ATOMOXETINA

La atemoxeting es un medicamento no estimulante indicado para e tratamiento del Trastorno por
Déficit de Atencidn con Hiperactividad {TDAH) en nifics mayores de & aios de edad, adolescentes y
adultes, como parte del tratamiento integral que Incluye otras medidas terapduticas psicoldgicas,
educacionales y soclales.

El tratamiento con este fdrmace se debe iniciar con un especialista en TDAH y su diagndstico se
debe realizar de acuerdo con los criterios del Manual Diagnastico y Estadistico de los Trastornos
Mentales (DSM-1V).

La atemaxeting &2 un patente inhibidar selective de la recaptacidn del transportader presindptica
de la noradrenaling, que tiene afinidad minima por otros receptores noradrenérgicas o por otros
transportadores de neurotransmisores ¢ receptores. ¥ se presupone que este seria su mecanisme
de acclén, yague se desconoce el mecanisme exacte mediante el cual la atomexeting produce sus
efectos terapéuticos en el TDAH.

Este fdrmaca se une ampliamente a las proteinas plasmdticas, principalmente a la albumina, y es
excretada principalmente como 4-hidroxlatoemoxetina-0-glucurdnide, en mayer percentaje en la
orina.

La farmacecinética de la atomaoxeting en nifios y adolescentes es similar a la observada en adul-
tos. Pero no se ha evaluado la farmacocinética de este fdrmaco en niflos menores de 6 aftos ni en pacientes anclanocs.

Tanto ¢l sexocome ¢l origen étnico de los paclentes no Inciden en las tasas de ventajas o desventajas de la utilizacidn de atomoxeting.

Se debe taner #n cuenta que o tratamiento con atomaxeting no estd indicads en tados log catos que cursan este sindrome. La prescripelén debe depeander de la
que el médico especialista establezca a partir de considerar la gravedad, la severidad, la persistencia de los sintomas y la edad del paciente. La prescripcicgn no
debe depender de la sola presencla de uno o mds sintomas comportamentales.

Este medicamento se presenta en cdpsulas duras y cdpsulas,

Dosis y Administracion:

La atomoxetina se puede administrar con o sin alimentos.

Dasificacidn en nifios y adolescentes de hasta 70 kg de peso corporal:

La atomoxetina debe iniciarse a una dosis total diaria de aproximadamente 0.5 mg/kg e incrementarse despuéds de un minima de 3 dias a la dasis total diaria
objetivo de aprosddmadamente 1.2 ma/kg, administrada ya sea como dasis Gnica diaria en las manianas o como dosis dividida en la mafana y por la tarde/noche.
Después de I a 4 semanas adicionales, la dosis total diaria puede incrementarse a la dosis maxima de 1.8 mg/kg en pacdentes que no hayan alcanzado una
respuesta dptima. La dosis total maxima recomendada en nifios y adolescentes de hasta 70 kg de peso corporal es de 1.8 mafg o 120 mg, lo que sea menar,
Dasificacidn en nifios y adolescentes de mds de 70 kg y en adultos:

La atomoxetina debe ser iniciada a una dosis total diaria de 40 mg e incrementarse después de un minimo de 3 dias a la dosis total diaria objetivo de aproxima-
damente 80 mg, administrada ya sea como dosis dnica en las mafanas o como dosis dividida en las mafnanas y en la tarde/noche.

Después de 2 a 4 semanas adicionales, la dosis puede incrementarse hasta un maximo de 120 mg en pacientes que no hayan alcanzado una respuesta dptima.
La dosis total maxima recomendada en nifios y adolescentes de mas de 70 kg y adultos e< de 120 mg.

La sequridad de dosis dnicas mayores a 120 mg y de dosis totales diarias superiores a 150 mg no ha sido evaluada en forma sistematica.

En pacientes con TDAH que tengan insuficiencia hepatica o enfermedad renal terminal

se recomienda realizar el ajuste gradual de la dosis en forma cuidadosa hasta obtener una respuesta clinica satisfactoria.

Se debe tener en cuenta que la depuracion de atomaoxetina puede estar reducida en pacientes con insuficiencia hepatica y que este farmaco puede exacerbar
la hipertensidén en pacientes con enfermedad renal en fase terminal.

El tratamiento con atomaxetina se puede discontinuar sin necesidad de ir disminuyendo la dosis gradualmente.

Atencidn: Las capsulas de atomoxetina no deben ser abiertas, ya que la atomaoxetina es un irritante ocular. En caso de que el contenido de una capsula entre
en contacto con el ojo, el ojo afectada deberd ser lavado Inmediatamente con agua v se deberd buscar consejo médico. Las manos y cualquler otra superficie
potencialmente contaminada deberdn lavarse tan pronto como sea posible.

Reacciones adversas:

Los siguientes son eventos adversos comunes emergentes del tratamiento, asociados con el uso de atomaxetina en estudios de hasta 9 semanas en nifios y
adolescentes.

Desordenes cardiecos: poco frecuentes: palpitaciones y taquicardia sinusal.

Desdrdenes aculares: poco frecuentes: midriasis,

Trastarmnas gastrointestinales: frecuentes: dolor abdominal, nauseas y vdmitos. Comunes: constipacidn y dispepsia.

Desdrdenes generales y condlclones en &l sitlo de administracidn: comunes: fatiga. Poco frecuentes: astenia.

Trastarmnas en of Metabolismo y Nutricionales: frecuentes: disminucidn del apetito. Comunes: anorexia.

Trastormas del sistema nervioso: frecuentes: somnolencia (incduye sedacidn) y dolor de cabeza. Comunes: mareo (excluido vértigo).

Trastornos psiquidtricos: comunes: [rritabilldad y variaclones en el estado de dnime. Poco frecuentes: despertarse muy temprano por la mafiana.

Trastarnos de la plel y del tefide subcutdnes: comunes: rash y dermatitis. Poco frecuentes: prurite.

Los pacientes pedidtricos tratados con atomaxetina en estudios clinicas de trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad (TDAH), tuvieran una dismi-
nucién inlclal en el promedio de ganancla de peso v talla. De manera subsecuente, en el largo plaze, los pacientes recuperaron €l promedio de peso v talla de
acuerdo con las curvas correspondientes.

Los efectos adversos comunmente observados en los adultos tratados con atomoxetina son:

Desdrdenes cardiecos: comunes: palpitaciones y taquicardia.

Trastornos gastrointestinales: frecuentes: sequedad de boca v nduseas. Comunes: delor abdeminal, constipacién, dispepsia y flatulencia.

Trastornos renales v urinarios: comunes: disuria, intermitencla urinaria y retenclén urinaria,

Trastornos vasculares: comunes: accesos de calor. Poco frecuentes: frialdad periférica.

Desdrdenes generales y condiclones en &l sitio de administracidn: comunes: fatiga y escalofrios.

Trastornos en o Metabolisme y Nutriclonales: frecuentes: disminuclén del apetite.

Traztornas del sistema nervioso: frecuentes: Insomnlo (incluye Insomnie Inicial & Insomnlo media). Comunes: mareos (exclulde vértigo), parestesia y cefalea sinusal.
Trastarmas psiguidtricos: comunes: disminucian de la libido y trastorno del suefio. Poco frecuentes: despertarse muy temprano por la mafnana.

Trastornos mamarios y del aparato reproductor: comunes: dismenorrea, trastornos de la eyaculacién, disfuncidn eréctil, menstruacién irregular y prostatitis, Poco
frecuentes: falla en la eyaculacién.

Trastornos de la plel y del tefido subcutdneo: comunes: rash y aumento de la sudorackin.

Les casos de convulsiones reportados durante la etapa posterior a la comerclalizacién se presentaron en paclentes con desérdenes de convulsiones pre-existen-
tes y en aquellos con un factor de rlesgo para convulsiones previamente Identificado, asi como en aguellos que ne tenian una historla o se habia identificado un
factor de rlesgo para convulsiones. Ademds es dificll de evaluar la relacidn exacta entre la atomaoxetina v las convulsiones debldo a la Incertidumbre que exlste
en la informacidn sobre riesgos de convulsiones en pacientes con TDAH.

Precauciones y advertencias:

Se advierte que aunque con poca frecuencla, se han reportado reacciones alérgicas en los pacientes que tomaron atomexetina, Incluyvendo reacciones anah-
lacticas, erupcldn cuténea, edema angloneurdtico y urticaria.

Muy rara ver se ha reportado de manera espontinea lesidén hepitica manifestada por elevaclan de las enzimas hepéticas y bilirrublnas conictericia. En algunas
casos muy ranos, también se ha reportado lesidn hepética grave, incluyendo insuficiencia hepética aguda.



Se recomienda suspender la administracién de atomoxetina en pacientes con ictericia o con evidencia de laboratorio de dano hepatico y no debe volverse a
administrar.

Dado que la atomexetina pusde afectar la frecuencla cardlaca y la presién sanguinea se recomlenda que |a frecuencia cardlaca y Ia tensién sanguinea sean
medidas antes de que se Inicie el tratamiento y de manera periédica durante el mismo para detectar los Incrementos clinlcamente Importantes.

Atomaoxetina se asocld en la mayoria de las paclentes con un modesto Incremento en |a tension arterial (< 5 mm Hg en promedie) y/o la frecuencla cardiaca
(= 10 latidos por minuto en promedic) que no son clinicamente impartantes. Sin embargo, los datos de los estudios dinicos en TDAH maostraron que algunas
paclentes (apresdmadamente de 5 a 109 de laz nifias y adultas) experimentaren camblos clinleamente Impartantes en la frecuencla cardlaca (20 latidas por
minuta o mas) o en la tensidn arterial (15 a 20 mm Hg o mas)

La atomoxetina se debe usar con precaucion en pacientes cuyas condiciones médicas de fondo pudieran deteriorarse si llegan a experimentar incrementos de
la tension arterial o de la frecuencia cardiaca, como pacientes con hipertension, taquicardia, o enfermedad cardiovascular o cerebrovascular,

Se advierte que la atomoxetina no debe emplearse en pacientes con enfermedades cardiovasoulares severas que pudieran deteriorarse si llegan a experimen-
tar incrementos de la tension arterial o de la frecuencia cardiaca que pudieran ser dlinicamente importantes.

Ademds, atomoxetina debe ser utllizada con precauclén en paclentes con sindrome congénito de segmento OT largo, sindrome adquiride de segmento OT
largo (por ejemplo, debido al uso concomitante de un medicamento que prolongue el OT) o antecedentes familiares de prolongacion del segmento QT.
Debide a que también se ha reportado hipotensién ortostitica, la atomoxetina debe utllizarse con precauclén en cualquler condicién que pueda predisponer
a los pacientes a la hipotensién o condiciones asocladas con cambios abruptos en la frecuencla cardlaca o en la tensién arterial.

Tenlendo en cuenta que la tasa de retencldn urinaria v el retardo urinario se puede Incrementar en los paclentes adultos que reclben atomoxeting, se deben
conslderar este tipo de malestiaz coma potenclalmente relacionadas a este medlcamento.

5i bien no hay evidencia conclusiva de que la atomoxetina cause comportamiento agresive u hostilidad, ambos pardmetros se observaron con mayor frecuen-
cia en nifios, adolescentes y adultos tratados con atomoxeting en comparacién con placebao en los estudios clinicos sin significancia estadistica.

Mo e ha establecido la seguridad y la eficacia de atomoxetina ni en los pacientes pediatricos menores de 6 afos de edad ni en los pacientes de edad avanzada.
Se debe aconsejar a los pacientes que extremen las medidas de precaucidn al manejar maquinaria, incluyendo vehiculos de motor, hasta que tengan la certeza
de que su desempeno no es afectado por la atomoxetina,

Se adwierte que los pacientes que estén siendo tratados con atemaxetina deben ser observados en lo que respecta al surgimiento de ideacién suicida o com-
portamiento suicida

Interacciones:

La atomoxetina puede interactuar con los sigulentes medicamentos:

Agonistas de receptores beta-adrenérgloos: la atomexeting debe ser administrada con precaucién a los paclentes que estén siendo tratados con albutercl u
otras agonistas B2, administrado por via sistémica (oral o intravenoso) porque puede potenciar la accidn del albuteral sobre el sistema cardiovascular.
Inhibidores del citecromo P450: la atomoxetina no causd Inhibiclén o Induccién clinicamente significativas de las enzimas del citocromo P450, incluyendo
CYP1AZ, CYP3A, CYPZD6 y CYP209, ya que es principalmente metabaolizada por la via del CYF2D6.

Puede ser necesario un ajuste de la dosificacian de atomoxetina en metabolizadores extensos cuando se coadministre con otros medicamentos inhibidores del
CYP206 (como paroxetina, fluoxetina y quinidina).

Metilfenidato: La coadministracién del metilfenidato con atomoxetina no aumenta los efectos cardiovasculares mas alla de lo observado con la sola adminis-
tracion del metilfenidato.

Medicamentos antihipertensivos y agentes presoves: Debido a bos posibles efectos sobre la tensicn arterial, la atomoxetina debera ser utilizada con precaucion con
medicamentos antihipertensivos o agentes presores o cualgquier otro medicamento que incremente ka tension arterial,

Medicamentos que afectan ¢ pH gastrico: Los medicamentos que elevan el pH géstrico (hidréxide de magnesio/hidréxido de aluminlo, emeprazel] no tuvieron
efecto sobre la blodispenibllidad de atomoxetina.

Medicamentos que afectan a la norepinefring: Los medicamentos que afectan a la norépinefrina deberdn utiizarse con precaucidon cuando se coadministren con
atormncxetina por el potencial de efectos farmacoldgicos aditivos o sinérgicos.

Medicamentos con alto grado de unidn a las proteinas plasmdticas: la atomaxetina no afecta la unidn de warfarina, Acido acetilsalicilico, fenitoina o diazepam ala
albimina humana, de manera similar, estos compuestos no afectaren la unidn de atomoxetina a la alblimina humana.

Contraindicaciones:

Este farmaco esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida a atomoxetina o a alguna de los componentes de la fdrmula.

La atomoxetina no debe ser utilizada en combinacién con los inhibidares de la moncaminooxidasa (IMAO:). Se advierte que la atomoxetina no se debe utilizar
dentro de un lapso de 2 semanas después de haber suspendido el tratamienta con un IMAC, En tanto que el tratamiento con un IMAQ no se debe empezar dentro
de un lapso de 2 semanas después de haber suspendido la atomoxetina.,

La atormoxetina no debe ser utilizada en pacientes con trastomos cardiacos o vasculares severos cuyas condiciones pueden deteriorarse si legan a experimentar
incrementos de la tension arterial o de la frecuencia cardiaca que pudieran ser clinicamente importantes (por gjemplo, 15 8 20 mm Hg en tension arterial o 20
latidos por minuto en frecuencia cardiacal.

La atomoxeting tampoco debe emplearse en pacientes con feocromaocitoma o antecedentes de feccromocitoma,

Hudﬂ recomlenda el uso de atomaonetina en pacientes con glaucoma de dngulo estrecho, debldo a que este firmaco se asodd con un Incremento en &l rlesgo de
rmidriasis.

La atomoxeting no debe utilizarse durante el embarazo a menos que ¢l benefclo potencial Justifique el riesgo potenclal para el feto.

Dado que se desconoce s la atomaxetina se excreta en la leche matema, se debe actuar con precaucian si este farmaco se administra a mujeres en periodo de
lactancia.

Sobredosificacion:

Les sintomas que acompafian a una sobredesls tante aguda come crénlca de atomaxetina y que se reportaron con mayor frecuencla fueron sintomas gastreln-
testinales, samnalencla, mares, temblor y comportamilento ancrmal. Tamblén se reportaron hiperactividad y agitacidn. Se han observado signes y sintomas
consistentes con activackin simpdatica de leve a moderada del sistema nervioso central (por ejemplo, taquicardia, incremento de la tensidn arterial, midriasis,
boca seca). La mayar parte de los eventos fue de intensidad leve a moderada. En algunos casos de sobredosks que invelucraron a atomaxeting, se han repor-
tado convulsiones y muy rara vez, prolongacian del segmento QT. También, han habido reportes de sobredosis aguda fatal que involucraron la ingestidn de
atomoxetina y de cuando menos otroe medicamento.

Fara el manejo de la sobredosis se recomienda la vigilancia de los signos vitales y cardiacos junto con las medidas apropiadas sintomaticas y de soporte. El
lavado gastrico pudiera estar indicado si se realiza poco despuds de la ingestion, va que el carbdn activade puede ser (til para limitar la absorcion. Teniendo en
cuenta gue la atomoxetina se une ampliamente a las proteinas, es probable que la dialisis no sea Gtil para el tratamiento de la sobredosis.

Ante una eventual sobredosificackén con este medicamento, se debe consultar con el médico prescriptor o concurrlr al centre asistenclal mas cercans o comu-
nicarse con los centros de Toxicologia,

NOMBRE PRINCIPIO ACTIVO PRESENTACION LABORATORIO
RECIT Atomoxeting Cipsula durg Gador
STRATTERA Atomaxeting Cipsula HiLilly
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