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FARMACOLOGIA

Escitalopram es un inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina, es el enantiémero S-
citalopram, responsable de la mayoria o la totalidad de los efectos antidepresivos dec la
mezcla racémica de citalopram, adcmds de poseer minimos efectos sobre la recaptacién de
noradrenalina y dopamina a nivel neuronal.

Escitalopram poscc nula o muy baja afinidad por los receptores adrenérgicos, por los
receptores de histamina (ITh.4) y los receptores muscarinicos (M.,), cuyo antagonismo se ha
asociado con varios efectos adversos de otras dropas psicotrépicas.

Escitalopram no exhibe afinidad por Tos rceeptores scrotoninérgicos (5-HT, 7), por los
receptores de dopamina (Dy.s) o por los receptores benzodiacepinicos. Escitalopram no sc
une, o tiene baja afinidad, por fos canales idnicos de Na +, K +, Cl- y Ca ++.

Escitalopram ha demostrado, in vitre que es aproximadamente dos veces més potente que la
mezcla racémica de citalopram y 130 veees mds polente que el eneatidmero R-citalopram.
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MECANISMO DE ACCION

Loy efectos antidepresivos son producto de Ta inhibicion selectiva de la recaplacion de
serotonina a nivel neuronal, inhibicién que es el resultado de la unidén de escitalopram al
transportador neuronal de serotonina, produciende una mayor disponibilidad sindptica de
serotonina.

PERFIL FARMACOCINETICO

Absorcion.

Escitalopram posee una biodisponibilidad similar a 1a mezcla racémica de citalopram, que
es de un B0 % aproximadamente; y su ahsorcion no se ve afectada por la presencia de
alimentos. El tiempo que tarda escitalopram en alcanzar la concentracién plasmatica
maxima es de 3 a 6 horas post administracion oral.

Distribucidn
Muestra una union a proteinas plasmadticas del orden del 56% y un volumen de distribucion
de 1330 litros.

Metabolismo

Escitalopram es extensamente metabolizado en ¢l hipado a metabolitos desmetilados y di-
desmetilados de citalopram, a través del citocromo P450 isocnzima 2D6, 2C19 y 2A4,
Ambos metabolitos son farmacoldpicamente activos, aunque 7 y 27 veces menos activos
que escitalopram respectivamente.

[l tiempo de vida media se sitda entre las 22 y 32 horas, y se incrementa ¢n un 50 %o
aproximadamente en pacientes gertatricos,

Excrecidn

La eliminacion de escitalopram es principalmente renal, la mayor parte se excreta en forma
de metabolitos, posce un clearence renal de 2.7 Lzhr., y un clearenee wolal de 600 mL/min,
S6lo un §% de la dosis es eliminada como droga inalterada por la orina y un 10% sc
elimina en torma de metaholito desmetilado.

Poblacioncs Especiales

Adolescentes - El AUC de escitalopram disminuyé en un 19%, y la Cmax auments un 26%
¢n sujelos adolescentes sanos (de 12 4 17 afios de cedad) on comparacidn con swjclos
adullos. Tras dosis maltiples, ¢l tiempo de vida media, Cmdx al cstado de equilibrio y ¢l
ALUIC de escitalopram fueron similares en pacientes adolecentes con trastorno depresivo
mayor (12 a 17 aftos de edad) en comparacidén con pacientes adultos.
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Ancianos - [II AUC y el tiempo de vida media de escitalopram se incrementaron en
aproximadamente un 50% en sujetos de cdad avanzada, la Cmax se mantuvo sin cambios.
La dosis recomendada para pacientes de cdad avanzada es de 10 mg,

Género — No se requieren ajustes de dosis en funcion del pénero de 103 pacicntes.

Funcion hepiitica disminuitda — Fl clearance de citalopram s¢ redujo en un 37% v el
tiempo de vida media se duplicd en los pacientes con funcién hepilica reducida en
comparacién con sujetos sanos. La dosis recomendada de escitalopram para la mayoria de
los pacientes con insuficiencia hepética es 10 mg.

Funcién renal disminuida - En pacientes con nsuficiencia renal leve a moderada, el
clearance de citalopram se redujo en un 17% en comparacidn con sujetos sanos. No e
necesario ajustar la dosis para ese tipo de paeientes. No hay informacion disponible sobre la
larmacocinética del escitalopram en pacientes con insuficiencia rcnal grave (clearance de
creatinina <20 ml. / min),

CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, DETERIORO DE LA FERTILIDAD

Carcinogénesis

Estudios con citalopram racémico en ratones durante 18 y 24 meses, no mostraron
evidencia de carcinogenicidad de citalopram en rarones que recibicron hasta 240 mg/kg/dia.
S¢ ha producido nn aumenro en la incidencia de carcinoma d¢ intestino delgado en ratas
que recibieron B 6 24 mg/kg/dia de citalopram racémico. La relevancia de estos hallazpos
en humanos es desconocida.

Mutagénesis

Citalopram racémico demostrd ser mutagénico en el test de Ames, ¢n 2 de 5 cepas
bacterianas en ausencia de activacién metabdlica (Salmonella TA98 y TA1537). Fue
clastogénico in vitro en el pulmdn de hamsrer chino, demostrado cn ¢l test de aberraciones
cromosamicas en presencia y ausencia de activacién metabélica. Citalopram racémico no
fue mutagénico en el ensayo in vitro de mutacion del gen de mamiferos en el linfoma de
rafon o en el ensayo dc sintcsis no programada de ADN en higado de rata. No fue
clastogénico en el ensayo in vitro dc aberraciones cromosdmicas en linfocitos humanos o
en ensayos in vivo de micronacleos de raton,

Deterioro de la Fertilidad

Cuando el citalopram racémico s¢ administrd por via oral a 16 ratas machos v a 24 ratas
hembhras, antes y durante ¢/ apareamicnto y la gestacion a dosis de 32, 48 y 72 mg/kg/dia, el
apareamiento s¢ redujo ¢n todas las dosis, y la_terilidad se redujo a dosis > 32 mg/kg/dia.
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La duracién de la gestacion se incrementd a dosis de 48 mg/kg/dia.
INDICACIONES CLINICAS

Escitalopram est4 indicado cn:
»  Tratamiento apudo v de mantencion del trastorno depresivo mayor ¢n adultos y adolecentes
a partir de los 12 aflos de edad.
»  Tratamiento de los trastormos de panico con o sin agorafobia.
= Tratamiento de 1os trastomos de ansiedad social (fobia sociatl).
«  Tratamiento del trastormo de ansicdad goneralizada,
# Tratamiento de los wastomos obsesivo-compulsivos.

CONTRAINDICACIONES

Estd contraindicado el uso concomitante de escitalopram junto con inhibidores de la
maonoaming oxidasa (IMAO) o con pimozida.

51 se desea cambiar ¢l tratamicnto para la depresion, desde un IMAQ a gscitalopram, ¢l
tratamiento con escitalopram podra iniciarse solamente después de dos semanas tras la
finalizaciém del tratamiento con un IMAQ.

No administrar a pacientes con antecedentes de hipersensibilidad a escitalopram u a otro
componente de la férmala.
PRECAUCIONES — ADVERTENCIAS

En un anilisis de 24 estudios clinicos a corto ptazo (4 meses) que involucraron 4400
pacientes nifios con depresion mayor, desorden obsesivo compalsivo, u otras
alteracion psiquicas, placebo controlados, quienes fueron trotados con antidepresivos
inhibidores especificos de la recaptacién de serotoninn y antidepresivos de otra clnse,
se ohservo un incremento del doble ¢n ¢l riesgo de suicidio del grupo que recibid ¢l
antidepresivo versus ¢l grupo que recibid placebo (4% versus un 2%).

Antes de empezar la terapia con algin antidepresivo se debe investigar
cuidadosamente los antecedentes psiquidtricos del puacienle incluyendo historia
familiar v personal de suicidios y desorden bipolar.

Todos los pacientes pedidtricos tratados con antidepresivos por cualquicr indicacidn
dchen ser estrechamente vigilados, especialmente al inicio de la teraplia o al realizar
ajustes de dosis, debide a que pueden experimentar empeoramiento del cuadro
clinico, cambios en la conducta y surgimientos de ideas suividas. Se debe controlar al
paciente todas lus semanas durante las primeras 4 semanas de tratamiento, luego
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semana por medio durante las siguiente 4 semanas y posteriormente a las 12 semanas
de tratamiento o cuundo sea clinicamente necesario. Se debe considerar In posibilidad
de cambiar el régimen posoligico o incluso discontinuar la medicacion si el pacienta
presenta un empcoramiento en su condicidén o en quienes la ideacién suicida ¢s scvera,
abrupta en aparicion o no fue parte de los sintomas iniciales.

Se debe ingtruir a los familiares o quienes estén n earpo de los pacientes tanto
pedidtricos como adultos, tratados con antidepresivos; reportar inmediatamente al
médico tratante si el paciente desarrolla en forma abrupta o severa los siguientes
sintomas: agitacion irritabilidad, ansiedad, ataques de panico, insomnio, agresividad,
impulsividad, acatisia, hipomania, o0 manfa, asi ¢como el surgimiento de ideas suicidas.

Pacientes, tanto adultos como nifios, con trastorno depresivo mayor pueden experimentar
un empeoramiento de su depresion y/o una cxacerbacion de 1a ideacién y conducta suicida,
estén o no tomando antidepresivos. Dicho riesgo puede persistir aunque ocurra una
remision significativa del cuadro clinico.

El suicidio cs un ricsgo conocido de la depresién y de algunos otros desordenes
psiquidlricos, y estos desdérdenes por s1 mismos son los més fuertes prediclores del suicidio.
Existe desde hace mucho tiempo la preocupacion de que los antidepresivos puedan jugar un
rol en la induccidn del empeoramiento de la depresion y en la exacerbacion de la ideacién y
conducta svicida en alpunos pacientcs durante las primeras fases del tratamiento, Aungue
estudios controlados con placebo a corto plazo con antidepresivos (TSRS y otros) mostraron
que éstos aumentan ¢l ricspo de pensamientos y comportamientos suicidas (suicidalidad) en
niftos, adolescentes y adullos jovenes (18 1 24 aftos de edad) con trastorno depresivo mayor
y otros desordenes psiquidtricos, estudios controlados con placebo a corto plazo no
mostraron aumento en el riesgo de suicidalidad en adultos mayores de 24 afios e incluso
hubo uma disminucion en adultos mayores de 65 afios tratados con antidepresivos,

In estudios clinicos placebo controlados (incluye un total de 295 estudios de corto plazo - 2
meses promedio) con 11 antidepresivos en mas de 77,000 pacientes) en adultos con
trastorno  depresivo mayor u otros desordenes psiquidlricos, hubo una  variacion
considerable en ¢l riesgo de pensamientos y comportamientos suicidas (suicidalidad) entre
los antidepresivos estudiados; se observd una tendencia. hacia ¢l incremento de dicho riesgo
cn los adullos mas jovenes para casi todos los antidepresivos estudiados. Asimismo, se
encontraron diferencias en el riesgo absoluto de suicidalidad cntre Jas distintas indicaciones
evaluadas sicndo ¢l trastorno depresivo mayor el de mas alta incidencia. Si bien existicron
diterencias en el ricsgo de suicidalidad entre los pacientes tratados con antidepresivos y los
tratados con placebo, éstas fueron relativamente estables entre los diferenics grupos etarios
y las indicaciones evaluadas. Dichas diferencias se observan en la Tabla 1.
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Tabla 1: Diferencia en numero de casos de suicidalidad por cada 1000 pacientes adultos
tretados con anlidepresivos

Rango de edad Incremento de suicidabilidad; drogas versus placebo
< 1§ afios 14 casos adicionales
18 — 24 afios 5 ¢asos adicionales
25 — 64 afios 1 caso menos
> 65 allos 6 CAsSOs MEnos

No hubao suicidios en ninguno de los estudios con pacientes pedidtricos. Hubo algunos
suicidios en los estudios con pacientes adultos pero el mimero no fue suficiente como para
llegar a una conclusion acerca del efecto de 1os antidepresivos en dichos suicidios.

No se sabe si ¢l ricsgo de ideacidn suicida s¢ exticnde con ¢l uso a largo plazo, Sin
embargo, existe cvidencia de que la dosis de mantencion cn pacientes adultos con trastorno
depresivo mayor y que el uso controlado de antidepresivos puede retrasar la recurrencia de
la depresion.

Todos los pacientes que estn siendo tratados con antidepresivos para cualquier indicacion,
deben ser estrechamente observados respecto del empeoramiento clinico de su depresién,
suicidalidad y cambios inusuales en su comportamiento, especialmente al inicio de la
terapia o cuando se realizan cambios de dosis (incrementos o disminuciones).

UIn episodio depresivo mayor puede ser 1a presentacion inicial de un trastorno hipolar. Se
cree en generdl (aunque no ha sido establecido en ensayos clinicos controlados) que el
tratamiento de tal episodio con sélo un antidepresivo puede aumentar la probabilidad de
precipitacidn de un episodio mixto/maniaco en pacientes con riesgo de trastorno bipolar, Si
alguno de los sintomas descritos anteriormente representa tal conversion es desconocido.
Sin embarpo, antgs de iniciar ¢l tratamicnto con un antidepresivo, los pacientes con
sintomas depresivos deben ser examinados adecuadamente para determminar s eslan en
ricsgo de trastorno bipolar; tal examen incluye una historia psiquidtrica  detallada,
antecedentes familiares de suicidio, trastorna hipolar y depresion. Cabe sefialar que
escitalopram no estd aprobado para el tratamiento del trastorno bipolar.

Se han informado sangrados anormales durante el tratamiento con antidepresivos como
cscitalopram. Por lo mismo se recomicnda la monilotizacion del paciente al momento de
instaurar la terapia v al momento de descontinuarla; misma recomendacion se da si se
requicre al administrar concomitantemente escitalopram con algin anti-inflamatorio no
esteroidal, aspirina, o algln medicamento anticoagulante, como warfarina, o que altere la

Pagina 6 de 14




Ref.: MT328478/12 Reg. I.5.P. N° F-14527/10
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
CELTIUM COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 mg

normal coagulacion de la sangre. Escitalopram debe usarse con precaucion en pacientes que
padezcan alguna enfermedad o condicion que afccle su metabolismo o respuesta
hemodindmica,

Se han notificado casos raros de funcion plaquetaria alterada en pacientes que toman TSRS,
Aunque ha habido reportes de sangrado anormal en varios pacicnies tomando ISRS, no estd
claro si cstos antidepresivos tuvieron un papel causal.

El desarrollo de un potencial sindrome serotoninérgico o sindrome neuroléptico maligno
amenazante para la vida podria suscitars¢ (ras el lratamiento con log TSRS, incluido el
tratamiento con escitalopram. No es reccomendable el uso de escitalopram con otros
medicamentos que aumenten ¢l (ono serotoninérgico, como son los precursores de
scrotonina (triptdfanos), agonistas serotoninérgicos (triptanos) antidepresivos (incluyendo
IMAQs), antipsicoticos, entre otros. Administrar con precaucién y monilorizacion a
pacientes con sindrome neuraléprico malipno, ya que, en la concomitancia con esta
enfermedad, se incrementa el riesgo de sufrir un sindrome serotoninérgico.

Una vez terminado ¢l tratamiento sc recomienda retirar el medicamento de manera pradual
y programada, debido a que existe evidencia de que retirar el medicamente de manera
abrupta produce sindrome de retirada, el cual se caracteriza por imritabilidad, agitacion,
mareos, alteracioncs sensoriales, ansiedad, confusién, dolor de cabeza, {clargo, labilidad
cmocional, insomnio, y 1a hipomania.

En muy pocos casos de pacientes tratdos con escitalopram sc ha descrito activacién de
mania‘hipomania. T.a activacion de la mania/hipornania también ha sido reportada en una
pequefla proporcidén de pacientes tratados con la mexcla racémica de citalopram y otras
drogas comercializadas para cl tratamiento del trastorno depresivo mayor. Eseitalopram
debe utilizarsc con precaucion en pacientes con antecedentes de mania.

Escitalopram se debe administrar con precaucion a pacicntes con dafio o insuficiencia
hepitica debido a que en estos pacientes el clearance de escitalopram cstd disminuido, con
lo cual se incrementan las concentraciones plasmdticas v ¢l ricsgo de intoxicacion por
escitalopram; por ello se recomienda administrar dosis mas bajas o disminuir la frecuencia
de administracién del medicamento.

La pérdida de peso significativa pucde ser un resultado indeseable del tratamiento con
escitalopram cn algunos pacientes. S6lo en raras ocasiones 10s pacientes han descontinuado
el tralamiento con escitalopram debido a pérdida dc peso.

El tratamiento con escitalopram no ha sido cvaluado en pacientes con desordenes
convulsivos, sin embargo se¢ recomicnda que el inicio de la terapin con escitalopram s¢
introduzea con precaucion en pacientes con antecedentes de trastornos convulsivos.
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La hiponatremia pucde ocurrir como resultade del tratamicnto con ISRS, incluyendo
escitalopram. Iin muchos casos esta hiponatremia parece ser ¢l resullado del sindrome de
secrecion inadecuada de hormona antidiurética (SIADH), Pacientes hipovolémicos, adultos
mayores o en personas en tratamiento con diuréticos, son mas propensos a experimentar
hiponatremia o sindrome de secrecion inapropiada de hormona antidiurética.

Habitualmente escitalopram no produce alteraciones de la funciom intclectual o del
rendimiento psicomotor. Sin embargo, debido a que cualquier psicolarmaco puede alterar el
juicio, el pensamiento o las habilidades motoras, los pacientes deben tener cuidado si van
manejar maquinaria peligrosa, incluyendo automaviles, hasta que tengan la cerleza de que
el rratamiento con escitalopram no afecta a su capacidad de realizar dichas actividades.

Abuso y dependencia de drogas

Dependencia fisica y psicologica: estudios ¢n animalgs sugicren que cl riesgo de abuso de
citalopram racémico cs byjo. Escitalopram no ha sido estudiado sistematicamente en seres
humanos por su potencial de abuso, tolerancia o dependencia (isica. Debido a que es una
droga activa en el SNC, los médicos deben evaluar cuidudosamente a los pacientes tratados
con escitalopram, que ademds presenten historia de abuso de drogas y hacerles seguimiento
observando posibles signos de imal uso o abuso (por ejemplo, desarrollo de la iolerancia,
incremento de la dosis, comportamiento de bisqueda de la droga).

Liso Ledicitrico

La eficacia de escitalopram para ¢l tratamicnto del trastorno depresivo mayor (1DM) fue
demostrada en un estudio controlado con placebo, en pacientes ambulatorios con edades
entre 12 a 17 afios. No se ha establecido la seguridad y eficacia en pediatria, excepto en los
pacientes pediatricos con TDM,

) FEriaLrics
No se observaron diferencias en ¢l patrém global de rcaccioncs adversas entre pacientes
geridtricos y pacientes jovencs, y no s¢ ha identificado diferencias en los patrones de
seguridad entre ancianos y jovenes.

Comaoa ¢on todos los medicamentos, no se pnede descartar una mayor sensibilidad por parte
de alpunos individuos de cdad avanzada.

Los ISIS, incluyende cscitalopram, s¢ han asociade con casos de hiponatremia
clinicamente signilicativa en pacientes ancianos, guicnes pueden tener un mayor riesgo de
padecer algun evento adverso.
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EMBARAZO Y LACTANCIA

Embarazo: Categoria C. Ustudios en animales han revelado efectos adversos en el toto, Sin
cimbargd no  existen esludios controlados en mujeres, Este medicamento debe ser
administrado s6lo si el beneficio porencial justifica el riesgo potencial para el feto.

Contraindicado en mujeres que se encuentran ¢n ¢l lercer trimestre de gestacién, debido a
que ¢l uso de escitalopram durante esta etapa del embarazo incrementa en 6 veces ¢l riespo
natuaral de que ¢l recién nacido sulra de hipertension pulmonar persistente,

Lactancia: Escitalopram se excreta en la leche materna humana. Datos limitados en
mujeres que tomaban escitalopram en dosis de 10-20 mp, mostraron que los bebés
alimentados con leche materna ¢xclusivamente, reciben aproximadamente el 3,9% de la
dosis materma y el 1,7% de la dosis materna de desmetileitalopram. Hay dos informes de
nifios que experimentaron sumuoolencia excesiva, disminucion de la alimentacidn y pérdida
de peso asociada con la lactancia de una madre tratada con la mezcla racémica dc
¢italopram; en un caso, el bebé se recuperd por completo al suspender el tratamicnto con
citalopram en la madreien ¢l segundo caso no hube informacidén disponible del
seguimiento. Se debe tener precaucién cuando se administra a mujeres que dan de mamar,
los nifios deben ser observados para detectar reacciones adversas cuando escitalopram se
administra a la medre del lactante.

REACCIONES ADVERSAS

Los efectos adversos que se asociaron con la interrupeién de al menos ¢l 1% de [os
tratamientos con escitalopram fueron néuseas (2%), insomnnio (1%), fatipa (1%) y
trastomnos de a eyaculacidn (2%).

Las reacciones adversas observadas con mayor [recuencia en pacientes tratados con
escitalopram  (incidencia de aproximadamente 5% o mas, correspondiente  a
aproximadamente ¢l doblc de la incidencia observada en pacientes tratados con placebo)
fucron insomnio, trastornos de la eyaculacion (retraso eyaculatorio principalmente),
disminueion de la Hbido, anorgasmia, nduseas, aumento de la sudoracién, fatipa v
somnolencia.

y mayor que placcbo fueron:

Sistema nervioso autdnomn. sequedad bucal, incremento de la sudoracién,
Sistema nervioso central v periférico: mareo, cefalea, parestesias.
Crastrointestinales: diarrea, constipaciop, ﬁ%%% mitos, Hatulencia, odontalgia.
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Crenerales: sintomas parecidos a un resfrio, fatiga, cervicalgia, omalgia.
Psiquidtricos: disminucion del apetito, suefios anormales, letargo.
Respiratorios. rinitis, sinusitis, bostezo.

Urogenitales: Impotencia, desorden menstrual.

Log siguientes eventos adversos ocurrieron en menos del 1% de los pacientes; o se
produjeron en menor proporcidn que en los pacientes ratados con placebo;  hipertension
arterial, palpitaciones, vértigo, jaqueca, célico abdominal, epigastralpia urente, alergias,
dolor toracico, fiebre, sofocos, dolor en las extremidades, aumento de peso, arralpia,
mialgia, rigidez mandibular, aumento del apetito, problemas de concentracidn, irritabilidad,
dolores y trastornos menstruales, bronguitis, tos, congestidn nasal, erupeidn cutinca, vision
borrosy, linitus, frecuencia urinaria anormal, infeccion del tracto urinario.

Experiencia post comercializacidn

Las siguientes reacciones adversas se han notificado en informes espontineos realizados
por pacientes que se encontraban en tratamiento con escitalopram o por profesionales de ta
salud que controlaban a los pacicntes tratados.

Estas reacciones adversas han sido incluidas debido a una combinaciou de seriedad,
frecuencia de los informes, © polenciales relaciones causales con escitalopram. Sin
embargo, debido a que estas reacciones adversas se reportan voluntariamente, no se puede
gslimar incidencia pues se desconoce el tamafio de 1a poblacidn; por lo mismo tampoco se
puede establecer una relacién causal con la exposicidn al fArmaco. Estos eventos incluyen:

Anemia, agranulocitosis, anemia apldsica, anemia hemolitica, purpura trombocitopénico
idiopético, leucopenia, irombocitopenia, fbrilacién auricular, bradicardia, insuficiencia
cardiaca, infarto de miocardio, laquicardia, torsade de pointes, arritmia ventricular,
laquicardia ventricular, vértigo, diabetes mellitus, hiperprolactinemia, SIADH, diplopia,
glaucoma, midrasis, disfagia, hemorragia - gastrointestinal, reflujo  gastroesofagico,
pancreatitis, hemorragia rectal, marcha anormal, astenia, edema, malestar, hepatitis
fulminante, falla hepatica, necrosis hepdtica, hepatitis, reacciones alérpicas, anafilaxia,
aumento de la bilirrubina, disminucidn de peso, prolongacidn del intervalo QT,
hipercolestcrolemia, protrombina  dismunuida, hiper o hipoglicemiy, bhipokalemia,
hiponatremia, calambres musculares, rigidez muscular, debilidad muscular, rabdomiolisis,
acalisia, amnesiy, alaxia, corcoalctosis, accidente vercbrovascular, disartria. diseincsia.
distonia, convulsiones, hipocstlesia, mioclonia, nistagmo, parkinsonismo, piemnis inguietas,
convulsiones, sincope, discinesia tardfa, temblor, psicosis aguda, agresividad, agitacidn, ira,
ansiedad, apatia, suicidio, confusion, despersonalizacidn, depresién apravada, delirio,
desorientacién, sensacién de irrealidad, alucinaciones (visuales v auditivas), cambios de
humor, nerviosismo, pesadillas, crisis de panico, paranoia, inquictud, autolesionces o
pensamietito de autolesiones, intentos de suicidio, idcacién suicida, tendencia suicida,
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insuficiencia renal aguda, disuria, retencion urinaria, menorragia, priapismo, disnea,
epistaxis, embolia  pulmonar, hipertensién  pulmonar del recién nacido, alopecia,
angioedema, dermaritis, equimosis, eritema multiforme, reaccion de fotosensibilidad,
sindrome de Stevens Johnson, necrélisis epidérmica tdxica, urticaria, trombosis venosa
profunda, sofocos, crisis d¢ hipertension, hipotension, o hipotensidn ortostdtica, flebitis,
trombosis.

INTERACCIONES

Se ha demostrado que 1a liberacidn de serotonina por las plaquelas es importante para
mantener la hemostasia. Por ende, el uso combinado de algan ISRS (incluido escitalopram)
y agentes antiplaquetarios, anticoagulanics o anti-inflamtorios no esteroidales se ha
asociado con un mayor riesgo de sangrado. Los eventos de sanprado reportados han
incluido epistaxis, cquimosis, hematomas, petequias y hemorragins severas.

El uso conjunio de cscitalopram con agonistas serotoninérgicos usados para ¢l tratamiento
de las jaquecas, como naratriptan, rizatriptan, sumatriptan, ¢te. pueden aumentar el riesgo
de sindrome serotoninérgico. El uso concomitante de escitalopram con  duloxetina,
desvenlafaxina, inhibidores de la mono amino oxidasa, hierba de San Juan, carbonato de
litio y agonisras opiodes (tramadol e hidrocodona) tamhién aumenta el tiesgo de producir
sindrome serofoninérgico.

El uso concomitante con cimetidina y metilfenidato aumenta las concentracionces séricas de
cseilalopram.

Ll uso concomitante de escitalopram con ketoconazol puede disminuir la biodisponibilidad
de ketoconazol.

La concomitancia d¢ cscitalopram con dihidroepiandrosterona puede producir la aparicién
de sintomas maniacos.

La ¢oncomitancia de cscitalopram econ furpzolidona puede ocasionar debilidad muscular ¢
incoordinacion.

4 concomitancia de metoprolol con escitalopram puede producir una pérdida de la cardio-
selectividad de metoprolol, junto con un aumento de las concentraciones séricas de este
altimo.

Pinozida co-administrada con la mezcla racémica de citalopram se asocid con un
incremento promedio en los valores del intcrvalo QTe de aproximadamente 10 mseg en
comparacion con pimozida adminisirada sola. Citalopram racémico no alterd ¢} AUC
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promedio o la Cmax de pimozida.

Dados los efectos primarios de escitalopram en ¢l SNC, s¢ debe tener precaucion cvando se
toma en combinacion con otros famacos de accidn central.

SOBREDOQSIS - TRATAMIENTO

Inpestas de mepadosis por sobre los 600mg han ocurrido sin que se reportaran muertes.
Sohredosis de escitalopram asociadas con muertes raramente se han reportado. T.os
sintomas mas comunes de la sobredosificacién por cscitalopram son: convulsiones, coma,
mareos, hipotension, insomnio, nauscas, vémites, taquicardia sinusal, somnolencia y
cambios en el ECG (incluyendo prolongacion del intervalo QT y casos muy raros de
torsade de pointes). Ta insuficiencia renal aguda ha sido raramente reportada producto de
una sobredosis.

Tratamiento general de la sobredosis:

Establecer y mantener una via aérea despejada para asepurar ventilacidn y oxigenacidn, se
debe observar cuidadosamente la respuesta cardiaca y el control de signos vitales, El lavado
gastrico v ¢l uso de carbon activado deben ser considerados, Dehido al gran volumen de
distribucion del escitalopram, 1a diuresis forzada, didlisis, hemoperfusion y la transfusion es
poco probahle que sean de utilidad. No hay antidotos especificos para escitalopram.

En el manejo de la sobredosis, considerar la posibilidad de una sobredosis de miultiples
fArmacos.

VIA DE ADMINISTRACION - POSOLOGIA

Via oral
Dosis: segin prescripeion meédica.

Tratamiento del trastorno depresivo mayor
Adolescentes de 12 a 17 afios: La dosis recomendada g

de 10 m# una vez al dia. 5i la
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dosis es incrementada a 20 mg, se debera esperar por lo menos 3 semanas,

Adultos: La dosis recomendada es de 10 mg una vez al dia. Si la dosis es incrementada
2 20 mg, se deberd esperar por lo menos 3 semanasg,

Generalmente el efecto antidepresivo se obtiene entre 2 v 4 semanas de tratamicnto, El
tratamiento de los episodios depresivos requiere de tratamiento inicial asi_como
también de tratamiento de mantenimiento. Después de Ia resalucidn de los sintomas
durante el tratamiento inicial, se requiere un periodo de tratamiento durante por lo
menos 6 meses para consolidar la respuesta.

Tratamiento de los trastornos de pdnico con o sin agorafobia

Adultos: Comenzar con 5 mg una ve dia_durante la_primera semana, antes de
incrementar la is_a_10 mg diarios. La dosis puede aumentarse a 20 mg diarios
semin la_respuesta individual del paciente.

La maxima eficacia en el tratamiento de los trastornes de pdnico ge alcanza al cabo de

3 meses de tratamiento aproximadamente. Es un tratamiento prolongado.

Tratamiento de los trastornos de ansiedad social
Adultos: la dosis habitual es de 10 me una vezr al dia. La dosis puede aumentarse hasta

un_méximo de 20 mp una vez al dia, segin respuests individugl del pacicnte,

Generalmente, se observan sintomas de alivio a | lag 2-d4 semanas de tratamicnto. Se

recomienda continuar_el _tratamiento_durante por lo menos 12 semanas para
consolidar _la respuesta y controlir regularmente al paciente para evaluar los

beneficios del tratamiento.

Tratamiento de la ansicdad gencralizada

La dosis habitual es de 10 mg una ver al dia. La dosis diaria puede aumentarse hasta
un miximo de 20 mg, segiin respuesta individual del paciente,

Se recomicnda continuar el tratamiento durante por lo menos 12 semanas para
consolidar la respuesta, Fl tratamiento a largo plazo durante 6 meses ha mostrado
prevenir las recaidas por 1o gue puede tomarse en consideracidn sobre la base de la
respuesta individual del paciente. El_beneficio del tratamiento debe re-evaluarse a

intervalos regulares.

Tratamiento de los trastornos obsesivo-compulsivos

La_dosis inicial ¢s de 10 mg una vez al dia. La dosis puede aumentarse hasta un
maximo de 20 mg al dia, sepin respuests individual del paciente.

El tratamiento a largo plazo de pucientes gque responden a una fase de tratamiento
abierto de 16 semanas han sido estudiados durante por lo menos 24 semanas en
pacientes quc recibicron 10 6 20 mg al dia. storno obsesivo-compulsivo es
una enfermcdad erénica, los pacientes deben ser tratados durante un_periodo
suficiente como para_asegurar la usencia de sintomas. L.os beneficios del tratamiento y
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las dosis deben revaluarse regularmente.

Dosis en pacicntes con insuficicncia renal:

Pacientes con dafio renal leve o moderado no requieren ajuste de dosis. Debe usarse con
precaucion en pacientes con dafio renal severo (clearance de creatinina menor a 26 30
mL/min). -

Dosis en pacientes con insufliciencia hepitica:

Escitalopram ¢s calensamenle metabolizado en ¢l higado; se ha visto que en pacientes con
insuficiencia hepdltica el clearance de escitalopram disminuyo en un 37 % y el vempo de
vida media se, duplicd con respecto a pacientes con funcidn hepdtica normal, Por lo tanto se
qiel:ge reducir la dosis en los pacientes con dafio bepdtico y comenzar con dosis bajas (10 mg
. al dia).

Dosis en pacientes geriatricos: ‘
Se debe administrar con precaucion y on la dosis més baja posible (10 mg por dia).
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