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DETERMINA REGIMEN DE CONTROL A APLICAR AL
PRODUCTO MARLEYIS MELLOW MOOD MIXED
BERRY SPARKLING WATER ZERO.

RESOLUCION EXENTAN® _ =

SANTIAGO, 0974 20.02.2017

VISTO ESTOS ANTECEDENTES: La solicitud de Comercial Discalla SA, ingresado bajo Ref:
/322/16 de fecha 15 de julio de 2016, mediante la cual solicita el régimen de control a aplicar al
producto MARLEYIS MELLOW MOOD MIXED BERRY SPARKLING WATER ZERO; el acuerdo de la
Sesion N° 8/16 del Comité de Expertos Asesor en Régimen de Control Aplicable, realizada el 06 de
octubre de 2016; la Resolucion Exenta N© 4723, de fecha 7 de diciembre de 2016, del Instituto de Salud
Pablica, que fuera publicada en el Diario Oficial del 23 de diciembre de 2016 y que abrio periodo de
informacion pablica en el procedimiento de régimen de control aplicable respecto de este producto; y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que el producto se presenta en forma de bebida gaseosa en lata y declara la
siguiente formula: Cada lata de 473 mL contiene: 80 mg de extracto de hierbas que contiene: 20 mg
de Extracto de manzanilla, 20 mg de Extracto de melisa, 20 mg de Extracto de valeriana, 15 mg de
Extracto de ldpulo, 5 mg de Extracto de pasiflora, Excipientes: Agua carbonatada filtrada, Eritriol,
Acido citrico, Saborizante natural, Citrato de sodio, Stevia y Colorante natural:

SEGUNDO: Que, sefala que es una bebida gaseosa relajante y libre de cafeina y que una lata
corresponde a 2 porciones;

TERCERO: Que MARLEYIS MELLOW MOOD MIXED BERRY SPARKLING WATER ZERO fue
evaluado en la Sesion N° 8/16, de fecha 6 de octubre de 2016 del Comité de Expertos Asesor en
Régimen de Control Aplicable, tal como consta en el acta correspondiente, en la que la totalidad de los
miembros concluyd que MARLEYIS MELLOW MOOD MIXED BERRY SPARKLING WATER ZERO debe
clasificarse como producto farmacéutico, por los siguientes motivos:

a) Se trata de una formulacion en forma de bebida que se administra por via oral;

b) La finalidad de uso del producto esta relacionada con un fin relajante;

) De acuerdo a lo declarado esta bebida presenta una mezcla de 5 extractos de plantas, sobre
cada una de las cuales cabe indicar lo siguiente:
a. Extracto de manzanilla: No indica la parte usada ni a cual manzanilla corresponde, hay
dos tipos de manzanillas conocidas: Un es la manzanilla comun, o romana
(Chamaemelum nobile, sin. Anthemis nobilis) que es una hierba perenne de la familia de
las asteraceas, nativa de Europa. Es mas usada por sus propiedades aromaticas en la
industria cosmética, el aceite esencial se emplea en aromaterapia, y la infusion de las
flores se aplica al cabello como champu para dar luminosidad y brillo. No tiene una
monografia de la OMS y posee una monografia no aprobada de la Comision E Alemana,
debido a que sus propiedades farmacologicas no estan comprobadas para su uso oral, no

_I:I_:__s_eh[elc_gm_ienda el uso de la manzanilla coman durante el embarazo ya que puede causar
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contracciones uterinas y aborto, se necesita mas evidencia para evaluar la eficacia de
manzanilla Romana para estos usos, disponible en:
http:/;‘www.nlm.nih.gou/medlineplus/druginfo/naturat/752.htrnl. consultada el 21-09-
2016. La otra es la manzanilla alemana. Matricaria recutita, la OMS tiene una
monografia autorizada para manzanilla alemana: "Flos Chamomillae", que consiste en los
capitulos florales secos de Chamomilla recutita (L) Rauschert, que se pueden administrar
en forma de: extracto liquido (1:1 en alcohol 45%), tinturas y otras preparaciones
galénicas y tiene usos medicinales respaldados por datos clinicos (WHO monographs on
selected medicinal plants, Volume 1, World Health Organization, Geneva, 1999, pag. 86-
94). Este Instituto no tiene medicamentos autorizados con Manzanilla Romana, si con
preparaciones vegetales de Manzanilla como principio activo, como Gnico principio
activo o en asociacion. Existen varios productos cosmeéticos registrados con Anthemis
nobilis. Las flores, raiz y hojas de Chamaemelum nobile All. (Manzanilla), puede ser
considerada hierba aromatica, de acuerdo a lo establecido en el Parrafo IV, del Titulo
XXIV, del D.S. N° 977/96, siempre y cuando se destinen a |a preparacion de infusiones, lo
cual no corresponde a este caso, ya que este ingrediente se presenta en forma de
extracto mezclado con otras hierbas.

b. Extracto de melisa: No indica la parte usada de esta planta en la preparacion del
extracto, la OMS tiene una monografia autorizada para: "Folium Melissae", que consiste
en las hojas secas de Melissa officinalis L, que se pueden administrar en forma de: la
droga cruda triturada, el polvo seco en bolsas de té y extractos fluidos para infusion y
otras preparaciones galénicas (WHO monographs on selected medicinal plants, Volume 2,
World Health Organization, Geneva, 2002, pag. 180-187). Sus usos medicinales son: a)
Respaldados por datos clinicos: "Externamente, para el tratamiento sintomatico del
herpes labial". Dosis: Crema conteniendo 1% de extracto acuoso liofilizado desde la
aparicion de los signos hasta pocos dias después del alivio de las lesiones, por un Maximo
de 14 dias. b) Usos descritos en farmacopeas vy en sistemas de _medicina tradicional:
"Oralmente como carminativo en desérdenes gastrointestinales, y como sedante en el
tratamiento de problemas nerviosos del suefio". Dosis: En infusiones, 1,5-4,5 g de droga
Cruda por taza, varias veces al dia, segin necesidad: Extracto alcoholico 45% (1:1), 2-4
mL 3 veces al dia; tintura (1:5 en alcohol 45%), 2-6 mL 3 veces al dia. Asimismo, hay
medicamentos autorizados que contienen preparaciones vegetales de Melisa como
principio activo, como Gnico principio activo o en asociacion. Ejemplos: N-182/11,
MELISA EXTRACTO FLUIDO SOLUCION PARA GOTAS ORALES; N-244/08, EXTRACTOS SECOS
DE VALERIANA, PASSIFLORA, TILO Y MELISA CAPSULAS BLANDAS; N-293/08, TE DE MELISA
COMPUESTO; N-388/10, ERBONDA GRAGEAS. La Norma Técnica N° 133, que fuera
aprobada por el Decreto Exento N° 25, de fecha 18/01/2012, del Ministerio de Salud. ha
catalogado a los tallos, hojas y flores de Melissa officinalis, como medicamento herbario
tradicional (articulo 27°, del Decreto N° 3, de 2010), para los siguientes usos: "uso
interno: afecciones nerviosas (depresion, nerviosismo, palpitaciones, insomnio); dolor de

rocabeza;: molestias estomacales y respiratorias". Se debe administrar por via oral, en
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forma de infusion, la cual se prepara con 1 cucharada del vegetal y 1 litro de agua recién
hervida: "beber 1 taza 3 veces al dia". Las hojas de Melissa officinalis L. (melisa), puede
ser considerada hierba aromatica, de acuerdo a lo establecido en el Parrafo IV, del Titulo
XXIV, del D.S. N° 977/96, siempre y cuando se destinen a |a preparacion de infusiones, lo
cual no corresponde a este caso, ya que este ingrediente se presenta en forma de
extracto y se usa en una bebida mezclada con otras hierbas medicinales.
¢. Extracto de valeriana: No identifica la parte usada de la planta en la preparacion del
extracto, la OMS tiene una monografia oficial para Radix Valerianae, que corresponde a
las partes subterraneas de Valeriana officinalis L., incluyendo los rizomas, las raices y los
estolones cuidadosamente secados a una temperatura bajo 40°C. Los usos medicinales
avalados por datos clinicos para este vegetal son: como sedante moderado y agente
promotor del suefio; a menudo se emplea como una alternativa o un posible sustituto de
sedantes sintéticos mas fuertes, tales como las benzodiacepinas, en el tratamiento de
estados de excitacion nerviosa y de ansiedad inducida por trastornos del sueno. Sus
dosis, cuando se administra oralmente, son 2-3 g de raiz y rizoma secos para una taza de
infusion, 1-5 veces por dia, hasta un maximo de 10g y preparaciones equivalentes: 0,5 - 1
cucharadita de té (1-3 mL) de tintura (1:5, en etanol al 70%) una a varias veces al dia
(WHO monographs on selected medicinal plants, Volume 1, World Health Organization,
Geneva, 1999, pag. 267-276); El afio 2007, la agencia regulatoria europea (European
Medicines Agency o EMA) elaboré un resumen del informe de evaluacion para
VALERIANA OFFICINALIS L., RADIX como parte de la elaboracion de monografias
herbales comunitarias y/o su ingreso en la lista comunitaria de sustancias, preparaciones
0 combinaciones herbales para uso en productos medicinales herbales tradicionales. En
base a este procedimiento, en el afio 2009 se actualiz dicho resumen de la monografia
comunitaria, en la cual se sefala que este ingrediente herbario esta disponible en varias
formas de administracion oral, como té, capsulas, gotas de administracion oral, en
formas de preparacion tales como extractos etanolicos, el cual se prepara poniendo la
raiz de la planta en contacto con etanol, usado como solvente de extraccion, también se
encuentra en combinacion con otras plantas. Los extractos preparados con etanol se
utilizan para el alivio de los trastornos del suefio y de tension nerviosa leves. Las demas
preparaciones de raiz de valeriana se utilizan tradicionalmente para el alivio de los
sintomas leves de estrés mental y para trastornos del suefio. El uso en estas indicaciones
se basa exclusivamente en el uso tradicional. Los medicamentos usados con raiz de
valeriana no estan recomendados para uso en nifnos menores de 12 afos de edad debido
a que no hay suficiente informacion sobre su uso seguro en este grupo etario. La dosis y
la frecuencia con que se usan dependera de la finalidad de uso y de la formulacion del
medicamento que se utiliza. Cuando se toman las preparaciones de valeriana para aliviar
la tension nerviosa leve o estrés, por lo general se debe tomar hasta tres veces al dia.
Para los trastornos del suefio, el medicamento se toma normalmente una media hora
antes de dormir (European Medicines Agency. Committee on herbal medicinal products
v oo 1 olHMPCE); Valeriana officinalis L, radix, valerian root, HMPC assessment report summary for
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de Humulus lupulus L. (70 mg por cada capsula), de venta directa en establecimientos
tipo Ay B, que tiene la siguiente indicacion aprobada: "Trastornos nerviosos, insomnio". El
National Center for Complementary and Alternative Medicine (NCCAM), de Estados
Unidos, ha identificado un cierto nimero de areas de investigacion de interés, con la
finalidad de estudiar mecanismos de accion de productos naturales, pero no su eficacia
clinica, entre los cuales se cuenta "Hops (Humulus lupulus)", vegetal conocido por sus
propiedades sedante, para el cual mas recientemente se descubrieron fitoestrogenos. La
actividad estrogénica ha sido asociada mas a menudo con 8-prenilnaringenina, mientras
que el compuesto(s) responsable(s) de la actividad sedante son menos comprendidos
claramente. Una de las teorias sugiere que las cualidades estrogenicas de la planta
podrian mejorar sintomas menopausicos tales como sudores nocturnos, de ese modo se
explica la actividad "sedante" en términos de mejora de la calidad del suefio. Se requiere
una mejor comprension de los principios fitoestrogénicos de este vegetal, incluyendo
Cualquier receptor o tejido especifico. Ademas, a pesar del uso historico de esta planta
como sedante, parece conocerse poco acerca de los componentes responsables de esta
actividad o su mecanismo de accion ("NCCAM High-Priority Topics for Mechanistic
Research on CAM Natural Products (RO1) RFA-AT-11-001", documento obtenido en:
http://nccam.nih.gov/grants/CAMNP/priorities/). No hay antecedentes del uso de la
Valeriana, como alimento ya que el Reglamento sanitario de los Alimentos D.S. N°© 977
(RSA) no menciona ni tiene limites para ninguna de las partes de este ingrediente
vegetal.

Extracto de pasiflora: No indica la parte usada de esta planta en la preparacién del
extracto, la OMS tiene una monografia autorizada para: "Herba Passiflorae", que consiste
en las partes aéreas secas de Passiflora incarnata L. (Passifloraceae), que se pueden
administrar en forma de: polvo seco de las partes aereas como capsulas, extractos,
extractos fluidos y tinturas, de be almacenar en contenedores herméticos aislados de la
luz y el calor. Sus usos medicinales son: a) Respaldados por datos clinicos: "no descritos”.
b) Usos descritos en farmacopeas y en sistemas de medicina tradicional: Internamente es
considerado un sedante suave en caso de trastornos nerviosos, insomnio y ansiedad vy
para el tratamiento de los trastornos gastrointestinales de origen nervioso. Dosis diaria
como sedante: En infusiones, 0,5-2,0 g de las partes aéreas, por taza, 3 a 4 veces al dia, o
2,5 g en infusion 3 a 4 veces al dia segun necesidad; tintura (1:8), 1-4 mL 3 veces al dia,
otras preparaciones equivalentes, (WHO monographs on selected medicinal plants,
Volume 3, World Health Organization, Geneva, 2007, pag. 257-267). Asimismo, hay
medicamentos autorizados que contienen preparaciones vegetales de Passiflora como
principio activo, como Gnico principio activo o en asociacién, tanto productos
homeopaticos como fitofarmacos. Ejemplos: H-748/15, PASSIFLORA T.M. SOLUCION PARA
GOTAS ORALES; H-1179/14, PASSIFLORA D6 GLOBULOS; N-104/16, ELIXIR DE PASSIFLORA
SOLUCION ORAL 1,5 mL/5 mL; N-185/16, PASSIFLORA EXTRACTO FLUIDO, SOLUCION PARA

GOTAS ORALES; N-244/13, EXTRACTOS SECOS DE VALERIANA, PASSIFLORA, TILO Y MELISA
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CAPSULAS BLANDAS. Esta planta no esta en el listado de medicamentos herbarios
tradicionales, ni tampoco en el listado de hierbas aromaticas o de agrado.

d) El producto MARLEYIS MELLOW MOOD MIXED BERRY SPARKLING WATER ZERO debe clasificarse
como producto farmacéutico, por composicion, ya que todos los ingredientes vegetales de esta
formulacion, corresponden a extractos y ninguno de ellos esta descrito para ser usado en alimentos,
no se ajusta a lo sefalado en el articulo 540, del DS 977/96, letra h);

e) Por lo tanto, dada la composicion de MARLEYIS MELLOW MOOD MIXED BERRY SPARKLING WATER
ZERO, asi como a los antecedentes antes descritos, este producto cumple con la definicién de
producto farmacéutico y para poder comercializarse en Chile debe contar previamente con un

registro sanitario que demuestre, calidad, seguridad y eficacia;

CUARTO: Que, mediante la Resolucion Exenta N© 4723, de fecha 7 de diciembre de 2016, de
este Instituto, que fuera publicada en el Diario Oficial del 23 de diciembre de 2016, se abri6 periodo de
informacion piblica en el procedimiento administrativo de determinacion del régimen de control que
corresponde aplicar a este producto, de 10 dias habiles, contados desde la publicacion de dicha
resolucion en el Diario Oficial, no habiéndose formulado observaciones para este producto dentro del
periodo de informacion pablica iniciado por la Resolucion Exenta N° 4723 de 2016: %

TENIENDO PRESENTE: Lo dispuesto en el articulo 96° del Codigo Sanitario; en los articulos 8° y
9¢ del Reglamento del Sistema Nacional de Control de los Productos Farmacéuticos de Uso Humano,
aprobado por el Decreto N° 3 de 2010, del Ministerio de Salud; la Resolucion Exenta N° 4.023, del 4 de
diciembre de 2013, del Instituto de Salud Pablica de Chile; el articulo 59° letra b), del Decreto con
Fuerza de Ley N° 1, de 2005, que fija el texto refundido, coordinado y sistematizado del Decreto Ley N°
2.763, de 1.979 y de las Leyes N° 18.933 y N° 18.469, del Ministerio de Salud: lo dispuesto en el
Reglamento del Instituto de Salud Pablica de Chile, aprobado por el Decreto Supremo Nim. 1.222, de
1.996, de la misma Secretaria de Estado: y las facultades delegadas por la Resolucion Exenta NO© 292,
del 12 de febrero del 2.014, del Instituto de Salud Piblica de Chile, dicto la siguiente:

RESOLUCION

1. ESTABLECESE que el régimen que corresponde aplicar al producto MARLEYIS MELLOW MOOD
MIXED BERRY SPARKLING WATER ZERO, presentado por Comercial Discalla SA. y Elaborado en
USA por Marley Beverage Company, LLC, Southfield, es el propio de los Productos Farmacéuticos.

2. Por lo tanto, debera regirse por las disposiciones del Reglamento del Sistema Nacional de Control
de Productos Farmacéuticos de Uso Humano, Decreto N© 3 de 2010, del Ministerio de Salud.

3. De acuerdo a lo sefialado en el articulo 8°, del Decreto N© 3 de 2010, del Ministerio de Salud, desde
la fecha de notificacién de la presente resolucion y mientras no se obtenga el registro sanitario de
este medicamento, éste debera ser retirado del mercado por parte de quien lo distribuye o
expende, sin perjuicio de las responsabilidades sanitarias a que ello diere lugar.
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the public [disponible en:
http://www.ema.europa.eu/ema/index. Jjsp?curl=pages/medicines/herbal/medicines/herbal
—med_000015.jsp&mid=WC0b01ac058001 fald] (consultada 09-04-2015). No hay
antecedentes del uso de la Valeriana, como alimento ya que el Reglamento sanitario de
los Alimentos D.S. N® 977 (RSA) no menciona ni tiene limites para ninguna de las partes
de este ingrediente vegetal. En la base de datos Medline Plus se indica que: “En
farmacologia y fitoterapia se utilizan los organos subterraneos (rizomas, raices y
estolones) 0 habitualmente sus fitoextractos
(htm://wma/.nfm‘m‘h.,qov/medfinep{us/snanf'sh/druginfo/naturaf/S?O.hth.

Extracto de lapulo: No identifica la parte usada de este vegetal usada en este extracto,
la OMS tiene una monografia aprobada para "Strobilus Lupuli", que consiste en los
estrobilos o inflorescencias secas de las plantas hembras de Humulus lupulus L.
(Cannabaceae), en la cual se establece que este vegetal se puede administrar en forma
de: estrobilos secos y extractos secos para infusiones y decoctos, extractos secos,
extractos fluidos y tinturas. Los usos medicinales descritos en farmacopeas y
documentos bien establecidos son: Como sedante para el tratamiento de la tension
nerviosa e insomnio; tratamiento de dispepsia y falta de apetito. Posologia: Estrobilos
cortados o pulverizados o polvo seco para infusion, decoctos y otras preparaciones, una
dosis tnica de 0,5 g; preparaciones liquidas y sélidas para uso interno, infusion o decocto,
0,5 g en 150 mL de agua; extracto fluido 1:1 (g/mL) 0,5 mL; tintura 1:5 (g/mL) 2,5 mL:
extracto seco nativo 6-8:1 (p/p) 0,06-0,08 g (WHO monographs on selected medicinal
plants, Volume 3, World Health Organization, Geneva, 2007, pag. 236-246). La European
Medecines Agency (EMA) también tiene una monografia autorizada, del afio 2008, para
"HUMULUS LUPULUS L., FLOS", que consiste en las flores (estrobilos) de este vegetal, con
la siguiente indicacion terapéutica: "Medicamento herbario tradicional para aliviar los
sintomas leves de estrés mental y para ayudar a dormir". No se recomienda su uso en
ninos menores de 12 afos. Posologias para las siguientes dosis individuales: a) 05-10¢g
de inflorescencias secas (droga vegetal triturada), 0.5-2,0 g de inflorescencias secas para
preparar una infusion; b) 0,5-2,0 mL de extracto liquido (1:1), etanol 45% v/v: ¢) extracto
liquido (1:10), vino dulce correspondiendo a 1,25 g de droga vegetal; d) 2,0-4.0 mL de
tintura (1:5), etanol/agua 60% v/v; para el alivio de sintomas leves de estrés mental, una
dosis individual hasta 4 veces al dia: para ayudar a dormir, 1 a 2 dosis individuales 1/2 o 1
hora antes de acostarse con una primera dosis al atardecer, si es necesario. Este Instituto
tiene 2 registros de medicamentos, vigentes que contienen preparaciones vegetales de
Humulus lupulus como principio activo: HUMULUS LUPULUS EXTRACTO FLUIDO, registro
N-177/11, que contiene como Gnico principio activo: 100 mL de Humulus lupulus
extracto fluido cada 100 mL de producto, de venta directa en establecimientos tipo A y
B: no tiene indicacion aprobada (registro autorizado en 1992) ni folletos de informacion
al profesional y al paciente, pero en monografia clinica, presentada al momento de
solicitarse su registro, se le clasifica como sedante. VALUPASS CAPSULAS, registro N-
101/16, asociacion de 3 principios activos que presenta entre ellos polvo de estrobilos

nformaciones. (56 2) 2575520
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4. Lo dispuesto en la presente resolucion también sera aplicable al resto de los productos que
contengan el o los componentes declarados como propios de un producto farmacéutico (articulo
8°, del Decreto N° 3 de 2010).

5. Devuélvase la muestra presentada.

ANOTESE, COMUNIQUESE, PUBLIQUESE
EN EL DIARIO OFICIAL Y EN LA PAGINA WEB ISP
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DEPARTAMENTO AGENCIA NACIONAL DE MEDICAMENTOS
INSTITUTO DE SALUD PUBLICA DE CHILE

DISTRIBUCION:
- Comercial Discalla S.A.

- Depto. Politicas Farmacéuticas y Profesiones Médicas, MINSAL
- SEREMI de Salud RM, Internaciones de Alimento

- Seccion Registro Productos Farmacéuticos (1 original y 1 copia)
- Subdepto. Inspecciones

- Subdepto. Farmacia _

- Comunicaciones-ISP =

- Gestion de Tramites

-SGD

r
Ministro de Fi

IMocrmacionesy (56
www.ispch.cl



