CIPRAM - S

Escitalopram Noas Farma Uruguay

Farmacocinética

Luego de la ingesta de escitalopram ya sea como en dosis simple o dosis repetidas, la
farmacocinética es lineal y proporcional a la dosis administrada en el rango de 10 a 30 mg/dia.
La biotransformacion de escitalopram es probablemente hepatica con una vida media entre 27
y 32 hs. Con una sola dosis diaria la concentracién plasmatica es estable en aproximadamente
una semana. Una vez llegada a esta estabilidad la concentracion plasmatica del escitalopram

en pacientes jévenes fue 2.2 a 2.5 veces la concentracion observada luego de la primera dosis.

Absorcion y distribucion

La absorcion del escitalopram no se ve afectada por la ingesta concomitante de alimentos.
Luego de una dosis de 20 mg de escitalopram el pico plasmatico ocurre aproximadamente en 5
hs. La biodisponibilidad del escitalopram luego de una dosis intravenosa es aproximadamente

del 80%. La union a proteinas plasmaticas es aproximadamente del 56%.

Poblaciones especiales

Pacientes afiosos:

Se comparé la farmacocinética del escitalopram en pacientes mayores de 65 afios con
respecto a pacientes mas jovenes luego de una administracién simple o dosis repetidas. La
concentracion plasmatica permanecié incambiada mientras que la vida media se incrementd en
aproximadamente 50% en los pacientes afosos. Por esa razén se recomienda dosis de 10

mg/dia en esta poblacion.

Insuficiencia hepatocitica:
El clearence se ve reducido en un 37% en los pacientes que presentan una insuficiencia

hepatocitica de leve a moderada. Se recomienda dosis de 10 mg/dia en esta poblacion.

Insuficiencia renal:

En pacientes con insuficiencia renal de leve a moderada el clearence del citalopram se
encuentra reducido en un 17% con respecto a los sujetos normales, por lo que no es necesario
ajuste de la dosificacion. No se cuenta con informacién del escitalopram en pacientes con

insuficiencia renal severa (clearence de creatinina < 20 ml/min).

Embarazo y lactancia:
No existen adecuados estudios en mujeres embarazadas e ingesta de escitalopram por lo que

no se recomienda su utilizacion por el potencial riesgo fetal visto en animales. El citalopram al
igual que otras drogas se excreta por la leche materna. Existen reportes que han mostrado en

ninos excesivas somnolencias, disminucion de la lactancia y descenso del peso asociado al



citalopram. Por todo ello no se recomienda su utilizacién durante la lactancia salvo que el

beneficio sea mayor a criterio del médico tratante.

Pediatria:
La seguridad y eficacia en la poblacion pediatrica no ha sido establecida por lo cual no se

recomienda su utilizacion.

Contraindicaciones

El oxalato de escitalopram esta contraindicado en pacientes que presentan hipersensibilidad al
escitalopram, citalopram o algunos de los integrantes del farmaco. Se encuentra contraindicado
Su uso en pacientes que reciben inhibidores de la monoaminoozidasa (IMAO). Se encuentra
contraindicado el uso concomitante de escitalopram y primozide. La idea suicida es inherente a
la depresion y puede persistir ain cuando haya una remision significativa de la misma, por lo
que se prescribiran la menor cantidad posible adecuada a un manejo correcto para minimizar
los riesgos. El escitalopram se encuentra contraindicado en mujeres embarazadas o en periodo
de lactancia. Se categoriza en mujeres embarazadas como C. No se recomienda la utilizacion
de escitalopram en la poblacion pediatrica. No se recomienda la utilizacion en pacientes con
antecedentes de abuso de sustancias. En aquellos pacientes que presentan insuficiencia renal
severa o insuficiencia hepatocitica no se recomienda su utilizacion. En pacientes con estados

convulsivos no se recomienda su utilizacion.

Precauciones

El escitalopram al igual que otros IRSS y IRNS cuando se discontinua su utilizacion pueden
presentar efectos secundarios principalmente cuando la interrupcion del farmaco es abrupta.
De los efectos secundarios reportados se mencionan alteraciones del humor, irritabilidad,
agitacion, mareos, disturbios sensoriales (como parestesias), ansiedad, confusion, cefaleas,
letargia, labilidad emocional, insomnio e hipomania. En algunos casos estos fueron causas de
discontinuacion. Cuando se decide la discontinuacion del escitalopram se recomienda una
reduccion gradual. Si los sintomas de intolerancia ocurren en este descenso se recomienda
prescribir la dosis previa administrada y el descenso debe de realizarse mas gradual. Se han
reportado casos de sangrado en pacientes tratados con drogas psicotropicas e IRSS. Se han
demostrado sangrados digestivos altos con esta asociacion. La asociacion con AINE y aspirina
también aumenta el riesgo potencial de sangrado al igual que la concomitancia de otros
farmacos que alteran la coagulacién. En pacientes tratados con escitalopram se han reportado
casos de hiponatremia y SIHAD (Sindrome inadecuado de secrecién de hormona antidiurética).
Todos los pacientes con esta asociacion discontinuaron el escitalopram. La hiponatremia y
SIHAD también fue reportado con otros farmacos para el tratamiento de la depresiéon mayor. En
715 pacientes con depresion mayor tratados con escitalopram en un caso (0.1%) se reporto
activacion de mania/hipomania. En pacientes con depresion mayor el escitalopram al igual que

otros antidepresivos debe de usarse con precaucion en pacientes con historia de mania. En



estudios precomercializacion con escitalopram se reportaron casos de convulsion por lo que se
recomienda utilizar con precaucion en pacientes con historia de convulsiones. En voluntarios
sanos a los cuales se les administré 10 mg/dia de escitalopram no se observé alteraciones de
las funciones intelectuales ni psicomotoras. Igualmente debe de utilizarse con precaucion en
aquellos pacientes que conducen automoviles u operan maquinaria. No existe evaluacion de la
utilizacién de escitalopram en pacientes con historia reciente IAM o angor inestable. En los
estudios clinicos precomercializacion fueron excluidos esta poblacién. Con respecto a la
insuficiencia hepatocitica ya fue analizado en poblaciones especiales al igual que la

insuficiencia renal.

Interacciones

Como el efecto del escitalopram es a nivel del SNC, hay que utilizar con precaucién en
pacientes que reciben otros farmacos de actividad central. No se recomienda la utilizacién de
escitalopram con el uso concomitante de bebidas alcohdlicas. IMAO ya fue analizado en
contraindicaciones. Con respecto a las drogas que interfieren con la hemostasis ya fueron
analizados en precauciones. En pacientes que recibieron citalopram y cimetidina se observé un
incremento en la concentracion maxima de citalopram en 40%. La implicancia clinica de esta
asociacion no es conocida. No se observd interaccion entre citalopram y digoxina. La
coadministracion con litio no ha mostrado alteraciones farmacocinéticas. Igualmente se
recomienda dosificar el litio previo al comienzo de la asociacion. Postcomercializacion se han
reportado casos de alteraciones motoras como hiperreflexia, incordinaciéon cuando se asocio
IRSS con sumatriptan. Cuando se coadministré con teofilina la farmacocinética de ésta no se
vio alterada. No se han evaluado cambios en la farmacocinética del escitalopram. El uso con
warfarina un sustrato CYP3A4 no mostro alteraciones farmacocinéticas. Pese a esto el tiempo
de protrombina se vio incrementado en un 5%. La combinacion con carbamazepina no mostro
alteracionesen la farmacocinética de la carbamazepina. Es posible que aumente el clearence
de escitalopram con esta asociacion, lo que debe de tenerse en cuenta. No se ha mostrado
alteraciones con la asociacion con triazolam. Con la asociacién con ketaconazol, un potente
inhibidor de la CYP3A4, se observé una disminucion de la concentracion plasmatica del
ketoconazol del 20%, no mostrando alteraciones farmacocinéticas del escitalopram. No se vio
alterada la farmacocinética en la asociacién con ritonavir. EI metoprolol muestra un aumento de
la concentracion plasmatica del 50%. La concomitancia a nivel clinico no ha mostrado
alteraciones de la frecuencia cardiaca ni la presion arterial. No existen datos sobre la

asociacion con electroconvulsivo terapia.

Efectos secundarios

En pacientes tratados por depresiéon mayor el rango de discontinuacién fue de 6% contra el 2%
de los pacientes tratados con placebo. En pacientes tratados con 10 mg/dia de escitalopram la
discontinuacioén por efectos secundarios no presenté diferencias significativas al grupo placebo.

En pacientes tratados con escitalopram 10-20 mg/dia por desordenes de ansiedad, la



discontinuacioén por efectos secundarios fue de 8% con respecto al 4% del grupo placebo. A

continuacion se describen la incidencia de efectos secundarios de acuerdo a la indicacion:

Incidencia de efectos secundarios comparados con placebo en pacientes tratados en
depresion mayor. A continuacién se marca el porcentaje de efectos secundarios del grupo de
pacientes tratados con escitalopram y luego del grupo placebo. Boca seca 6% vs 5%;
Aumento de la sudoracion 5% vs 2%; Mareos 5% vs 3%; Nauseas 15% vs 7%; Diarreas 8%
vs 5%; Constipacion 3% vs 1%; Sintomas influenza like 5% vs 4%; Dispepsia 3% vs 1%; Dolor
abdominal 2% vs 1%; Fatiga 5% vs 2%; Insomnio 9% vs 4%; Somnolencia 6% vs 2%;

Anorexia 3% vs 1%, Disminucion de la libido 3% vs 1%:; Rinitis 5% vs 4%; Sinusitis 3% vs 2%;

Alteraciones de la eyaculacién 9% vs < 1% y anorgasmia 2% vs < 1% respectivamente.

La incidencia de efectos secundarios en los pacientes tratados con escitalopram 10 mg/dia fue
similar a la incidencia en los pacientes tratados con placebo. En los tratados con 20 mg/dia
esta incidencia fue mayor. A continuacién se describen los efectos secundarios dosis
dependientes, ubicandose en primer lugar los efectos secundarios del grupo placebo, luego 10
mg de escitalopram y después los de 20 mg de escitalopram respectivamente. Insomnio 4%,
7% y 14%, placebo, 10 mg y 20 mg respectivamente. Diarreas 5%, 6% y 14%; Boca seca 3%,
4% y 9%; Somnolencia 1%, 4% y 9%; Vértigo 2%, 4% y 7%; Aumento de la sudoracion < 1%,
3% y 8%; Constipacion 1%, 3% y 6%; Fatiga 2%, 2% y 6%; Dispepsia 1%, 2% y 6%
respectivamente. Las disfunciones sexuales tanto en hombres como en mujeres pueden ser
sintomas de depresion. Sin embargo los IRSS causan efectos no deseados sobre esta esfera.

Incidencia de efectos secundarios sobre la esfera sexual
comparado con el placebo
Efectos adversos Escitalopram Placebo
En hombres
(n=407) (n=383)
Alteraciones de la eyaculacion 12% 1%
Disminucion de la libido 6% 2%
Impotencia 2% <1%
En mujeres
Disminucion de la libido (n=737) (n=636)
Anorgasmia 3% 1%
3% <1%

Dosis y administracion
Se recomienda comenzar con 10 mg/dia en Unica toma matinal o nocturna con o sin alimentos.
Se ha visto beneficio tanto en dosis de 10 0 20 mg/dia siendo 20 mg/dia la dosis que demostro

mayor beneficio, por lo que se recomienda luego de una semana por lo menos aumentar a 20



mg/dia. La duracion del tratamiento depende del médico tratante. Hay reportes de tratamientos
de 36 semanas 0 mas con escitalopram. Para discontinuar el tratamiento con escitalopram y
evitar los efectos secundarios por la discontinuidad se recomienda descenso gradual y
monitoreo de estos pacientes. Si el paciente recibia IMAO y se desea comenzar con
escitalopram, se recomienda discontinuar los IMAO 14 dias previos al comienzo del

escitalopram. Lo mismo sucede si se discontinua escitalopram y se quiere comenzar con IMAO.

Sobredosis

En caso de intoxicacion comuniquese con el CIAT al tel. 1722.

Férmula:

CIPRAM -S 10

Cada comprimido recubierto contiene:
Escitalopram (como oxalato) 10 mg; Exc. c.s.
CIPRAM -S 20

Cada comprimido recubierto contiene:

Escitalopram (como oxalato) 20 mg; Exc. c.s.

Presentacion
CIPRAM — S 10: Cajas de 14 y 28 comprimidos recubiertos.
CIPRAM — S 20: Cajas de 14 y 28 comprimidos recubiertos.
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