aditivos negativos,
especialmente en pacientes con problemas cardiacos.

e Medicamentos hipotensores, si ocurre una absorcion sistémica significativa

de i bloqueadores adrenérgicos oftalmoldgicos, (con la posible excepcion
de betaxolol y levobetaxolol) el uso concomitante de esta droga puede
potenciar los efectos hipotensores de estos medicamentos.

e Metacolina, si ocurre una absorcion sistémica significativa de |3
bloqueadores adrenérgicos oftalmolégicos, el desafio de la inhalacién de
metacolina, no debe ser realizado, dado que la reaccibn a metacolina
puede ser exagerada o prolongada y puede no responder tan rapido al
tratamiento con los broncodilatadores.

e Nicotina (nicotina aumenta el metabolismo de los agentes bloqueantes [

adrenérgicos), si ocurre una absorcidn sistémica significativa de i
blogueadores adrenérgicos oftalmoldgicos, los pacientes que estan
dejando de fumar, pueden experimentar un aumento en los efectos
adversos causados por el metabolismo de los agentes bloqueadores. No
hubo un consenso entre los expertos de la USP respecto a si esta
interaccion era clinicamente significativa.

o Fenotiazinas, si ocurre una absorcién sistémica significativa de ﬁ
bloqueadores adrenérgicos oftalmoldgicos, el uso concomitante puede
resultar en un aumento de la concentracion plasmatica de tanto la

fenotiazina como del agente B bloqueador adrenérgico oftalmoldgico,
debido a la inhibiciébn del metabolismo. Esto puede resultar en efectos
hipotensivos aditivos, retinopatia hipertensiva, arritmias cardiacas o
diskinesia tardia. No hubo un consenso entre los expertos de la USP
respecto a si esta interaccién era clinicamente significativa.

¢ Fenitoina intravenosa, si ocurre una absorcion sistémica significativa de B
blogueadores adrenérgicos oftalmolégicos, el uso concomitante puede
causar efectos depresores cardiacos aditivos. No hubo un consenso entre
los expertos de la USP respecto a si esta interaccion era clinicamente
significativa.
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Quinidina: los efectos [ bloqueadores adrenérgicos oftalmol6gicos
del timolol pueden ser potenciados porque la quinidina inhibe el citocromo
P450 CYP2D6.

Simpaticomiméticos sistémicos, si ocurre una absorcién sistémica

significativa de B bloqueadores adrenérgicos oftalmolégicos, el uso
concomitante de esta droga puede resultar en la inhibicion de los efectos
beta-adrenérgicos de los simpaticomiméticos, dependiendo del tipo de
simpaticomimético, esta inhibicion ocurrird con los efectos cardiacos B,
adrenérgicos y/o los efectos broncodilatadores B, adrenérgicos; betaxolol y
levobetaxolol bloquearan primeramente los efectos B, El uso concomitante
de norepinefrina puede resultar en la inhibicion mutua de los efectos
terapéuticos.

Xantinas como: aminofilina, cafeina, difilina, oxitrifilina, teofilina , si ocurre

una absorcion sistémica significativa de B bloqueadores adrenérgicos
oftalmoldgicos, (con la posible excepcion de betaxolol), el uso
concomitante puede resultar en la inhibicién de los efectos terapéuticos de
las xantinas; ademas el uso concomitante de las xantinas

[con la posible excepciéon de difilina], con los agentes B bloqueadores
adrenérgicos oftalmolégicos [con la posible excepcion de betaxolol] puede
disminuir el clearance de teofilina inducido por el cigarro; el uso
concomitante requiere monitoreo cuidadoso. El uso concomitante con
cafeina puede resultar en la inhibicién del efecto terapéutico de la cafeina.

En lo que respecta al costo del tratamiento/dia en pacientes adultos se tiene que:

Betaxolol |Betaxolol 0,50% | Timolol maleato | Pilocarpina
0,25% mg | mg 0.50% clorhidrato 2%
sol 10cc

Dosis diaria |1 gota|l gota cada 121 gotacada 12 1 gota cada 8-12
cada 12 |horas horas horas
horas

Costo .

U/nidad 46.20 38.50 3.45 18.00

sl.

Tiempo de| crénico cronico crénico agudo

Uso
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- El uso de betaxolol y timolol estd indicado en glaucoma de &angulo abierto e
hipertensién ocular. Segun el petitorio nacional se tiene 2 alternativas para el
manejo de glaucoma, sin embargo, el uso de timolol es para el manejo de los
casos cronicos mientras que la pilocarpina sélo se usa en casos agudos
(emergencias).

- Podemos observar que existe una diferencia en costos entre el tratamiento diario
de Betaxolol 0,25%mg y el tratamiento con Timolol 0,50%mg de S/. 42,75. La
diferencia de costos entre el tratamiento diario de Betaxolol 0,50%mg y Timolol
0,50%mg es de S/. 35.05.

. CONCLUSIONES

1. Los P bloqueadores oftalmicos bloquean tanto adrenoreceptores B,y B,. Como
existe una absorcion sistémica significativa del medicamento aplicado localmente
y como los receptores B, estan presentes en el corazén, pueden ocurrir bloqueo
cardiaco, bradicardia o falla cardiaca®.

2. Las presentaciones oftalmoldgicas de Betaxolol pueden ser especificamente Gtiles
en el tratamiento del glaucoma en pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva ya que son antagonistas adrenérgicos B, selectivos. Aungue el
betaxolol oftdlmico puede tener efectos significativos en la funcién pulmonar de
personas con enfermedad pulmonar, parece que esto ocurre menos
frecuentemente que con los antagonistas beta adrenérgicos no selectivos.

3. La evidencia hallada sefala que timolol reduce la PIO en forma similar e incluso
mas efectiva que el betaxolol.

4. Existe una diferencia en costos por paciente de 11 veces mas por tratamiento/dia
entre Betaxolol 0.50%mg y Timolol maleato 0.50% y de 13 veces mas por
tratamiento/ dia entre Betaxolol 0.25%mg y Timolol maleato 0.50%mg.

5. Para el tratamiento del glaucoma, los medicamentos considerados dentro del
Petitorio Nacional de Medicamentos vigente son mas costo efectivo que el
principio activo Betaxolol.

6. Por las razones descritas anteriormente, la Direccidn General de Medicamentos,
Insumos y Drogas, considera que la adquisicién efectuada de Betaxolol no se
encuentra justificada para el tratamiento del Glaucoma.
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