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Liofilizado Oral de Disolucién Instantanea.
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(rizatriptan benzoato, MSD) :x}m ﬁ.mm

[ CLASE TERAPEUTIEA —

leat”ptén es un agente anti- m|graﬁ050 ¢l cual es un agonlstﬂ selectivo del rBCGptDI’ de &5-
hidroxitriptamlnﬂ1w1u (5-HT1331D)

lllNDlCACIGNES L R

\
MAXALT RPD esta indicado para el tratamiento de ataques agudos de migrafia con o sin aura en adultos
y en pacientes pedidtricos dc 12 a 17 afios de edad y gue pesen 40 kg o mida.

|

W:DOSIS Y ADMINISTRACION:

La doala recomendada en adultos es 10 my. La experiencia clinica ha demostrado que ésta dosis proves
el Optlmo beneficio clinico.

El comienza del alivio {i.e., reduccién de dolor de cabeza a teve o ningunc) pusds ocurrir dentra de 30
mlnutos después de la doqis

Redos:ﬁcac:dn en aguitos: Las dosis debon estar separadas por al menos 2 horag; no mas de 30 my
deban ser tomados en un periodo de 24 horas,

* Para el dolor de cabera recurrente dentro de 24 horas: Si el dolor de cabeza retomna luege del alivio del
atague jinicial, otras dosis deben ser tomadas. Deben ser respetados los limites de redosificacion
enunciados anteriormente.

\
*Después de una respuesia negativa al tratamiento: La efectividad de una segunda dosis para el
tratamnanto del mismo ataque, cuando una dosis inicial es inefectiva, no ha sido examinada en estudios
clinicos \contmladm:

Estudlos chnicos han mostrade que en paciertes adultos quienes no respondan al tratamisnto de
un ataque son adn probables a responder al tratamiento para ataques subsecuentes.

I
Pacientes que reciben propranoiol: En pacié.-ntes adultos que reciben propranclol, la dosis de 5-mg de
MAXALT debe ser usada, hasta un maximo de 3 dosis en un porfodo de 24 horas (dosis no
comercializada en Chile) MAXALT RPD 10 mg no debe ser usado en pacientes que reciben propanoial.
(Var INTERACCIONES CON OTROS MEDICAMENTOS).
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La administracién da MAXALT RPD con liquido no es necesaria,

Dosis recomendada en pacientes pediatricos de 12 a 17 afios de edad

i : i : pacuentes £on Un paso de 40 kg (BB b} o
més daben reclblr una dDEiIE unlca de 10 mg de MAXALT HPD dentro de un periodo de 24 horas. |

i
Redosificacidm: La eficacia y seguridad del tratamiento con mas de una dosls de MAXALT RPD dantro de
24 horas on pacientes pedidtricos de 12 a 17 anos de edad no han side evaluadas, F

Uso concomitante de propranolol en pacientes pedidtricos de 12 a 17 afios de edad: Para los paclentes
pedidtricos de 12 a 17 anos de edad, con un peso = 40 kg (88 Ib), use la dosis de 5 mg de MAXALT RFD
(dosig no comarcializada an Chils) cuando ae utiliza de forma concornitante con propranolol. EI uso de
MAXALT RPD en los pacientes pedidtricos que pesan menos de 40 kg (88 Ih) y actuaimente esta
temanda propranatol no se recomianda, (Ver INTERACCIONES CON OTROS MEDICAMENTDS)

Uso en niflas (menores de 12 afos de edad)

La eficacia de rizatriptdn en pacicntes pedidtricos menores de 12 afios de edad no ha sido estableclda
Par lo tanto, su uso en este grupo de edad ng se recomienda. ‘

El lioftizado es envasado en un biister dentro de un sobre gxterior de aluminio. Los pacientes déhen ser
ingtruidos de no remaover el blister desde el sobre exterior de alurminio hasta justo pravio a la dosificacion.
El blister pack debe entonces ser abierto con las manos secas y colocado el liotilizado sobre la lengua,
donde &ste se disolverd y sera tragado con la saliva. |

1V.:CONTRAINDICACIONES

MAXALT csta contraindicado en pacientes con:

+ Hipersensibilidad a rizatriptdn o alguno de los mgredsemcs
Administracion concomitants da inhibidores de monpaming oxidasa (MAQ), o uso dentro de las 2
semanas de discontinuacién de ferapia inhibitoria de la MAQ (Ver INTERACCIONES CON DTFIDS
MEDICAMENTOS). !

Basado sobre el mecanismo de accidn de esta clase de compuestos, MAXALT es tat"nblén

contraindicado en pacientes con:

|

+ Hipsertansidn no controlada.

* Enfermedad aneriocoronaria existente, incluyendo cnfermedad cardiaca isquémica (angina
pactorls, historla de infarto al miccardio, o isquemia silenciosa documentada), signos y qmtomas
de enfermedad cardiaca isquémica, o angina Prinzmetal. !

» Historia de accidente cercbrovascular o atague isquémico transitorio (AIT). ‘

= Enfermedad vascular periféri¢a, incluyando (péro no limitados a} enfermadad isquamica de!
intesting.
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V. PRECAUCIONES

MAXALT debe ser solamente administrado a pacientes en quienes un diagndstico claro de migrana ha
5ido astablecido. MAXALT no debe ser administrado a pacientes con migrafia basilar o hemipléjica.

l
MA)(ALT o debe scr usade para tratar dolores de cabeza “atipicos”, i.e., 8505 qQue puaden ser asociados
con condiciones médicas potancialmente serias (gj., apopiejla, ruptura de anesurisma) en que la
vasoconstriceion cerebrovascular puede ser peligrosa,

Ha habldo reportes poco comunes de aventos coronarios Serios con esta clase de madicamentos
mcluyendo MAXALT (Ver EFECTOS COLATERALES). Pravio a prescribir este medicamento, una
evaluacu‘.’m cardiovascular debe ser considerada en pacientes en riesgo por cardiopatia coronaria [gj.,
pactentras con hipertension, diabélicos, fumadores, y aquellos con marcada historia familiar por
GardIDpEltla coronaria]. En aquellos pacientes que ya tienan cardiopatia corenaria establecida no debe
admmlstrarse MAXALT {(Var CONTRAINDICACIONES).

Otros agonistas 5-HT gm0 (&)., Sumatriptan) no deban sar usados concomitantemante con MAXALT,

La admlnlstracldn de medicamentos tipa ergotamina ()., ergotamina, dihidrosrgotamina o metisorgida) y
MAXALT con menos de 8 horas de intarvaio entre ellos no es recomendada. Aunque en un estudio de
farmacologla clinica en el gue 16 hombres sanos recibieron rizatriptn por via oral y ergotamina por via
parenteral no se obscrvaron efectos vasoespéasticos adltivos, esos efectos son tedricamente posibles.

Se han reportado cagos de sindrome serotenindrgico que pane en riesgo la vida durante el uso
cambmado de inhibidores selectivos de la racaptacidn de serotonina (ISRNs)inhibidores de la
recaptacian de serotonina y norepinefrina (IRSNs) y triptanos. Si el tratamiento concomitants de MAXALT
con unl inhibidor selectivo de la recaptacién de serotonina (g)., sertralina, oxalato de escitalopram y
fluoxetina) o con un inhibidor de la recaptacién de serotonina y norepinefring {p. ®}., veniafaxina,
duloxeting) esta clinicamente justificado, se recomienda vigilar cuidadosamente al paciente,
partlcularmente durante e! iniclo del tratamiento y cuando se aumenten las dosis. Los sintomas del
sindrome sarotoninérgico pueden incluir cambios en el estado mental (e)., agitacion, alucinaciones,
coma), 'IHEStﬂblhdad autonomica (ej., taquicardia, inestabHidad de la presidn arerial, hipertarmia),
aberraqiones neuromusculares (ej,, hiperreftaxia, incoordinacion) y/o sintomas gastrointestinales (aj.,
nduseas, vomito, diarrea). (Ver INTERACCIONES CON OTROS MEDICAMENTOS).

El uso excesivo de medicamentos para ia migrafia aguda (por ejemplo, ergatamina, triptanegs, opicidas, o
una comblnacuﬁn de madicamentos para 10 o mds dias al mes) puede conducir a la exacerbacién de Ia
cefaleal(dolor de cabeza por abuso de medicacion).

Cefalea por abuso de medicacién se pucde presentar eomo una migrafia, como dolores de cabeza
diarios o camo un marcadoe aumento en la frecuencia de los ataques de migrafa. La desintoxicacién de
los pac:entes incluida la retirada de ios fArmaces usados en exceso, y al tratamiento de los sintomas do
abstlnenma {(que incluye a menudo un empearamiento transitorio de dolor de cabeza) puede ser
necesario.
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No hay estudios clinicas de rizatriptan en mujares embarazadas.

No se observaron efectos o malformaciones fetales relacionadas con el tratamiento en estudios de
toxicidad sobre el desarrollo v 1a reproduccion en ralas y conejos, ni se detectaron efectos adversos
sobre ningun pardmetro de la reproduccion durante la gestacidn o el pariodo de lactancia, Eniesos
astudios se llagd a una alta exposicidn al medicamento en las madres, en los tejidos fetales ylen la
leche materna. ;
Debido a que los estudios de toxicidad sobre le reproduccién y el desarrollo en animales no sigmprc
son predictivos de la respuesta en seres humanos, sélo se debs usar MAXALT durants sl embarazo si
as claramante necesario.

VIIMADRES LACTANTES

La seguridad y eficacia de rizatriptdn (fermulacidn RPD) ha sida establecida en pacicnics pcdiﬁt]ricos de
12 a 17 affos de edad, sin embargo, no se ha establecido en paclentas pediatricos menores de LIE anos
de edad. Por lo tanto, MAXALT no esta recomendado para uso en pacientes pediatricos menores de 12
afos de edad, |

La farmacocinética, eficacia y seguridad de MAXALT RPD ha sido evaluada en pacientes pediatrié:os de 6
a 17 afios de edad (Ver EFECTOS COLATERALES). ;

!
La eficacla de MAXALT RPD en el tratamiento agudo de la migrafia en pacientes de 12 a 17 afos de
edad fue establecida en un estudio adecuado y bien controlado, MAXALT RPD se encontré que era eficaz
para el extremo principal da cficacia de ia libertad dcl dolor a las 2 horas después de la dosis. La) |eficacia
no s& ha establecido en pacientes pedidtricos menores de 12 anos de edad. Este estudio no fue dlsenado
para damaostrar |a sficacia en pacisntes da & a 11 afios de edad, ,

Los evantos advarsos mas comunes an el ensayo de tratamiente clinico controlado agudo (incidencia
*2% y mayor qua con placebn) asociados con el tratamiento MAXALT RPD en pacientes de 12 al17 affos
de edad fueron nduseas, fatiga y somnolencia. En el grupo de edad de 6 a 11 afios de edad ol elgmente
evento adverso ocurrié con una incidencia =2% y mayer que con placebo: fatiga. (Ver EFECTDS
COLATERALES). i

X, USO EN'PERSONAS: DE EDAD AVANZADA: -

La farmacocinética del rizatriptén fue similar en personas de 65 afog ¢ mas y en adultos mas j_dvenes.
Debido a que la migrafa es poco frecuente en personas de edad avanzada, la experiencia clinica con
MAXALT es limitada en tales pacientes. En los ensayos clini diferencias aparentes en la
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eficacia |ni on la incidencia global de experiencias adversas entre los pacientes menores y mayores de 65
afos del edad. (n=17).

“

XEFECTOSSOBRELACAPAC AD PARA CONDUCIR

ILIZAR MAQUINARIA

La mugraﬁa o 8l tratamiento con MAXALT puseden causar somnolencia en algunos pacientes. También
han su:lm reportados mareos en algunos pacientes que estan recibiendo MAXALT, Los pacientes deben,
por lo tanto evaluar su capacidad para realizar tareas complejas durante ataques de migrafa y después
de la administracién de MAXALT,

XI_INTERACCIONES CON OTROS MEDICAMENTOS

!nhfbrdores de la Monoaminooxidasa: Rizatriptan es principalmente metabolizado via monoaminooxidasa
subtipo | A (MAQ-A). La administrasion concomitante de un inhibidor selectivo revarsible de la MAQ-A
aumentd las concentraciones plasmaticas de rizatriptan y su metabolito activo N-monodesmetilado. Son
de eaperar efectos similares o mayoras con inhibidores no selectivos e irraversibles de la MAQ, La
admm:straclén de MAXALT estd contraindicada en pacientes que estén tormando inhibidores de la MAO
(Ver CONTRAINDICACIONES).

Beta-Elﬁquaadoms: La administraciéon concomitante de propranolol puede aumentar las concentraciones
plasméticas de rizatriptan. Lo mas probable es que ese aumento s¢a debido a una interaccion metabdlica
de prlmer paso entre los dos medicamentos, pues la MAQ-A interviene en el metabolismo de ambos. En
pacientés adultos que estén tomando propranolol se debe usar la dosis de 5 mg de MAXALT. (Ver
DOSIFICACION Y ADMINISTRACION). No se observé ninguna interaccion farmacocinética entre
rlzatrlpta?n y los beta-bloqueadores nadolol o metoprolol. Basdndosc cn los datos in vitro, no es de
68perarge ninguna intaraccion farmacocineética con timolol o atenolol.

No hay jestudios de interaccidn farmacoldgica en pacientes pedidtricos. Las siguientes recomendaciones
de dosificacion se basan en estudios de adultos: para los pacientes pedidtricos de 12 a 17 afios de edad,
con unipcso = 40 kg (88 Ib), use la dosis de 5 mg de MAXALT RPD cuando se utiliza de forma
concomitante con propranolol. El uso de MAXALT RPD en los pacientes pedidtricos que pesan menos de
40 kg 1(88 Ib) vy actualmente estd tomando propranclol no se recomienda. (Ver DQSIS Y
ADMINISTHACION)

Inh;b:doras selectivos de la recaptacion de serotoning/inhibidores de la recaptacion de serotoning y
norepmefnna y sindromc serotoninérgico: sc han roportado casos de sindrome serotoninérgico quc ponc
én I‘IBSQO la vida durante el use combinade de inhibidores selectivos de la recaptacion de
sarotonina/inhibidores  de  la  recaptacién de serolonina  y norepinefrina y  triptanos.  (Ver
PRECAUCIONES).

Xil:EEECTOS COLATERALES:

En estuﬁlos ¢linicos controtadoe MAXALT (como comprimido o liofilizado oral de disalucidn instantdneaa)
tue eva!uado en mas de 3600 pacientes adultos hasta por un afo. Los efectos colaterales mas comunes
fusron mareo somnolencia, y astanlaﬂatlga

LIS
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Efectos colaterales adiclonales en pacientes adultos que tormaren una o mas dosis de 5 o 1Dmg de
MAXALT durante los ensayos clinicos a corto plazo (incidencia 21% y mayor que con placebo) o a largo
plazo (incidencia =1%) incluyeron, en orden decreciente de frecuencia y por sistemas, los mguuentes
Gengrales: Dolor en ¢l pecho, dolor abdominal. Cardiovascular: Palpitaciones, taquicardia. Digestivo:
Ndusea, vémito, sequedad de boca, diarrea, dispepste, sed. Musculossqueléticos; Dolor cerwca! rigidez,
sensacion regional de pesadez, tensidn regional, debilidad muscular, Sistema nervioso: Cefalea,
parestesia, disminucion de la agudeza mental, insomnio, hipoestesia, temblor, ataxia, nervmsmmo
vértigo, desorientacion, Rasplratorio: Malestar faringeo, disnea. Piel: Rubefaccidn, prurito, sudoracién,
Chrganos de los sentidos: Vision borrosa. Genitourinarior Sensaciones pasajeras da dolor. \’
El pertil de efectos colaterales observados con MAXALT liofilizado oral de disolycion instantdnea fue
similar al observado con MAXALT comprimidos.

Raramentc ocurrieron sincope € hipertension (= 0.1% de los pacienies).
Pacientes pedidtricos (12 a 17 afos de edad)

La seguridad de MAXALT RPD fue evaluado en pacientas pedidtricos (12 a 17 anos de edag:i) an un
estudio clinico placebo-controlado, en que 337 pacientes tratedoe de un ataque de migrafia con
rizatriptdn. Ademas, la seguridad fue evaluada cn una semana 52, un solo brazo, ensayo dejatiqueta
abierta de MAXALT RFD, en el que 606 pacientes se les permitio el tratarmiento de hasta ocho ataques
por mes. La trecucncia y el tipo de efectos indeseablas fuaron similares a las de los adultos. E sngunentc
cvanto adiclonal se informd con una incidencia > 1%: malestar abdominal.

\
Pacientes pediatricos (6 a 11 afios de edad) ‘
La seguridad de MAXALT RPD fue evaluado en 125 pacientes pediatricos en ataque de mlgraﬁa{tratados
s0lo con rizatriptdn en un ansayo clinico piacebo-controlado. El perfil de seguridad de MAXALT RPD para
&l grupo de edad de 6 a 11 afios de edad, a las 24 horas y 14 dias después de la dosis fue comparable al
placebo. No hay eventos adicionales (ademds de los descritos para los adultos) sc reportaron lcon una
incidencia = 1% en este astudio,
Experiencia Post-Marketing
Laa slguientes reacciones adversas han sido reportadas muy raramente y mayoritarlaments en pacmntes
con factores de riesgo predictivos de cardiopatia coronaria: lsquemia al miocardio o infarto, accidente
cerchrovascular, ’

|
Las siguientes reacciones adversas han sido también raportadas: t
Hipergensibilidadt Reacciones de hipersensibilidad, reacciones de anafilaxis y reacciones anafilactoides,
angioedema (i.e., ederna faclal, lengua hinchada, edema faringeo), respiracién con diticultagd, Urticaria,
rash, necrolisia epidérmica toxica; Musculoosquoldtico: Dolor facial, mialgia; Organos de los sentidos:
Disgeusia. Sistema Nerviese: Sindrome serotoninérgico, convulsiones; Trastornos vasculares: Isquemla
vascular peritérica; Trastornos cardlaces: arritmia, bradicardia: Trastornos gastromte&tmaies colitis
isguémica; /nvestigaciones: anornalias en el ECG.
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XIlL SOBREDOSIS,

Durante llos ensayos clinicos no se reportd ninguna sobradosis de MAXALT en aduitos.

La admihistracidn de 40 mg de rizafriptan (en una sola dosis, o divididos en dos dosis con un intervalo de
2 horas) fus generalmente bien tolerada en mds de 300 pacientes adultos: los efectos adversos mas
comunes relacionados con el medicamente fueren mareo y somnolencia.

En un estudio de farmacelogia clinica en el que 12 sujetos adultos recibicron rizatriptan a dosis totales de
80 mg g(administradas en el transcurso de 4 horas), dos de los sujetos presentaron aincope v/o
bradicardia. Uno de ellos, una mujer de 29 afos, presentd vomito, bradicardia y mareo tras horas
después de recibir un total de B0 mg de rizatriptdn (en el transcurso de 2 horas), vy una hora mas tards
presentd bloqueo AV de tarcer grado que respondic a la administracién de atropina. El segundo sujeto,
un hombre de 25 anos, presenté marec pasajero, sincope, incontinencia y una pausa sistdlica de 5
segundos (en el monitor electrocardiografico) inmeadiatamente después de una venipuntura dolorosa, 2
horas daspués da que habia recibide un total de B0 mg de rizatriptdn (administrados en el transcurso de 4
horas). :

En un estudio a largo plazo, la participacion de 606 pacientes pediatricos tratados con migrafia de 12 a 17
afios de edad (de los cuales 432 fueron tratados durante al menos 12 meses), 151 pacicntes (25%)
tomaron; dos dosis de 10 mg de MAXALT RPD cn un periodo de 24 horas. Experiencias adversas
relacionadas con medicamentos se reportaron para 3 de éstos pacientes s incluyeron dolor abdominal,
fatige y disnea. Estos fueron consideradog de intensidad leve por log investigadores.

Ademds; basdndose en la farmacologia del rizatriptan, su sobradosificacion podria provocar hipertensién
u otros frastornos cardiovasculares més graves. En los cagos en que se sospeche una sobredosificacidn
de MAXAL'I se debe considerar la descontaminacién gastrointestinal (g]., lavado géastrice seguido por
adminlstracmn de carbdn vegsetal activado). Se debe continuar el monitoreo clinico y electrocardiografico
durante 12 horas por lo menos, aunque no se observen sintomas clinicos.

Se desconocen los efectos de la hemodidlisis o de la didlisis peritoneal sobre las concentraciongs
plasmatlc:a-a de rizatriptéan,

"X:.l.Ve';ﬁ*ER-ESENTAQIQN;-

MAXAL‘f RPD 10 mg se ancuantra disponible an anvases contshishdo 2 comprimidos liofitizados de
disolucion instantdnea,

XIV. COMPOSICION

lngrediehte active; Cada hofilizado oral de disolucion instantanea contiene 10 mg de rizatriptan
{(correspondiente a 14.53 mg de benzoato).

ingredientes inactivos: Cada liofilizado oral de disolucidn instantanea contiene: gelatina, manitol, glicina,
aspartamo. saborizante a menta.

FOLLETO DB l:":::fm ‘ Pagina7 de 8
AL PROFED )

—__"




MAXALT PC-MXT- Fl 032012

(Rizatriptéan benzoato, MSD)
Ref.: MT361819/12 Reg. I.S.P. N° F- 1790/09

FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
MAXALT RPD LIOFILIZADO ORAL DE DISOLUCION
INSTANTANEA 10 mg

Fenilcetonuricos: Pacientes Fenilcetontrcos deben ser informados que MAXALT FIF'DJ contiene
fenitalanina (un componente del aspartamo). Cada liofilizado oral de disolucidn instantdnea de 10 mg
contiene 2,10 mg de fenilalanina. }
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