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COMITE DE EXPERTOS DE LA OMS EN
FARMACODEPENDENCIA

24° informe

INTRODUCCION

El Comité de Expertos de la OMS en Farmacodependencia se reu-
nio en Ginebra del 9 al 16 de abril de 1987. En nombre del Director
General, inauguré la reunién el Dr. Lu Rushan, Subdirector Gene-
ral, quien subray6 la importancia de la labor del Comité de Expertos
al formular recomendaciones para la fiscalizacién internacional de
estupefacientes y sustancias psicotropicas. De acuerdo con los térmi-
nos de la Convencién Unica sobre Estupefacientes de 1961 y del
Convenio sobre Sustancias Psicotrépicas de 1971, la OMS debe
transmitir estas recomendaciones al Secretario General de las Nacio-
nes Unidas. El actual Comité de Expertos fue convocado para ayu-
dar al Director de la OMS segin lo establecido en las Orientaciones
para el examen por la OMS de las sustancias psicoactivas causantes
de dependencia en relacion con la fiscalizacién internacional.! La so-
licitud de que el Comité de Expertos revisara 6 hipnéticos sedantes
no barbituricos emand de la cuarta reunién del Grupo de Trabajo so-
bre la Planificacién del Programa (GTPP), basdndose en la solicitud
presentada en un principio por la Comision de Estupefacientes de
las Naciones Unidas. Ademads, el Secretario General de las Naciones
Unidas envio una notificacidn recibida del Gobierno de los Estados
Unidos de América sobre la reclasificacion del secobarbital.

El Dr. Lu Rushan indicé que la labor del Comité de Expertos
abarcaba lo siguiente:

a) Formular recomendaciones sobre la necesidad y el grado de fis-
calizacion de las siete sustancias examinadas, a saber, acecarbromal,
carbromal, clometiazol, cloralodol, metilpentinol, triclofds y secobar-
bital.

V' Consejo Ejecutivo, 77% reunion, Ginebra, 8-17 de enero de 1 986; resoluciones y de-
cisiones; anexos. Ginebra, 1986 (anexo 9) (OMS, documento inédito
EB77/1986/REC/1).



b) Formular recomendaciones sobre:

1. La reclasificacién de la metacualona.

2. La posible clasificacién de andlogos de varias sustancias fis-
calizadas.

3. El estado del racemato de metanfetamina, segin los térmi-
nos del Convenio sobre Sustancias Psicotrépicas de 1971.

4. Las medidas relativas a la notificacién del Gobierno de Fin-
landia sobre las preparaciones exentas de fiscalizacién.

5. La futura participacién de la OMS en el manejo de las pre-
paraciones exentas de fiscalizacion.

¢) Asesorar a la OMS en lo que respecta a la mejor forma de cum-
plir sus obligaciones en virtud de los tratados internacionales de fis-
calizacién de estupefacientes.

Fl Comité recibié también breve informacién sobre las activida-
des generales de la OMS relativas al uso licito o indebido de farma-
cos, segun lo indicado a continuacién.

Con el fin de fomentar el uso racional de sustancias ps1coact1vas
causantes de depedencia, tanto dentro como fuera del ejercicio de la
psiquiatria, la OMS reconoce la importancia de la continua forma-
cién de los médicos. Se fomentardn investigaciones para establecer
las estrategias educativas de mayor eficacia para la prescnpmén ra-
cional de esos farmacos por parte de los dispensadores de atencién
de salud. No se sabe a ciencia cierta hasta qué punto se emplean las
sustancias psicoactivas para el tratamiento de las enfermedades so-
maticas, y el Comité de Expertos aconsejé a la OMS que examinara
el uso de esos farmacos en varias especialidades médicas y preparase
pautas para su prescripcion racional.

Otros proyectos de la OMS en preparacién cubren el tratamiento
del dolor y la determinacion clinica de la posibilidad del uso inde-
bido de sustancias psicoactivas. E1 Comité de Expertos también tuvo
conocimiento de que, por una decisiéon adoptada recientemente, se
habian consolidado en un solo programa las actividades de la OMS
sobre el uso indebido de alcohol y de fAarmacos.

1. ESTRUCTURA DE ESTE INFORME
En respuesta a las sugerencias de la Comisién de Estupefacientes

de las Naciones Unidas y del Consejo Ejecutivo de la OMS, el GTPP
propuso en su tercera reunion una estructura modelo para que el Co-
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mité de Expertos en Farmacodependencia la aplicara al informar so-
bre cada sustancia examinada. El Comité de Expertos empleo esta es-
tructura en su 23° informe en el que se recomendé incluir en una
sola seccién las tituladas «Similitud con sustancias ya incluidas en
las listasy y «Efectos sobre el sistema nervioso central y las funciones
mentalesy. Esta recomendacidén fue debatida y aprobada en la cuarta
reunién del GTPP,' y la nueva estructura se ha empleado en el pre-
sente informe.

En el trabajo preparatorio para la reunién de este Comité de Ex-
pertos se siguieron los procedimientos de la OMS para el examen de
las sustancias psicoactivas causantes de dependencia.’

2. EVALUACION DE CADA SUSTANCIA
2.1 Acecarbromal

2.1.1 Identificacion de la sustancia

El acecarbromal (DCI, CAS 77-66-7), quimicamente N-[(acetila-
mino) carbonil]-2-bromo-2-etilbutanamida, se conoce también como
acetcarbromalum (NFN), acetilcarbromal y sedacetil. No es posible
producir formas isémeras.

2.1.2  Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efectos
sobre el sistema nervioso central

El acecarbromal se ha clasificado como una sustancia hipnética
sedante no barbiturica con un perfil similar al de la glutetimida. En
dosis unica produce efectos sedantes hipnéticos similares a los de los
barbituricos. Puede causar somnolencia, vértigo, confusién e incoor-
dinacion motora relacionados con la dosis. Después del uso prolon-
gado, el perfil farmacoldgico se asemeja m4s al del ion de bromuro.

! Report of the 4th meeting of the Programme Planning Working Group, 2-7 March,
1987, Geneva (OMS, documento inédito, MNH/PAD/87.2).

2 Critical review of information on six uncontrolled non-barbiturate sedative hypno-
tic drugs, secobarbital and controlled substance analogues for the 24th Expert Commit-
tee on Drug Dependence, Geneve, 9-16 April 1987 (OMS, documento inédito
MNH/PAD/86.11.Rev.1).



El bromismo crénico va acompafiado de sefiales y sintomas como
pérdida de la memoria, confusién, imposibilidad de concentrarse,
alucinaciones (tanto transitorias como prolongadas) y delirio, que a
menudo se producen en otras perturbaciones psiquidtricas graves. En
realidad, hasta que se reconoci6 el bromismo como sindrome toxi-
coldgico, fue causa de un gran numero de ingresos en hospitales psi-
quidtricos. El acecarbromal, al igual que los barbitiricos, es metabo-
lizado por las enzimas microsémicas hepaticas y quizd estimula su
produccién. Cabe subrayar que esto puede incrementar la gama de
efectos toxicoldgicos, debido a la produccién de cantidades cada vez
mayores de iones de bromuro:

2.1.3 Potencial de dependencia

No se dispone de informacién relativa a la capacidad del acecar-
bromal de producir dependencia fisica o psiquica en animales o el
hombre en estudios controlados en el laboratorio. En estudios efec-
tuados recientemente con animales, el carbromal (véase la seccion
2.2.3), una sustancia similar, produjo una dependencia fisica seme-
jante a la causada por los barbitiricos en dosis limitadas por la so-
lubilidad. La autoadministracién fue marginal.

2.1.4 Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso
indebido)

La Republica Federal de Alemania notific6 un gran numero de
casos de uso indebido de las bromocarbamidas en los afios setenta.
Al acecarbromal se debieron sélo una pequeiia parte de €s0s casos y
en la actualidad no constituye ningin problema grave para la salud
publica ni el bienestar social. Cincuenta y ocho paises presentaron in-
formes sobre el acecarbromal, pero ninguin otro ha notificado pro-
blemas relacionados con este firmaco. Esta sustancia estd sujeta a fis-
calizacién nacional en tres paises. No se notificé ningin caso de fa-
bricacién ni de trafico ilicitos.

2.1.5 Utilidad terapéutica

El acecarbromal se ha empleado como sedante e hipnético y en
una gran variedad de compuestos. Al parecer, s¢ vende s6lo en la Re-
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publica Federal de Alemania. El uso terapéutico de esta sustancia se
ha reemplazado en gran medida por el de otros medicamentos mds
eficaces. El Comité determind que el acecarbromal es de poca utili-
dad terapéutica.

2.1.6 Recomendacion

Partiendo de los datos existentes sobre su perfil farmacolégico,
su potencial de dependencia y su uso indebido real, el Comité indi-
¢6 que era moderada la probabilidad de uso indebido del acecarbro-
mal. También se considerd que eran de poca gravedad los problemas
sociales y de salud publica relacionados con la sustancia y escasa su
utilidad terapéutica.

El Comité considerd que eran insuficientes las pruebas de que se
haga uso indebido del acecarbromal, o de que se llegue a producir
ese uso, de tal modo que constituya un problema social y de salud
publica que justifique someter la sustancia a fiscalizacién internacio-
nal. .

De acuerdo con esta evaluacion, el Comité recomendé que no se
incluyera esta sustancia en las listas.

2.2 - Carbromal

2.2.1 Identificacion de la sustancia

El carbromal (DCI, CAS 77-65-6), quimicamente N-(aminocar-
bonil)-2-bromo-2-etilbutanamida, se conoce también como broma-
dalum (Ph. Helv. V.), bromdietilacetilcarbamidum (OeAB IX), bro-
modietilacetilurea (Ph. Jap. 1961) y carbromalum (Ph. Helv. VI). No
es posible producir formas isomeras.

2.2.2  Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efectos
sobre el sistema nervioso central
El carbromal se ha clasificado como una sustancia hipnética se-

dante no barbitiirica con un perfil similar al de la de glutetimida. En
dosis unica la sustancia produce efectos hipnéticos sedantes simila-
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res a los de los barbituricos. Puede causar somnolencia, vértigo, con-
fusién e incoordinacion motora relacionados con la dosis. Después
del uso prolongado, el perfil farmacolégico se parece mds al del ion
de bromuro. El bromismo crénico va acompafiado de sefiales y sin-
tomas como pérdida de la memoria, confusién, imposibilidad de
concentrarse, alucinaciones (tanto transitorias como prolongadas) y
delirio, que a menudo se toman por otras perturbaciones psiquidtri-
cas graves. En realidad, hasta que se reconocié el bromismo como

_ sindrome toxicolégico, fue causa de un gran numero de ingresos en

hospitales psiquidtricos. El carbromal, al igual que los barbituricos,
es metabolizado por las enzimas micros6micas hepdticas y quizé es-
timula su produccién. Cabe sefialar que esto puede incrementar la
gama de efectos toxicoldgicos, debido a la produccién de cantidades
cada vez mayores de iones de bromuro.

2.2.3 Potencial de dependencia

En estudios de diferenciacién farmacolégica, la paloma distingui6
el carbromal como sustancia similar al pentobarbital, pero el mono
rhesus pudo hacerlo sélo en forma parcial. Dicha sustancia mostré
pocos indicios de causar depedencia fisica similar a la ocasionada
por los barbitiricos en el modelo de infusidén intraperitoneal en ra-
tas. No obstante, cabe notar que las dosis eran bajas en relacién con
las dosis farmacodindmicas a causa de las dificultades de disolucién
de la sustancia. En estudios de autoadministracién en €l mono rheus
adiestrado para la aplicacién de pentobarbital, el carbromal produjo
resultados marginales en dos animales y positivos en uno con una
sola dosis. Se observé autoadministracién sélo en uno de tres monos
cuando se empled en sustitucién de cocaina. Los resultados indican
que la autoadministraciéon de carbromal es sélo marginal. No se han
notificado estudios controlados de dependencia humana.

2.2.4 Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso
indebido)

En la Repiiblica Federal de Alemania hubo un gran nimero de
casos de uso indebido del carbromal a mediados de los afios setenta.
Desde 1978 el uso indebido ha sido s6lo esporadico y bastante esca-
so. Bélgica notific6 casos de uso indebido del carbromal en 1981, y
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en Finlandia se notificaron siete entre 1983 y 1985. Existen datos so-
bre fiscalizacién nacional en 59 paises. Este farmaco se somete a fis-
calizacién nacional, al menos para efectos de prescripcidn, en siete
paises. Los Estados Unidos de América, Finlandia y la Repiiblica Fe-
deral de Alemania notificaron un pequefio numero de decomisos o
de casos de desviacién. No se notificé que hubiera fabricacién ni tra-
fico ilicitos. :

2.2.5 Utilidad terapéutica

El carbromal se ha empleado como sustancia hipnética sedante
sola en una gran variedad de compuestos. Se vende en Finlandia,
Francia, la Republica Federal de Alemania y Suiza. Esta sustancia
aparece en varias farmacopeas y puede utilizarse ampliamente en
medicamentos genéricos. Su uso terapéutico se ha reemplazado en
gran medida por el de otras sustancias més eficaces. El Comité de-
termind que es poca la utilidad terapéutica del carbromal.

2.2.6 Recomendacion

Sobre la base de la informacidén disponible acerca de su perfil fa-
macolégico, su potencial de dependencia y su uso indebido real, el
Comité determiné que eran moderadas las probabilidades de uso in-
debido del carbromal. Se considero escasa la gravedad de los proble-
mas sociales y de salud publica relacionados con el empleo de la sus-
tancia y poca su utilidad terapéutica.

El Comité determind que no existian suficientes pruebas de que
se haga uso indebido del carbromal, o de que se llegue a producir ese
uso, de tai modo que constituya un pfoblema social y d? salud pu-
blica que justifique someter esa sustancia a fiscalizacién internacio-
nal.

De acuerdo con esta evaluacién, el Comité recomendé que no se
incluyera el carbromal en las listas.
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2.3 Clometiazol

2.3.1 Identificacion de la sustancia

El clometiazol (DCI, CAS 533-45-9 para la base; CAS 1867-58-9
para el edisilato), quimicamente 5-(2 cloroetil)-4-metiltiazol, para la
base, y 1,2-etanodisulfonato (2:1), para el edisilato, se conoce tam-
bién con los nombres de clormetiazol (BAN), edisilato de clormetia-
zol (BP 1980) y clometiazolum (NFN). No es posible producir for-
mas isomeras.

2.3.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efectos
sobre el sistema nervioso central

El clometiazol se ha clasificado como una sustancia anticonvul-
siva, sedante e hipnética, con algunos efectos de ansiedad. Se consi-
dera un agente eficaz para el tratamiento del delirium trémens cau-
sado por el alcoholismo. En experimentos realizados con animales
se observa una leve tolerancia farmacoldgica cruzada al alcohol. Su
modo de accion difiere del de las benzodiazepinas y los barbitiiri-
cos. Su actividad anticonvulsiva se produce, al parecer, por media-
cion de canales de iones de cloruro acoplados a receptores de GABA
y de glicina. Se metaboliza ampliamente y no parece inducir tanta
produccién de enzimas microsomicas hepdticas como los barbituri-
cos, situacién a la que puede atribuirse la manifestacién menos acen-
tuada de tolerancia a ese producto.

El clometiazol confiere proteccion relacionada con las dosis con-
tra las convulsiones provocadas por una amplia gama de sustancias
qul’micps, en particular, isl,oniazida. La dosis anticonvulsiva es mu-
cho menor que las dosis sedantes e hipnoéticas. El clometiazol parece
activar el ritmo beta, sobre todo en las regiones subcorticales y en la
formacion reticular.

2.3.3 Potencial de dependencia
En estudios controlados se ha demostrado que el clometiazol no

fomenta la dependencia de barbitdricos ni produce dependencia fi-
sica primaria en animales. En estudios de diferenciacién farmacolo-
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gica, la paloma reconocié el clometiazol como sustancia similar al
pentobarbital, pero el mono rhesus no. Las ratas y los mandriles no
tomaron el clometiazol por benzodiazepina. Los resultados de los es-
tudios de autoadministracion intravenosa en los monos rhesus adies-
trados para la aplicacién de codeina fueron negativos, pero se obser-
v autoadministracién de la sustancia en animales mantenidos con
pentobarbital. No hubo autoadministracién cuando se aplicé por via
intracerebroventricular a ratas. En este modelo se autoadministré
diazepam y amobarbital, las sustancias patrén. No se han efectuado
estudios controlados en el hombre sobre el potencial de dependencia
del clometiazol. No obstante, se han notificado varios casos de tole-
rancia y del sindrome causado por la abstinencia después del uso in-
debido del clometiazol.

2.3.4  Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso
indebido)

En la Republica Federal de Alemania se han notificado un gran
nimero de casos de uso indebido. Ademds, ha habido varios casos
en Finlandia, Polonia, el Reino Unido y Suecia. La mayoria de los
casos notificados han correspondido a pacientes en quienes se ha
comprobado dependencia del alcohol o de otras sustancias. En la Re-
publica Federal de Alemania se ha notificado el uso indebido del fir-
maco por via intravenosa. De los 80 paises que enviaron informes
sobre la fiscalizacién nacional del clometiazol, 48 indicaron que es-
taba registrado y/o disponible en el mercado. Este producto puede
conseguirse solo con receta médica en todos los paises donde se ha
aprobado su venta, se compra en licitaciones publicas o se distribu-
ye a pacientes particulares. Cuarenta y ocho paises notificaron que
no habia habido ningun caso de uso indebido, decomiso ni estable-
cimiento de laboratorios clandestinos. Cuatro paises notificaron de-
comisos de pequefias cantidades del farmaco de 1983 a 1985. No se
comunicd ningun caso de desviacidn.

2.3.5 Utilidad terapéutica
El clometiazol tiene dos indicaciones terapéuticas de importan-

cia, que son: @) el tratamiento del delirium trémens después de la
abstinencia del consumo de alcohol y de otras drogas, y b) el trata-
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miento de los trastornos convulsivos como los observados en casos
de eclampsia, status epilepticus y ataques mioclénicos. También estd
indicado en estados gerontopsiquidtricos de insomnio y desasosiego
y en la anestesia (como hipndtico en pacientes que necesitan aneste-
sia regional). Es un medicamento eficaz para el tratamiento del de-
lirium trémens en pacientes hospitalizados. Sin embargo, el trata-
miento ambulatorio de pacientes alcohélicos con clometiazol puede
lievar al uso indebido. El Comité determiné que era importante la
utilidad terapéutica del clometiazol en el tratamiento del delirium
trémens relacionado con la abstinencia del consumo de alcohol y en
ciertos estados convulsivos, y moderada en otros casos.

2.3.6 Recomendacion

Sobre la base de la informacién disponible acerca de su perfil far-
macoldgico, su potencial de dependencia y su uso indebido real, el
Comité estimé que eran moderadas las probabilidades de uso inde-
bido del clometiazol. Se consideré que cuando un medicamento se
utiliza de manera amplia para tratar la dependencia de sustancias
quimicas o sus consecuencias existen posibilidades de que los pacien-
tes lo empleen indebidamente hasta cierto punto. Se estim6 que era
moderada la gravedad de los problemas sociales y de salud publica
relacionados con esa sustancia, cuya utilidad terapéutica varia entre
moderada y alta.

El Comité considerd que eran insuficientes las pruebas de que se
haga uso indebido del clometiazol, o de que se llegue a producir ese
uso, de tal modo que constituya un problema social y de salud pu-
blica que justifique someter la sustancia a fiscalizacién internacio-
nal. De acuerdo con esta evaluacion, el Comité no recomendé que
se incluyera el clometiazol en las listas. Sin embargo, reconocié que
esta sustancia puede presentar problemas futuros y recomendo su es-
tricta vigilancia.

2.4 Cloralodol

2.4.1 Identificacion de la sustancia

El cloralodol (DCI, CAS 3563-58-4), quimicamente 2-metil-4-
(2,2,2-tricloro-1-hidroxietoxi)-2-pentanol, se conoce también con el
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nombre de clorhexadol (BAN) y cloralodolum (NFN). En la estruc-
tura existen dos dtomos asimétricos de carbono. Por tanto, hay dos
sustancias diastereoisdmeras, cada una de las cuales estd formada
por dos enantiémeros.

2.4.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efectos
sobre el sistema nervioso central

El cloralodol es un profarmaco del hidrato de cloral y, como éste,
es agente hipndtico. La lenta hidrolisis de la sustancia reduce la irri-
tacién local de la membrana mucosa y, por tanto, permite tolerarlo
mejor que el hidrato de cloral.

El cloralodol causa toda la gama de reacciones adversas y mani-
festaciones téxicas del hidrato de cloral, tales como ataxia y confu-
sidn relacionadas con la dosis. En las publicaciones existentes no hay
informacion sobre efectos adversos, intoxicacién y envenenamiento
directamente atribuibles al cloralodol. Este fAirmaco se metaboliza
convirtiéndose en 2,2,2-tricloroetanol, que causa los efectos hipnéti-
COSs.

2.4.3 Potencial de dependencia

No se han realizado estudios controlados sobre dependencia en
animales, pero existen casos documentados de dependencia psiquica
y fisica moderada del hidrato de cloral, con plenas manifestaciones
fisicas de «clorismo». No se dispone de informacién especifica sobre
el potencial de dependencia del cloralodol.

2.4.4 Uso indebido real y/o probable (posibilidades de uso
indebido)

Se han notificado pocos casos de uso indebido. La informacién
acopiada indica que actualmente no se usa indebidamente el clora-
lodol en ningun pais. La sustancia es objeto de fiscalizacién nacio-
nal en 3 de los 59 paises declarantes y exige prescripcién en 10 de
ellos. No se ha notificado ningun caso de fabricacién ni de trafico ili-
citos.
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2.4.5 Utilidad terapéutica

La sustancia se vende en muy pocos paises. Tiene los mismos
usos terapéuticos que el hidrato de cloral y en la actualidad es muy
poco util. El Comité considerd que era relativamente escasa la utili-
dad terapéutica del cloralodol.

2.4.6 Recomendacion

Sobre la base de la informacién relativa a su perfil farmacoldgi-
co, su potencial de dependencia y su uso indebido real, el Comité es-
timé que eran moderadas las probabilidades de uso indebido del clo-
ralodol. Se considerd también que era poca la gravedad de los pro-
blemas sociales y de salud publica relacionados con esta sustancia y
escasa su utilidad terapéutica.

El Comité considerd que eran insuficientes las pruebas de que se
haga uso indebido del cloralodol, o de que se liegue a producir ese
uso, de tal modo que constituya un problema social y de salud pu-
blica que justifique someter la sustancia a fiscalizacion internacional.

De acuerdo con esta evaluacion, el Comité recomendo6 que no se
incluyera esta sustancia en las listas.

2.5 Metilpentinol

2.5.1 Identificacion de la sustancia

El metilpentinol (DCI, CAS 77-75-8), quimicamente 3-metil-1-
pentin-3-o0l, se conoce también como meparfinol y oblivén.

El metilpentinol tiene un carbamato (carbamato de 1-etil-1-
metil-2-propinilico CAS 302-66-9) y un derivado de ftalato
(CAS 131-67-9). El metilpentinol tiene un centro asimétrico y existe
en forma de racemato con dos estereoisémeros.

2.5.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efectos
sobre el sistema nervioso central

Como sedante e hipnético leve, el metilpentinol tiene una acti-
vidad similar a la del etclorvinol. Cuando la dosis es elevada, los efec-
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tos son semejantes a los de la intoxicacién etilica aguda. El metilpen-
tinol no tiene ninguna actividad antiespasmddica ni analgésica. Se
ha indicado que en grandes dosis no produce efectos depresivos im-
portantes en la respiracién. S6lo un pequefio porcentaje de la sustan-
cia se elimina en'la orina sin ninguna modificacién.

El metilpentinol tiene una leve actividad sedante en dosis bajas
y una leve actividad hipnética en dosis altas. La intoxicacién créni-
ca puede provocar reduccién de la vitalidad, habla cercenada, ma-
reo y estupor. También se ha informado de que causa fatiga, insom-
nio y sintomas psicéticos.

Existe poca informacién especifica sobre el derivado del carba-
mato, pero la farmacologia y toxicologia de esta sustancia parecen
ser similares a las del metilpentinol.

No se dispone de informacidn especifica sobre el derivado de fta-
lato. Este compuesto se conoce s6lo por su actividad antihelmintica.

2.5.3 Potencial de dependencia

Los estudios controlados efectuados con animales indican que el
metilpentinol mantiene en parte la dependencia del pentobarbital y
produce dependencia fisica. En estudios de diferenciacién farmaco-
16gica, ni las palomas ni los monos rhesus tomaron el metilpentinol
por pentobarbital. Se observé autoadministracién de la sustancia en
monos rhesus. El carbamato demostrd tener un perfil similar. No se
han notificado estudios controlados de dependencia en el hombre.

2.5.4  Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso
indebido)

Se ha indicado que el uso indebido permanente produce sinto-
mas de intoxicacién y lleva la aparicién de dependencia, acompafia-
da del sindrome causado por la abstinencia. La informacidn existen-
te revela que son escasos los problemas sociales y de salud publica
reales que guardan relacién con el metilpentinol o su derivado de car-
bamato. En los ultimos afios se han notificado sélo algunos casos de
uso indebido. La sustancia o el correspondiente carbamato son ob-
Jeto de fiscalizacién nacional en 2 paises y exigen prescripcién en 10
de los 60 paises declarantes. No se han notificado casos de fabrica-
cién ni tréafico ilicitos.

No hay informaci6n sobre el derivado del ftalato del metilpentinol.
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2.5.5 Utilidad terapéutica

El metilpentinol se ha empleado como sustancia sedante hipno6-
tica y en una gran variedad de compuestos. Se vende en 10 de los 60
paises declarantes. El uso terapéutico de este fdrmaco se ha reempla-
zado en gran medida por el de sustancias mas eficaces. El Comité es-
timé que es escasa la utilidad terapéutica del metilpentinol.

2.5.6 Recomendacion

Sobre 1a base de la informacién acerca de su perfil epidemiol6-
gico, su potencial de dependencia y su uso indebido real, el Comité
estimé que eran moderadas las posibilidades de uso indebido del me-
tilpentinol y sus derivados. Consideré que era escasa la gravedad de
los problemas sociales y de salud publica relacionados con el farma-
co y sus derivados y poca su utilidad terapéutica.

Pese a su estrecha relacion con el etclorvinol, el Comité determi-
n6 que eran insuficientes las pruebas de que se esté haciendo uso in-
debido del metilpentinol y de sus derivados, o de que ese uso inde-
bido sea probable, de tal modo que constituya un problema social y
de salud publica que justifique someter la sustancia y sus derivados
a fiscalizacién internacional.

De acuerdo con esta evaluacién, el Comité recomendd que no se
incluyera este firmaco en las listas.

2.6 Triclofés

2.6.1 Identificacion de la sustancia
El triclofés (DCI, CAS 306-52-5, CAS 7246-20-0 para la sal so-

dica) se conoce quimicamente como fosfato dihidrogenado de
2,2,2-tricloroetanol. No es posible producir formas isémeras.

2.6.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efectos
sobre el sistema nervioso central

El triclofés sédico se ha clasificado farmacolégicamente como

-una sustancia sedante hipnética con un perfil similar al del hidrato

18



de cloral, una sustancia con la que guarda relacion quimica. El tri-
clof6s sufre una rdpida transformacién biolégica y se convierte en tri-
cloroetanol, un metabolito del hidrato de cloral de actividad farma-
colégica. El triclofés tiene mejor sabor que el hidrato de cloral y se
cree que produce menos irritacion gastrica que éste.

El triclofés sédico tiene sobre todo una actividad hipnética pero
también sedante similar a la del hidrato de cloral. Los principales
efectos son sedacion en dosis bajas e induccién del suefio en dosis
altas. La dosis excesiva puede causar pérdida de los reflejos, reduc-
cién del ritmo respiratorio y, a veces, la muerte.

2.6.3 Potencial de dependencia

En estudios de diferenciacion farmacoldgica, las ratas identifica-
ron el triclofés como benzodiazepina pero los mandriles no. Las pa-
lomas, los monos rhesus y los mandriles no tomaron el triclofés por
pentobarbital. La sustancia sustituyé el pentobarbital en casos de de-
pendencia en ratas, pero produjo sélo sintomas leves del sindrome
causado por la abstinencia. No se han notificado estudios de autoad-
ministracion ni se han realizado estudios controlados de dependen-
cia humana.

2.6.4  Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso
indebido)

Se notificaron 2 casos de uso indebido en Finlandia entre 1983
y 1985. En los informes de la Red de Alerta sobre Uso Indebido de
Farmacos (conocida como DAWN por su sigla inglesa) hubo 12
menciones de uso indebido del triclofés provenientes de salas de ur-
gencia y dos de examinadores médicos de 1979 a 1985. En lo que res-
pecta a la fabricacién o al trafico ilicitos de la sustancia, ninguno de
los 53 paises notificé casos de decomiso ni establecimiento de labo-
ratorios clandestinos. El triclof6s se vende con prescripcién en 8 de
los 57 paises declarantes y est4 sujeto a fiscalizacién nacional en 3
de ellos. Las pruebas expuestas, asi como el escaso potencial de de-
pendencia de la sustancia que se ha pronosticado, pueden indicar
que son escasas las probabilidades de uso indebido.
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2.6.5 Utilidad terapéutica

El triclofés es una sustancia hipnética de eficacia comprobada en
el tratamiento del insomnio y también se puede emplear como se-
dante leve y como medicamento para los nifios antes de las interven-
ciones quirtrgicas. El uso terapéutico de esta sustancia se ha reem-
plazado en gran medida por el de otros formacos 1nds eficaces. El Co-
mité estimé que era escasa la utilidad terapéutica del triclofos.

2.6.6 Recomendacion

Sobre la base de la informacién disponible acerca de su perfil far-
macoldgico, su potencial de dependencia y su uso indebido real, el
Comité estimé que eran escasas las probabilidades de uso indebido
del triclofés. Se considerd también que era poca la gravedad de los
problemas sociales y de salud piblica relacionados con la sustancia
y escasa su utilidad terapéutica.

El Comité estimé que no existian suficientes pruebas de que se
haga uso indebido del triclofés, o de que se llegue a producir ese uso,
de tal modo que constituya un problema social y de salud publica
que justifique someter la sustancia a fiscalizacién internacional.

De acuerdo con esta evaluacién, el Comité recomendé que no se
incluyera este farmaco en las listas.

2.7 Secobarbital

En virtud de las disposiciones del Articulo 2, parrafo 2, del Con-
venio sobre Sustancias Psicotrépicas de 1971, se ha enviado al Di-
rector General de la Organizacién Mundial de la Salud una notifica-
cién (NAR/CL.9/1986, DND 411/1(2))' del Gobierno de los Estados
Unidos de América relativa a la reclasificacién del secobarbital.

El secobarbital es un barbitirico sedante hipnético de accién in-
termedia con un elevado indice de uso indebido potencial y real, cu-
yos efectos adversos para la salud publica y el bienestar social se han
comprobado. La sustancia es actualmente objeto de fiscalizacién en
virtud de lo dispuesto en el Convenio sobre Sustancias Psicotrdpicas

1 1 os interesados en obtener una copia de esta notificacién pueden solicitarla por
escrito a la Divisién de Estupefacientes de las Naciones Unidas, Centro Internacional
de Viena, P.O. Box 500, A-1400 Viena, Austria.
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de 1971 y se incluye en la Lista III junto con el ciclobarbital, el pen-
tobarbital y el amobarbital, otros tres barbittiricos sedantes hipndti-
cos de accidén intermedia. Desde que se prepard la primera lista se
ha reducido notablemente la utilidad terapéutica de estos firmacos
y se han reemplazado por medicamentos mds eficaces. El Comité
consider6 escasa la actual utilidad terapéutica de estos fArmacos. La
informacién recibida en fecha reciente del Secretario General de las
Naciones Unidas y de INTERPOL sobre el trafico ilicito internacio-
nal de secobarbital indica que en varios paises se ha agudizado el pro-
blema causado por esta sustancia en comparacién con el que ocasio-
nan otros barbituricos fiscalizados. Por e¢jemplo, INTERPOL infor-
ma de que la trayectoria de los decomisos es la siguiente:

Unidades de
dosificacion
Secobarbital Pentobarbital Amobarbital
1983 1136 647 60 169
1884 1718 565 66 20 ’
1985 4 360 304 70 3630019
19862 1197 133 118 707 0

! Esta cifra representa decomisos de Binoctal y Noctadiol, que son preparaciones que contienen secobar-
bital y amobarbital. Estas estadisticas se incluyen en las enumeradas bajo el titulo de secobarbital.

2 Estadisticas preliminares de 36 paises deciarantes.

El problema es particularmente agudo en Africa, el Mediterraneo
Oriental y Asia Sudoriental. En los Estados Unidos de América tam-
bién se ha notificado un gran volumen de trafico ilicito de secobar-
bital, que se vende como metacualona. '

2.7.1 Recomendacion

En estudios controlados efectuados con animales y sujetos huma-
nos se¢ ha demostrado plenamente que el secobarbital produce de-
pendencia fisica y psicoldgica grave. Se ha comprobado una elevada
incidencia de uso indebido real con los consiguientes problemas so-
ciales y de salud publica. El firmaco tiene poca utilidad terapéutica.

Se ha demostrado que existe un elevado y creciente trafico ilicito
de secobarbital en comparacién con otros barbitiiricos ya fiscaliza-
dos en la Lista III del Convenio sobre Sustancias Psicotrépicas de
1971. Por tanto, el Comité recomendo trasladar el secobarbital de la
Lista III a la Lista II del Convenio. Las medidas suplementarias de
fiscalizacidén que exige este cambio deben permitir un control mas
eficaz del tréfico ilicito de secobarbital.

21



2.8 Metacualona

En su cuarta reunién, el GTPP! sugirié que el Comité de Exper-
tos considerara la necesidad de trasladar la metacualona de la Lis-
ta IT a la Lista I del Convenio sobre Sustancias Psicotrépicas de 1971.
El Comité de Expertos tomé nota del continuo y difundido uso in-
debido de la metacualona, de sus grandes existencias y de su poca uti-
lidad terapéutica. Sin embargo, se consideré que la informacién dis-
ponible no estaba completa ni suficientemente actualizada para con-
siderarla en la actual reunién. Ademds, el Comité opiné que una de-
cisién de esa magnitud exigia observancia de los procedimientos es-
tablecidos por la OMS para el examen de sustancias psicoactivas. En
particular, el Comité consider$ de especial importancia en este caso
que el Secretario General de las Naciones Unidas notificara a los Go-
biernos de los Paises Miembros que se estaba considerando la posi-
bilidad de reclasificar el firmaco para incluirlo en la Lista I, con el
fin de facilitar el acopio de informacién. Por tanto, recomendo que
se preparara un andlisis critico de la metacualona para considerarlo
en la 25° reunién del Comité de Expertos.

2.9 Anidlogos de sustancias fiscalizadas

En los ultimos afios ha surgido un nuevo problema de uso inde-
bido de fairmacos, de gran magnitud. Esto implica la sintesis de ana-
logos de sustancias ya fiscalizadas bajo las leyes nacionales e inter-
nacionales. Las llamadas «drogas de disefio» son a menudo sustan-
cias potentes que, cuando se introducen en el mercado ilicito, cau-
san graves problemas sociales y de salud publica. En su cuarta reu-
nién, el GTPP pidi6 al Comité de Expertos en Farmacodependencia
que considerara la necesidad de recomendar la fiscalizacién de ana-

" logos del fentanilo o de la petidina que hayan causado problemas de

uso indebido en los Estados Unidos de América. El Comité examiné
estas sustancias y, tras haber tomado nota de que no existe ningin
uso terapéutico conocido, asi como de la urgencia de reclasificacién,
recomendé la fiscalizacién temprana de cinco de ellas. A continua-
cién se presentan datos sobre cada uno de estos anédlogos.

' Report of the 4th meetmg of the Programme Planning Working Group, 2-7 March
1987, Geneva (OMS, documento inédito MNH/PAD/87.2).
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2.9.1 Alpha-metilfentanilo

2.9.1.1 Identificacion de la sustancia. El alfa-metilfentanilo
(CAS 79704-88-4), quimicamente 1) CAS: N-[1-(1-metil-2-feniletil)-
4-piperidinil]-N-fenilpropanamida, 2) IUFA: N-(1-(a-metil-B-fenil)-
etil-4-piperidil-propionanilida, se conoce también con el nombre de
«blanco de China» o «heroina sintética».

2.9.1.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efec-
tos sobre el sistema nervioso central. El alfa-metilfentanilo se ha cla-
sificado farmacoldgicamente como un agonista de receptores de com-
puestos sintéticos del tipu mu, similares a los opidceos, con un perfil
semejante al del fentanilo. Como tal, posee actividad analgésica y
produce efectos euforicos parecidos a los de la morfina. Su actividad
analgésica es 3 veces superior a la del fentanilo y 900 veces superior
a la de la morfina. Su efecto analgésico tiene un comienzo répido y
es de corta duracion; sin embargo, su efecto reductor del ritmo res-
piratorio puede ser mas prolongado. Los efectos del alfa-metilfenta-
nilo sobre el sistema nervioso central pueden contrarrestrarse con an-
tagonistas de estupefacientes como la naloxona.

2.9.1.3 Potencial de dependencia. El alfa-metilfentanilo sustitu-
ye la morfina en casos de dependencia observados en monos y pro-
duce dependencia fisica primaria del tipo causado por los opidceos.
La sustancia es autoadministrada por los monos rhesus. Es recono-
cida como un opidceo por las personas que abusan de la heroina y
puede producir dependencia fisica en el hombre.

2.9.1.4 Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso in-
debido). En los Estados Unidos de América se ha notificado uso in-
debido del alfa-metilfentanilo en la calle. Al menos 16 defunciones
causadas por dosis excesivas han guardado relacion con este farma-
co. Al parecer, se observa con frecuencia tréﬁco ilicito y fabricacién
clandestina.

2.9.1.5 Utilidad terapéutica. En la actualidad, el alfa-metilfenta-
nilo no tiene ninguna utilidad terapéutica conocida.

2.9.1.6 Recomendacion. E1 Comité consideré que habia pruebas
suficientes de que las probabilidades de uso indebido del alfa-metil-
Jentanilo y los efectos nocivos que causa son similares a los observa-
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dos con farmacos de la Lista I de la Convencidén Unica sobre Estu-
pefacientes de 1961, enmendada por el Protocolo de 1972. El Comi-
té estim6 que eran grandes las probabilidades de uso indebido de la
sustancia. Se consideré que son graves los problemas sociales y de sa-
lud publica relacionados con esta sustancia y que se desconoce su uti-
lidad terapéutica.

Por tanto, el Comité recomendé que se incluyera el alfa-metllfen-
tanilo en las Listas I y IV de la Convencién Unica sobre Estupefa-
cientes de 1961, enmendada por el Protocolo de 1972.

2.9.2 3-Metilfentanilo

2.9.2.1 Identificacion de la sustancia. El 3-metilfentanilo (CAS
42045-86-3) se conoce quimicamente como: 1) CAS: N-[3-metil-1-(2-
feniletil)-4-piperidinil]-N-fenilpropanamida, y 2) IUFA: N-(3-metil-
1-(2-feniletil)-4-piperidil) propionanilida. Se conoce también como
F7209. Del 3-metilfentanilo se pueden producir dos racematos y cua-
tro esteremsémeros

2.9.2.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efec-
tos sobre el sistema nervioso central. El 3-metilfentanilo se ha clasifi-
cado farmacoldgicamente como un agonista de receptores de opia-
ceos del tipo mu, con un perfil semejante al del fentanilo. Posee ac-
tividad analgésica y produce efectos euféricos parecidos a los de la
morfina. Su actividad analgésica es aproximadamente 4 veces supe-
rior a la del fentanil y 1100 veces superior a 1a de la morfina. Al igual
que otros opidceos del tipo mu, el 3-metilfentanilo reduce el ritmo
respiratorio, y sus efectos sobre el sistema nervioso central pueden con-
trarrestarse con la admmlstracuSn de antagonistas de estupefacien-
tes como la naloxona.

El cis-3-metilfentanilo tiene una actividad que comienza rdpida-
mente y dura el menos 2%; horas. Se estima que su actividad es 1000
veces superior a la de la morfina. El trans-3-metilfentanilo también
tiene una actividad que comienza rapidamente pero que dura me-
nos que la del cis-isémero. Su actividad es unas 600 veces superior
a la de la morfina. La mayor actividad analgésica se observé en el
(+)-cis-isémero (DE, =0,00058 mg/kg de peso corporal en ratones).

2.9.2.3 Potencial de dependencia. El 3-metilfentanilo (en forma
de cis-isémeros y de trans-isdmeros) sustituye la morfina en casos de
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dependencia observados en monos y produce dependencia fisica si-
milar a la de la morfina. Se observa autoadministracién en monos
rhesus. La sustancia es reconocida como un opidceo por las personas
que abusan de la heroina y puede producir dependencia fisica en su-
jetos humanos.

2.9.2.4  Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso in-
debido). En los Estados Unidos de América se ha notificado uso in-
debido del 3-metilfentanilo en la calle. Se indica que ha habido m4s
de 60 casos de defuncion por dosis excesivas de esta sustancia. Al pa-
recer, son frecuentes el trafico ilicito y la fabricacién clandestina. Los
andlisis de orina llevaron a sospechar que la sustancia era objeto de
uso indebido en el 10% de 500 personas inscritas en programas de
desintoxicacién en California (Estados Unidos de Ameérica).

2.9.2.5 Utilidad terapéutica. En la actualidad se desconoce la
utilidad terapéutica del 3-metilfenzanilo.

2.9.2.6 Recomendacion. E]l Comité estimé que habia pruebas su-
ficientes de que las probabilidades de uso indebido del 3-metilfenta-
nilo y los efectos nocivos que causa son similares a los de los farma-
cos de la Lista I de la Convencién Unica sobre Estupefacientes de
1961, enmendada por el Protocolo de 1972. El Comité estimé que
eran elevadas las probabilidades de uso indebido del firmaco. Se
consideraron graves los problemas sociales v de salud publica rela-
cionados con este firmaco, cuya utilidad terapéutica se desconoce.

Por tanto, el Comité recomends la fiscalizacién del 3-metilfenta-
nilo en las Listas I y IV de la Convencién Unica sobre Estupefacien-
tes de 1961, enmendada por el Protocolo de 1972.

2.9.3 Acetil-alfa-metilfentanilo

2.9.3.1 Identificacion de la sustancia. El acetil-alfa-metilfentani-
lo (CAS 101860-00-8) se conoce quimicamente como: 1) CAS:
N-[1-(1-metil-2-feniletil)-4-piperidinil]-N-fenilacetamida, y 2) IUFA:
N-[1-(o-metiletil)-4-piperidil] acetinilida. Hay un centro asimétrico
y el compuesto puede existir en forma de racemato o de dos estereoi-
sémeros.
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2.9.3.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efec-
tos sobre el sistema nervioso. El acetil-alfa-metilfentanilo se ha clasi-
ficado farmacolégicamente como un agonista de los receptores de los
opiéceos del tipo mu, con un perfil semejante al del fentanilo. Como
tal, posee actividad analgésica y produce efectos euféricos como los
de la morfina. Su actividad analgésica es 10 veces superior a la de la
morfina. Al igual que otros compuestos sintéticos del tipo citado, el
acetil-alfa-metilfentanilo puede reducir el ritmo repiratorio, y sus
efectos sobre el sistema nervioso central se pueden contrarrestrar con
antagonistas de estupefacientes como la naloxona.

2.9.3.3 Potencial de dependencia. El acetil-alfa-metilfentanilo es
un suceddneo completo de la morfina en casos de dependencia ob-
servados en monos. -

2.9.3.4 Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso in-
debido). En los Estados Unidos de América se ha comunicado el uso
de acetil-alfa-metilfentanilo en la calle. Al parecer hay trafico ilicito
y fabricacion clandestina.

2.9.3.5 | Utilidad terapéutica. En la actualidad se desconoce la
utilidad terapéutica del acetil-alfa-metilfentanilo.

2.9.3.6 Recomendacion. El Comité considerd que habia pruebas
suficientes de que las probabilidades de uso indebido del acetil-alfa-
metilfentanilo y los efectos nocivos que causa son similares a los de
los farmacos de la Lista I de la Convencién Unica sobre Estupefa-
cientes de 1961, enmendada por el Protocolo de 1972. El Comité es-
timé que eran elevadas las probabilidades de uso indebido del far-
maco. Se estimé que eran graves los problemas sociales y de salud
publica relacionados con esta sustancia, cuya utilidad terapéutica se
desconoce.

Por tanto, el Comité recomendd que se incluyera el acetil-alfa-
metilfentanilo en las Listas I y IV de la Convencién Unica sobre Es-
tupefacientes de 1961, enmendada por el Protocolo de 1972.

2.9.4 MPPP

2.9.4.1 Identificacion de la sustancia. E1 MPPP (CAS
13147-09-06) se conoce quimicamente como: 1) CAS: propanoato
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(éster) de 1-metil-4-fenil-4-piperidinol, y 2) IUFA: 1-metil-4-fenil-
4-propionoxipiperidina. Este farmaco se conoce también como 3-de-
metilprodina o desmetilprodina. No es posible producir isémeros.

2.9.4.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efec-
tos sobre el sistema nervioso central. El MPPP se ha clasificado far-
macoldgicamente como un agonista de los receptores de los opidceos
del tipo mu, con un perfil semejante al de la petidina. Posee activi-
dad analgésica y produce efectos euféricos similares a los de la mor-
fina. Su actividad analgésica es 1% veces superior a la de la morfina.
Al igual que otros opidceos del tipo mu, el MPPP reduce el ritmo de
la respiracion, y sus efectos sobre el sistema nervioso central se pue-
den contrarrestar con antagonistas de estupefacientes como la na-
loxona. Una de las impurezas de la sintesis del MPPP es el MPTP
(1-metil-4-fenil-tetrahidropiridina), una neurotoxina que destruye las
neuronas dopaminérgicas de la substantia nigra del cerebro, que
causa un sindrome de Parkinson permanente. Un gran nimero de in-
dividuos que usan indebidamente el MPPP han presentado este sin-
drome, lo que constituye un grave problema de salud publica.

2.9.4.3 Potencial de dependencia. El| MPPP sustituye la morfina
en casos de dependencia observados en monos. Esta sustancia esta
reconocida como un opidceo por los heroinémanos y puede produ-
cir dependencia fisica en el hombre.

2.9.4.4 Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso in-
debido). En los Estados Unidos de América se han notificado m4s de
100 casos de uso indebido real del MPPP por parte de la poblacién
adicta a la heroina. Muchas defunciones han guardado relacién con
esta sustancia. Varios brotes de parkinsonismo provocado por el
MPTP han guardado relacién con el uso indebido de MPPP. En el
Canadad y Francia también se han notificado algunos casos de uso in-
debido de esta iltima sustancia.

El MPPP se fiscaliza como estupefaciente en los Estados Unidos
de América y en Francia.

2.9.4.5 ' Utilidad terapéutica. En la actualidad se desconoce la
utilidad terapéutica del MPPP.

2.9.4.6 Recomendacion. El Comité estimé que habia pruebas su-
ficientes de que las probabilidades de uso indebido del MPPP vy los
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efectos nocivos que causa son similares a los de los formacos de la
Lista I'de la Convencién Unica sobre Estupefacientes de 1961, en-
mendada por el Protocolo de 1972. El Comité estim6 que eran ele-
vadas las probabilidades de uso indebido de esta sustancia. Consi-
der6 ademds que eran graves los problemas sociales y de salud pu-
blica relacionados con esta sustancia, cuya utilidad terapéutica se
desconoce.

Por tanto, el Comité recomend6 que se incluyera el MPPP en las
Listas I y IV de la Convencién Unica sobre Estupefacientes de 1 961,
enmendada por el Protocolo de 1972.

2.9.5 PEPAP

2.9.5.1 Identificacion de la sustancia. El PEPAP (CAS 64-52-8)
se conoce quimicamente como: 1) CAS: acetato (éster) de 4-fenil-
1-(2-feniletil)-4-piperidinol, y 2) IUFA: 1-feniletil-4-fenil-4-acetoxi-
piperidina. No es posible producir isomeros.

2.9.5.2 Similitud con sustancias ya incluidas en las listas y efec-
tos sobre el sistema nervioso central. El PEPAP se ha clasificado far-
macolégicamente como un agonista de los receptores de los opidceos
del tipo mu, con un perfil semejante al de la petidina. Posee activi-
dad analgésica y produce efectos euféricos parecidos a los de la mor-
fina. Su actividad analgésica es aproximadamente el doble de la mor-
fina. Al igual que otros opidceos del tipo mu, el PEPAP reduce el rit-
mo de la respiracion, y sus efectos sobre el sistema nervioso central
pueden contrarrestarse con antagonistas de estupefacientes como la
naloxona. :

2.9.5.3 Potencial a’ei dependencia. E1 PEPAP sustituye por com-
pleto la morfina en casos de dependencia observados en monos.

2.9.5.4 Uso indebido real y/o probable (probabilidades de uso in-
debido). En los Estados Unidos de América se han comunicado la in-
cautacién de un laboratorio clandestino y la confiscacién de nume-
rosas muestras de sustancias vendidas en la calle que contienen
PEPAP. Este se fiscaliza como estupefaciente en los Estados Unidos
de América y en Francia.
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2.9.5.5 Utilidad terapéutica. En la actualidad se desconoce la
utilidad terapéutica del PEPAP.

2.9.5.6 Recomendacion. El Comité determiné que existian prue-
bas suficientes de que las probabilidades de uso indebido del PEPAP
y los efectos nocivos que produce son similares a los observados con
farmacos de la Lista I de la Convencién Unica sobre Estupefacientes
de 1961, enmendada por el Protocolo de 1972. El Comité estimé que
eran grandes las posibilidades de uso indebido del farmaco. Se con-
sideraron graves los problemas sociales y de salud publica relaciona-
dos con esta sustancia, cuya utilidad terapéutica se desconoce.

Por tanto, el Comité recomendé que se incluyera el PEPAP en
las Listas I y IV de la Convencién Unica sobre Estupefacientes de
1961, enmendada por el Protocolo de 1972.

2.10 Racemato de metanfetamina

En su cuarta reunidn, el GTPP! pidié asesoramiento al Comité de
Expertos en Farmacodependencia sobre el racemato de metanfeta-
mina (nombre quimico: 1) CAS: (+ >-N-o-dimetil-bencenoetanamina,
y 2) UFA: (+)-N, a-dimetilfenetilamina), segtin los términos del Con-
venio sobre Sustancias Psicotrépicas de 1971. Los redactores de este
Convenio inscribieron la anfetamina (racemato) y la dextroanfeta-
mina (el(+)-isémero) en la Lista II del Convenio de 1971. Ulterior-
mente el (-)-isémero se sometié también a fiscalizacién. Cabe tener
en cuenta que, segin una DCI anterior, la metanfetamina se refiere
al (+)-isémero y que el racemato no se nombrd especificamente en
las listas. Esta medida dejo el estado de fiscalizacién del racemato
abierto a posibilidades de mala interpretacién.

2.10.1 Recomendacion

Sobre la base de las discusiones anteriores, el Comité recomendé
que se fiscalizara especificamente el racemato de metanfetamina con
arreglo a la Lista II del Convenio sobre Sustancias Psicotrdpicas de
1971. S

' Report of the 4th meeting of the Programme Planning Working Group, 2-7 March
1987, Geneva (OMS, documento inédito MNH/PAD/87.2).
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El Comité tomé nota de que la OMS habia convocado una reu-
nién de un grupo de expertos para debatir las especificaciones qui-
micas y farmacolégicas de las sustancias objeto de fiscalizacién en
virtud de los tratados internacionales. El informe de dichos expertos
sefiala claramente los procedimientos a seguir en el caso de los is6-
meros.! El Comité de Expertos recomendé que se aplicasen estos pro-
cedimientos en todos los futuros exdmenes de sustancias propuestas
para fiscalizacién en virtud de los tratados internacionales.

3. RECOMENDACIONES PARA PREPARACIONES
EXENTAS DE FISCALIZACION

3.1 Notificacién del Gobierno de Finlandia respecto a las
preparaciones exentas de fiscalizacién - DND 421/12(1)
Finl. DND 411/1(2)

El 2 de mayo de 1985 el Gobierno de Finlandia envié una noti-
ficacion al Secretario General de las Naciones Unidas para informar-
le de que el Gobierno, de conformidad con las disposiciones del Ar-
ticulo 3, parrafo 3, del Convenio sobre Sustancias Psicotrépicas de
1971, habia eximido de fiscalizacion 14 preparaciones que contenian
sustancias psicotrépicas, segin dicho Convenio. Las preparaciones
estaban eximidas de todas las med.das de fiscalizacién, excepto las
exigidas en el Articulo 3, parrafos 3(a) a (7), y en el Articulo 9, parra-
fo 1.

El 7 de agosto de 1985 el Secretario General de las Naciones Uni-
das informé a la OMS de la notificacion del Gobierno de Finlandia.
La Divisién de Estupefacientes de las Naciones Unidas, en una car-
ta del 15 de octubre de 1985, proporcion6 a la OMS otros detalles
sobre el uso interno y/o la posible exportacion de la sustancia.

Un Grupo Consultivo de la OMS reviso las exenciones fijadas
por el Gobierno de Finlandia en 1985 y sefial6 que este grupo de pre-

1 Report of the meeting on chemical and pharmacological specifications of substan-
ces for control (OMS, documento inédito MNH/PAD/86.13).

2 Se puede obtener una copia de estas notificaciones dirigiéndose por escrito a la
Divisién de Estupefacientes de las Naciones Unidas, Centro Internacional de Viena,
P.O. Box 500, A-1400 Viena, Austria. - .
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paraciones exentas de fiscalizacion era singular porque representaba
el primer grupo de sustancias que contenian benzodiazepinas. El
Grupo Consultivo opiné que no se debe derogar la exencién de las
preparaciones enumeradas a continuacién, excepto en lo tocante o
las disposiciones obligatorias del Articulo 3, parrafo 3, subparrafos
(@) a (). Seital6 que el Gobierno de Finlandia habia indicado que es-
tas preparaciones son para uso interno solamente y seguirdn fiscali-
zadas por medio de prescripcidn:

Klorriptyl
Klortriptyl
Librax
Limbitrol
Aminopam!
Aspam
Diapantin
Dolapam
Relapam
~Nitrapamil
Vertipam
Spasmo-Oxepam.

El Grupo Consultivo llegd a la conclusién de que deberia dero-
garse en parte la exencién concedida por el Gobierno de Finlandia
a las siguientes preparaciones y, de conformidad con ello, recomen-
dé imponer a esas preparaciones los requisitos expuestos en el Ar-
ticulo 8, parrafo 1, y en el Articulo 11, parrafo 5, en la medida en
que las disposiciones se apliquen a importadores y exportadores:

Compuestos del Gastrodyn
Trimigrin.

En su tercera reunion, el GTPP examind las recomendaciones del
Grupo Consultivo de la OMS y ‘estuvo plenamente de acuerdo con
ellas. Segun los términos de la resolucién 3(S-7X) de la Comision de
Estupefacientes de las Naciones Unidas, aprobada en febrero de
1986, el GTPP recomendé que no se sefialaran todavia a la atencién
del Comité de Expertos las conclusiones del Grupo Consultivo, sino
que se mantuvieran en los archivos de la OMS.

! Esta preparacién ya no se consigue en el mercado de Finlandia.
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No obstante, la Comisién de Estupefacientes de las Naciones
Unidas, en su trigésimo segundo periodo de sesiones, celebrado en
febrero de 1987, decidié que la OMS deberia reanudar el anlisis de
la notificaciéon pendiente del Gobierno de Finlandia. Por tanto,
¢l GTPP se encarg6 del asunto, en su cuarta reunion, en la cual recibio
informacién suplementaria del Gobierno de Finlandia. De acuerdo
con las recomendaciones del Grupo Consultivo de 1985, el GTPP
propuso que el Comité de Expertos revisara la notificacion en su 24*
reunion.

3.1.1 Recomendacion

El Comité de Expertos hizo suya la recomendaciéon del GTPP a
efectos de que convendria aceptar 12 de las 14 exenciones y derogar
en parte las relativas a los compuestos del Gastrodyn (diazepam, 2
mg por tableta; bromuro de glicopirronio, 1 mg por tableta; bromu-.
ro de glicopirronio, 1 mg por tableta) y al Trimigrin (diazepam, 2
mg por tableta; tartrato de ergotamina, | mg por tableta; y proclor-
perazina, 8 mg por tableta), de tal forma que los requisitos del Arti-
culo 8, parrafo 1, y del Articulo 11, parrafo 5, se apliquen en la me-
dida en que las disposiciones guarden relacién con importadores y
exportadores.

3.2 Recomendaciones sobre los procedimientos relativos a las
preparaciones exentas de fiscalizacion

En su cuarta reunion, el GTPP sugirié que el Comité de Expertos
examinara detalladamente las actividades de la OMS sobre la exen-
cién de preparaciones en virtud del Convenio sobre Sustancias Psi-
cotrdpicas de 1971. _

El Comité examiné dos informes extraoficiales del profesor B.
Rexed: «Development of a WHO procedure for review of exempted
preparations under the Convention of Psychotropic Substances,
1971» y «Rev. 1: WHO review of exempted preparations under the
Convention on Psychotropic Substances, 1971», incluidas algunas
modificaciones del procedimiento de examen propuesto por la OMS
teniendo en cuenta los debates de la cuarta reunién del GTPP.
El GTPP habia aprobado, en general, las propuestas incluidas en el
informe citado.
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El Comité de Expertos apoyo el procedimiento de examen por
parte de la OMS de las preparaciones exentas, segiin se detalla a con-
tinuacion.

I. La parte eximente

1. La Parte que exime una preparacién de las medidas de fisca-
lizacién indicadas en el Convenio sobre Sustancias Psicotrépicas de
1971 para cualquiera de las sustancias psicotrépicas que entran en
su composicién debe seguir las disposiciones especiales sobre fisca-
lizacién de preparaciones del Articulo 3, parrafos 2 y 3, de ese Conve-
nio.

2. A efectos de la elaboracién de compuestos y la fiscalizacion
de la preparacidn, dicha Parte debe seguir las recomendaciones de la
Comisién de Estupefacientes de las Naciones Unidas indicadas en
las resoluciones 1(S-VIII) y 3(S-IX).

3. Segun las disposiciones del Articulo 3, parrafo 3, dicha Parte
debe notificar al Secretario General cualquier nueva exencién o mo-
dificacién, o la derogacion de cualquier exencidn.

II. La Organizacion Mundial de la Salud
1. Responsabilidad de la OMS:

a) Al recibir la notificacion relativa a una preparacién exenta,
la OMS, seguin lo dispuesto en el Articulo 3, parrafo 4, del Conve-
nio, tiene la obligacion de efectuar una evaluacién y, si procede, for-
mular una recomendacién a la Comisién de Estupefacientes de las
Naciones Unidas respecto a las eventuales medidas de fiscalizacién
cuya exencidén se debe derogar.

b) En la evaluacién ulterior a la notificacién de una exencion,
la OMS debe tener en cuenta las pautas de la Comision de Estupe-
facientes de las Naciones Unidas, sefialadas en las resoluciones
2(S-vD), I(S-VIID) y 3(S-IX).

2. Procedimiento de examen de la OMS:
a) Preparaciones no exportadas

i) Le exencion es s6lo para el uso interno, y la Parte eximen-
te asegura en su notificacion que, a su entender, no reviste .
importancia el uso indebido.
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Esta exencién no requiere una evaluacién inmediata por parte de
la OMS. Sin que la Secretaria de la OMS tome otras medidas, se ar-
chiva el expediente para estudio ulterior.

ii) La exencién es para uso interno solamente, y la OMS ha re-
cibido informacién de que existen pruebas de uso indebido
en el plano nacional.

La OMS estudia esa exencién y sefiala a la atencién de la Parte
correspondiente cualquier recomendacion relativa al cambio o a la
derogacién de la exencion.

ili) La exencién es para uso interno solamente, pero la OMS ha
recibido informacién de que puede constituir un problema
social o de salud publica para otra Parte (por ejemplo, debi-
do al comercio ilicito y/o al uso indebido).

~ La OMS estudia esta exencién y el Director General comunica al
pais de origen de la preparacion cualquier cambio o derogacion de
la exencién o, si los problemas de uso indebido estdn ampliamente
difundidos, al Secretario General de las Naciones Unidas.

b) Preparaciones exportadas

La OMS estudia todas estas exenciones y formula recomendacio-
nes segun las consideraciones siguientes:

i) el grado de observancia de los requisitos del Articulo 3,
parrafo 2, del Convenio (es decir, las probabilidades de uso
indebido y de recuperacién de la(s) sustancia(s) psicotrépi-
ca(s)), asi como de la resolucién 1(S-VIII) de la Comisién de
Estupefacientes de las Naciones Unidas.

ii) informacién de que la preparacién constituye un problema
social y de salud publica para un pais importador o para un
pais donde se comercia ilicitamente.

Si, segin lo indicado en los apartados (i) y (ii) supra, no se en-
cuentra ninguna comprobaci6n negativa, la OMS no esta obligada a
tomar otras medidas. Por el contrario, si en el examen de los puntos
(i) e (ii) se llega a alguna conclusién negativa, se comunican al Se-
cretario General de las Naciones Unidas las recomendaciones formu-
" ladas.
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El Comité de Expertos estim6 que este procedimiento corres-
ponde al plan de trabajo de la Secretaria de la OMS y aceptd, en ge-
neral, las consideraciones en que se basa dicho procedimiento, pre-
sentadas en los dos informes del Profesor B. Rexed. El Comité de Ex-
pertos propuso que se enviara el esbozo del procedimiento, junto con
un breve resumen de las consideraciones basicas, a la Comision de
Estupefacientes de las Naciones Unidas con el fin de obtener obser-
vaciones y sugerencias sobre las actividades de la OMS relacionadas
con las preparaciones exentas. :

4. RECOMENDACIONES Y CONCLUSIONES

1. A peticién de la Organizacién Mundial de la Salud, el Secre-
tario General de las Naciones Unidas e INTERPOL acopian infor-
macion sobre determinadas sustancias psicoactivas para ayudar al
Comité de Expertos en Farmacodependencia en su evaluacién. El
Comité de Expertos recomendé que, ademds, el Director General de
la OMS acopiara informacién oficialmente por medio de una circular
dirigida a los ministerios de salud, con el fin de obtener datos suple-
mentarios de las instituciones de atencion de salud.

2. El Comité de Expertos consideré que las autoridades nacio-
nales de registro de medicamentos tienen una importante funcién en
el fomento del uso racional de firmacos psicoactivos. Cuando un
producto se registra, se ofrece en el mercado o se vuelve a registrar
es indispensable obtener datos sobre el potencial de dependencia del
mismo, las probabilidades de que cause problemas sociales y de sa-
lud publica y la necesidad reconocida que tiene la sociedad de dis-
poner de ese fdrmaco. Hacen falta datos sobre el potencial de depen-
dencia en animales de experimentacién y en sujetos humanos, asi
como sobre la utilidad terapéutica del fairmaco. La OMS debe fo-
mentar, junto con las autoridades sanitarias nacionales, el estableci-
miento de laboratorios y servicios clinicos que pueden proporcionar
datos sobre el potencial de dependencia y el uso indebido real.

3. El Comité de Expertos tomé nota de que muchas sustancias
psicoactivas con potencial de dependencia se reemplazan actualmen-
te por firmacos mads inocuos. El uso y la produccion de dichas sus-
tancias han cesado en muchos paises. Puesto que algunas de ellas no
se pueden clasificar con arreglo a ninguno de los tratados vigentes,
sigue existiendo la posibilidad de que s¢ vendan en los paises en de-
sarrollo. Es posible que los servicios de fiscalizacién de farmacos de
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los Estados Miembros necesiten asistencia para determinar la dispo-
nibilidad nacional de esos fAirmacos.

Por tanto, el Comité de Expertos recomendé que la OMS, en coo-
‘peraci6n con la Divisién de Estupefacientes de las Naciones Unidas,
estableciese mecanismos apropiados para facilitar informacion a los
servicios nacionales de fiscalizacién de firmacos de los paises de-
sarrollados y en desarrollo sobre sustancias cuya utilidad terapéutica
ha disminuido, que no se producen ampliamente y que estan dentro
del alcance de los Convenios.

4. El Comité de Expertos recomendd que las partes signatarias
del Convenio sobre Sustancias Psicotrépicas de 1971 aprovechasen
plenamente las disposiciones del Articulo 13, que permite que las
partes prohiban la importacién de sustancias fiscalizadas en su pais.
Se considerd que la aplicacion del Articulo 13 para prohibir la im-
portacién de metacualona era un buen ejemplo de la forma en que
este mecanismo puede ayudar a resolver el grave problema del uso
indebido de firmacos.

5. El Comité de Expertos tomé nota de que son muy poco fide-
dignos los datos epidemioldgicos relacionados con las-consecuencias
del uso indebido de firmacos para la salud publica. Recomendé que
los gobiernos acopiaran regularmente datos sobre sustancias inclui-
das en los Convenios que se citan en la informacion recibida por los
servicios de urgencia de los hospitales generales o de otros Servicios
sobre casos de consumo de dosis excesivas de fairmacos o de inten-
tos de suicidio.

6. Tras haberse celebrado con éxito varias reuniones de grupos
de trabajo sobre el uso racional de firmacos psicoactivos y el uso de
sustancias psicotrépicas fuera del campo de la psiquiatria, el Comité
de Expertos recomendé que la OMS, en colaboracién con los gobier-
nos, ) fomente, inicie y organice cursos y seminarios regionales y
nacionales de capacitacién en sustancias psicotroépicas para todo el
personal de salud, sobre todo para médicos generales y especializa-
dos, farmacéuticos y psiquiatras, con el fin de que amplien sus co-
nocimientos sobre estos fairmacos, y ) que sirva de enlace con las
escuelas de capacitacién en atencion de salud y les inste a incluir y
ampliar los planes de estudios y los programas de cursos de capaci-
tacién con respecto a las sustancias psicotrépicas.

7. El Comité de Expertos examiné detalladamente las secciones
del Examen Critico (MNH/PAD/86.11.Rev. 1) relativas a los andlo-
gos de sustancias fiscalizadas (las llamadas «drogas de disefio»), asi
como la informacién suplementaria sobre la experiencia pertinente
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de los Estados Unidos de América (en especial, una lista de 13 sus-
tancias recientemente fiscalizadas en ese pais) y datos complemen-
tarios de Francia. Como se indica en la seccién 2.9 del presente in-
forme, el Comité decidi6 recomendar que se aplicaran a 5 de
esas sustancias las disposiciones de la Convencién Unica sobre Es-
tupefacientes de 1961, enmendada por el Protocolo de 1972. El Co-
mité recomendod ademads que la Secretaria de la OMS continuase aco-
piando informacion, con ayuda de los paises interesados, sobre el res-
to de las sustancias de la lista de 13 y sobre otros andlogos de sus-
tancias fiscalizadas que pueden ser objeto de trafico ilicito y de uso
indebido.

Ademds, el Comité de Expertos sefialé la posibilidad de instituir
medidas de fiscalizacion legal pertinentes y especiales en lo que se re-
fiere a andlogos de sustancias fiscalizadas empleados en forma ilici-
ta. El Comité insistié en que es necesario poder fiscalizar dichos and-
logos en el dmbito nacional con mayor rapidez que la que permiten
los tratados internacionales. Un pais ya ha promulgado esa legisla-
cién. El Comité de Expertos propuso que la OMS estableciera pau-
tas para la preparacion de dicha legislacion en el plano nacional.
La OMS vy la Drug Enforcement Administration de los Estados Unidos
de América han organizado una reunidn de autoridades sanitarias y
judiciales, que se celebrard en Marruecos.

8. El Comité de Expertos recomendd un anélisis mas detallado
de la metacualona, la anfetamina y la metanfetamina para su posi-
ble traslado a la Lista I del Convenio de 1971.

9. El Comité de Expertos tomo6 nota con satisfaccién de que
la OMS y la industria farmacéutica han discutido la posibilidad de co-
laborar en la reduccién de los problemas relacionados con el uso in-
debido de sustancias psicoactivas. E1 Comité de Expertos insté en-
faticamente a la OMS a que continuase el didlogo con la industria y
explorase las actividades para la aplicacion practica de las propues-
tas presentadas en el informe,' en particular para ayudar al Comité
de Expertos en sus futuras tareas.

' Collaboration between the pharmaceutical industry and international agencieslin
reducing drug abuse (OMS, documento inédito MNH/PAD/87.1).
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