segl Méico, SA. de CV.

; -'Avéﬁi%!fé,inau[gétﬁgg Sur 1457, Piso 14 de Torre Manacar Tel. + 52 55 50 62 69 00
. ol Insurgentes Mixcaac, Fax + 52 55 50 62 69 35
< GP.03920 Ciudad de Mexico, México.

oy Informacién para Prescribir Amplia

ol ,A‘.mil |).’_:('.|;|

i FLUANXOL®
ARIA DY ° Tableta
SOMISION L PARA LA PROTEGU.. Flupentixol
BONTR 5G0S SANITARIOS 5 mg R e i N
COMISION DE AUTORIZACIOM @ .
SANITARIA P ( SN ==
1. DENOMINACION DISTINTIVA: : LNV
Ch. César Anionio Limon Gémez
® -
Fluanxol Dictaminador Médico de Medieamentos
o » Fechazz ABR 7[]29 Firma e
2. DENOMINACION GENERICA: N
Flupentixol
( /"—‘-
3. FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION: ( {/ ) B
LN ERIZK
Tableta . s ;
Cada tableta contiene: IBT. Christian Jiménez Riaz
Diclorhidrato de flupentixol equivalente a.................. 5mg Dictaminador Quimice de isdicimentos
de flupentixol 7 AR M0 e
EXcipiente C.b.p. .....eevueeeiieeeee e 1 tablety_°" LTABR 100 iema__CHAD

’

4, INDICACIONES TERAPEUTICAS:

Antipsicético

Esta indicado para el tratamiento de la esquizofrenia crénica y psicosis paranoica con
sintomas tales como alucinaciones, delirios paranoicos y alteraciones del pensamiento,

acompafados de apatia, anergia y aislamiento.

5. FARMACOCINETICA Y FARMACODINAMIA:
Propiedades farmacocinéticas
La siguiente informacion esta relacionada con el cis (z)-isébmero active.

Absorcion

La administracion oral produce niveles séricos maximos a las 4 o 5 horas aproximadamente.

La biodisponibilidad oral es de 40%.

Distribucion

El volumen de distribucion aparente (Vu)s es de 14.1 L/kg. La unién a proteinas plasmaticas

es aproximadamente del 99%.
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El metabolismo de flupentixol se lleva a través'de 3! wids ‘primeipales: sulfoxidacién, N-
deaquilacién de la cadena lateral y, conjugacion del 4cido glucurénico. Los metabolitos son
libres de actividad psicofarmacoldgica. La concentracién de flupentixol predomina sobre los
metabolitos en el cerebro y otros tejidos.

Eliminacién
La vida media es de aproximadamente 56 horas tras una administracion de una tableta
recubierta de 1 mg.

Flupentixol es excretado principalmente por las heces, aunque también en cierto grado a
través de la orina. Cuando se administré a humanos flupentixol marcado con ftritium, el
patrén de excrecion mostrd que la excrecion cal es aprOX|madamerJ,te4-veces mayor‘q
la urinaria. o /‘L e

En madres lactantes, flupentixol es excretado| en pequenas cé#tldéc{ es a*trg\}‘és de la leghe
materna. La proporciéon concentracion de leche/éohicéntracion:de Sueroyen:mujgrgs:es en
promedio 1.3. Dictaminador Médico de Medicamentos

Linealidad Fecha 21 ABR 2029 Firma yor sl
La cinética es lineal. Los niveles plasm\é’ncos—estables se—alcanzan despu de
aproximadamente 7 dias. El nivel promedio minimo del estado estable correspondiente a 5
mg de flupentixol oral una vez al dia fue aproximadamente 1.7 ng / mL (3.9 nmol/L).

Pacientes adultos mayores

Investigaciones sobre la farmacocinética en adultos mayores no han sido realizadas. Sin
embargo, para el medicamento relacionado tioxanteno zuclopentixol, los parametros
farmacocinéticos son muy independientes de la edad del paciente.

Disminucién de la funcién renal

Basado en las caracteristicas arriba mencionadas para la eliminacion, es razonable asumir
gue una funcién renal disminuida no tendra mucha influencia en los niveles séricos del
medicamento.

Disminucion de la funcién hepatica
No existen datos disponibles.

Relacion Farmacocinética/Farmacodinamia

Una concentracién (ej., concentracién medida justo antes de administrar una dosis) en suero
(plasma) minima de 1-3 ng / mL (2-8 nmol / L) es recomendada como guia para la terapia de
mantenimiento en pacientes esquizofrénicos con un grado de enfermedad leve — moderado.

Propiedades farmacodinamicas

Mecanismo de accion
Fluanxol® (flupentixol) es un neuroléptico del grupo de las tioxantinas.

Fluanxol® (flupentixol) es una mezcla de dos isdbmeros geométricos, el flupentixol activo y el
trans (E)-flupentixol, manteniendo una proporcion aproximada de 1:1.

2
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La accidn antipsicética de los neurolépticos esta relacionada con su efecto bloqueador sobre
los receptores de dopamina, aunque posiblemente el bloquear el receptor 5-HT (5
hidroxitriptamina) también sea de utilidad.

In vitro e In vivo, Fluanxol® (flupentixol) tiene una alta afinidad por ambos receptores de
dopamina D; y D2 mientras que la flufenazina es practicamente selectivo a D3 in vivo. El
antipsicotico atipico clozapina, muestra —como el flupentixol — afinidad a los receptores D¢ y
D; tanto in vifro como in vivo.

Flupentixol tiene una alta afinidad a los as-adrenoreceptores y los receptores 5-HT>, aunque
menor que el clorprotixeno y dosis altas de fenotiazinas y clozapina, sin ninguna afinidad por
los receptores colinérgicos  muscarinicos. Solamente  muestra  propiedades
antihistaminérgicas leves y ninguna actividad de bloqueo sobre los az-adrenoreceptores.

Flupentixol ha demostrado ser un neuroléptico potente en todos los estudios conductuales
para neurolépticos con actividad bloqueadora de receptores de dopamina. Se ha establecido
una correlacion para los modelos de prueba in vivo, con afinidad por los sitios de union de
dopamina Dz in vitro y el promedio, de las dosis diarias de antipsicéticos orales.

Los movimientos periorales en ratas son dependientes de la estimulacién del receptor D1 o
el bloqueo de los receptores D,. Estos movimientos pueden ser prevenidos por el flupentixol.
De igual manera, los resultados de investigaciones en monos indican que la hiperquinesia
oral esta mayormente relacionada con la estimulacion del receptor D1 y con un menor grado
de super sensibilidad de los receptores D.. Esto conlleva a sugerir que la activacién Dy es
responsable por efectos similares en los hombres, €j., disquinesia. Por tanto, el bloqueo de
los receptores D1 debe proveer ventajas.

,/"‘\

arbltuntos— en ratorjes,

Flupentixol prolonga el tiempo de suefio indumdo por fs cohol
nisdlativ 'jevebn"él tiso clinico.

solo a dosis verdaderamente altas, indicando{una accio

Como muchos otros neurolépticos, flupentixo de if(’apéra‘d § é‘b‘ iéf{ﬂl‘éhfé“ iéréHigntal los

; . P i 1 > |\ 1
niveles de prolactma sérica. aininador Meg ael iC[’lCiIi]f‘ﬂtUﬁ

22 ABR202D .
Eficacia clinica y seguridad \_ =
En el uso clinico, el uso de flupentixol tiene un ampho espectro ‘de actividad que varia de

acuerdo a la dosis.

Adicionalmente, al producir una reduccién significativa o eliminacion completa de los
principales sintomas de esquizofrenia como alucinaciones, delirios y alteraciones del
pensamiento, flupentixol también tiene propiedades de desinhibicion (anti autistica y
activadora) y propiedades de elevacion del estado de animo, haciendo de flupentixol un
tratamiento particularmente atil en el tratamiento de pacientes apaticos, introvertidos,
deprimidos y poco motivados.

El efecto antipsicotico se incrementa al aumentar la dosis; ademas, se debe prever algo de
sedacion. Flupentixol tiene dentro de todo el rango de dosis, un efecto,: ansm i
pronunciado y atn, en tratamientos a dosis altas, el efecto de elevacion del estado de animo

y desinhibicién de flupentixol se mantiene. Los tratamientos a dosis altas no |ncrementan la ¢

frecuencia de sintomas extrapiramidales.

6. CONTRAINDICACIONES:
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Hipersensibilidad a la sustancia activa o a qualquiera de los ex /i?fenﬁ@:dg la seccion ¥.

Colapso circulatorio, nivel de conciencia disminuida pg?%wllqu‘i ra%é :gi‘?gj intoxicac|én por
alcohol, barbitlricos u opidceos), coma, paciéfites@xsitables rachingraetivasEmbgrazo y

Lactancia. Dictaminador Médico de Medieamentos
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Al igual que con todos los neurolépticos, la posibilidad de desarrollar sindrome neuroléptico
maligno (hipertermia, rigidez muscular, fluctuaciones en el estado de conciencia,
inestabilidad del sistema nervioso auténomo), debe de ser monitoreada. El riesgo es
posiblemente mayor con agentes mas potentes. Tome en consideracion que pacientes con .

sindrome orgénico cerebral pre-existente, retraso mental y, abuso a opiaceos o alcohel, son. ;
sobre representados dentro de los casos fatales. S e

{ ”‘; / \
Como otros neurolépticos, Fluanxol® (flupentixol) debe ser empleado con pregaugfo )
pacientes con sindrome organico cerebral, convulsiones y enfermedad hepatica avanzad,

Tratamiento: Descontinuacion del neuroléptico. Tratamiento sintomatico y uso de M§§jdas ;
generales. Dantrolene y bromocriptina pueden ser de utilidad. {'_.f,r,h‘*"‘- T

. . ‘s o 1 M4 \-"' v

Los sintomas pueden persistir por mas de una semana posterior a la descontmggggr.kagdp@#ﬁL,_ PR}

P : = . e A LA PROT L.
neurolépticos orales e incluso un poco mas cuando se trata de formulaciones de GEPOSIEESRS SANITARIOS
dichos medicamentos. JOMISION DE AUTQRI™» ~
No se recomienda en el caso de pacientes excitables o hiperactivos en dosis de hadtaMBARI
mg/dia, dado que su efecto de activacién puede dar como resultado la exacerbacion de
estas caracteristicas. Si el paciente ha sido tratado previamente con tranquilizantes o
neurolépticos con efecto sedante, estos deben ser gradualmente descontinuados.

Los pacientes bajo tratamientos a largo plazo, particularmente a dosis altas, deben ser
monitoreados cuidadosamente y evaluados periédicamente para decidir si la dosis de
mantenimiento puede ser disminuida.

Tal como se ha descrito para otros psicotropicos, Fluanxol® (flupentixol) puede modificar la
respuesta a la insulina y a la glucosa, requiriéndose ajustes en las dosis de los
medicamentos anti-diabéticos en pacientes que padecen diabetes.

Como con otros medicamentos que pertenecen a la clase terapéutica de los antipsicoticos,
Fluanxol® (flupentixol) puede ocasionar prolongacién del intervalo QT. Intervalos QT
persistentemente prolongados pueden incrementar el riesgo de arritmias malignas. Por
tanto, Fluanxol® (flupentixol) debe administrarse con precaucion en individuos susceptibles
(con hipocalemia, hipomagnesemia o predisposicion genética) y, en pacientes con historia
de trastornos cardiovasculares, ej., prolongacién del intervalo QT, bradicardia mayor (< de
50 latidos por minuto), infarto agudo al miocardio reciente, insuficiencia cardiaca
descompensada, o arritmia cardiaca. El tratamiento concomitante con otros antipsicoticos
debe de evitarse.

Se han reportados casos de Tromboembolia venosa (TEV) asociado con el uso de
medicamentos antipsicéticos. Dado que los pacientes tratados con antipsicoticos
frecuentemente tienen factores de riesgo adquiridos para TEV, todos los factores de riesgo
posibles para TEV deberan ser identificados antes y durante el tratamiento con Fluanxol®
(flupentixol) y, se deberan de tomar medidas preventivas.

4
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Pacientes adultos mayores it FEDERAL PARA LA PRO) .
__ GONTRA RIESGOS SARITARIOS
Cerebrovascular COMISION DE AUTORIZ,

Un riesgo aproximadamente 3 veces mayor de eventos ad%@m%@rebrovasculares ha sido
observado en estudios clinicos aleatorizados, placebo-controlados, en poblaciones de
pacientes con demencia en antipsicéticos atipicos. Se desconoce el mecanismo para el
incremento en este riesgo. El incremento en el riesgo no puede ser excluido para otros
antipsicoticos y otras poblaciones de pacientes. Fluanxol® (flupentixol) debera ser empleado
con precaucion en pacientes con factores de riesgo para infarto cerebral.

Incremento en la mortalicdlad en adultos mayores con demencia

Datos arrojados por dos estudios observacionales mostraron que adultos mayores con
demencia que son tratados con antipsicéticos tienen un pequefio riesgo de incremehtar su
mortalidad comparado con aquellos sin tratamiento. No existe /giafégéﬁ-ﬂ‘ﬁgientes para dar un
pronunciamiento firme sobre la magnitud precisa del i{i%g?ﬂ r(/lé;ggqf;? de este incremento
es dESCOI’IOCIda, : -’ | Wl \.i' ,-;;ulis a4 VaN

CD. César Antonio Limadn Gomez

Fluanxol® (flupentixol) no esta autorizado para efdratamiento,declos.trastornes eenductuales

relacionados con demencia. —
Fecha 2 2 ABR 202_0_ Firma -

Excipientes - A

La tableta contiene lactosa monohidratada. Los pacientes con problemas hereditarios raros
de intolerancia a la galactosa, la deficiencia de lactasa Lapp o malabsorcion de glucosa-
galactosa no deberan recibir este medicamento.

\

Las tabletas de 5 mg contienen colorante amarillo (Amarillo sunset FCF (E110)), el cual
puede causar reacciones alérgicas.

Lista de excipientes: Betadex, Lactosa monohidrato, Almidén de maiz,
Hidroxypropilcelulosa, Celulosa microcristalina, Croscarmelosa sédica, Talco, Aceite vegetal
hidrogenado, Estearato de magnesio, Alcohol polivinilico parcialmente hidrolizado,
Macrogol/PEG 3350, Oxido de hierro amarillo (E173), Talco, Didxido de titanio (E 171), Laca
de aluminio FCF (E110) Amarillo FD&C #6/amarillo sunset, Oxido de aluminio rojo (E172)
Macrogol/PEG6000.

Efectos sobre la habilidad de manejar y operar maquinaria

Fluanxol® (flupentixol) es un medicamento no sedante in el rango de dosis de baja a
moderada. Sin embargo, pacientes en quienes se ha prescrito medicacion psicotropica
puede ser esperado que presenten algln efecto en la atencién general y concentracion y
debe tenerse precaucion sobre su habilidad para manejar u operar maquinaria.

8. RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LACTANCIA

Embarazo

Flupentixol no debe administrase durante el embarazo a menos que el beneficio esperado
para el paciente supere el riesgo teérico para el feto.
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Los neonatos expuestos a antipsicéticos, incluyendo Fluanxol® (flupentixol) durante el tercer
trimestre del embarazo, estdn en riesgo de presentar reacciones adversas incluyendo
sintomas extrapiramidales o de abstinencia, que pueden variar en severidad y duracion tras

el nacimiento. Se han presentado yéportes de agltamon hlpeﬁoma hipotonia, temblor,
somnolencia, dificultad para respirar {o trastornos de Ia éntacfoh En’ consed uencia, los
recién nacidos deben de ser monitoreados cmda OT tf 313 /,\_
Estudios en animales han mostrado toxicidad rep‘ra uc va
CH. César Antonio Limon Gomez
Dictaminador Medico de Medicamentos
———
Eecha AZ_AJR(ZQZQ Firma ____:_f__

Lactancia G s

Dado que el flupentixol se puede encontrar en la leche maternal en bajas concentraciones,
es poco probable que afecte al infante cuando se emplean dosis terapéuticas. La dosis
ingerida por el infante es menor a 0.5% de la dosis maternal diaria relacionada con el peso.

El flupentixol se excreta por la leche materna, por lo que si es esencial para la madre la
administraciéon del medicamento, debera aconsejarse la suspension de la lactancia.

Fertilidad

En humanos, los eventos adversos como la hiperprolactinemia, galactorrea, amenorrea,
disminucion de la libido, disfuncion eréctil y falla para eyacular, han sido reportadas. (Ver
seccion Precauciones relacionadas con los efectos sobre carcinogénesis, Mutagénesis,
Teratogénesis y Fertilidad).

9. REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS:

En la mayoria de los casos, los efectos no deseados son dosis dependientes. La frecuencia
y severidad de los mismos son mas notorios en la fase inicial del tratamiento y, disminuyen
durante el tratamiento continuo.

Los sintomas extrapiramidales pueden ocurrir durante la fase inicial del tratamiento. En la
mayoria de los casos, las reacciones secundarias pueden ser controladas exitosamente al
reducir la dosis y/o administrando medicamentos antiparkinsonianos. ElI uso de
medicamentos antiparkinsonianos como profilaxis de rutina no esta recomendado.

Los medicamentos antiparkinsonianos no mejoran la disquinesia tardia y pueden agravarla.
Se recomienda disminuir la dosis o suspender el tratamiento. En acatisia persistente, el uso
de benzodiacepinas y propranolol pueden ser de utilidad.

Basados en reportes espontaneos y registros en la literatura, las frecuencias de mmdenma
de las reacciones adversas consideradas se definen como: Hi ¢
Muy comunes (21/10), Comunes (21/100 a <1/10), Poco comun (=1/1,000 a <1/100),. Raras‘
(21/10,000 a <1/1,000), Muy raras (<1/10,000), o no conocidas (no pueden ser eshmadas..._
con los datos disponibles). (it

Organo o Sistema Frecuencia Reaccion Adversa
Trastornos del Sistema sanguineo y Raras Trombocitopenia, neutropenia, leusopenia;-{ . -2 il '
linfético agranulocitosis T, A
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Trastornos del Sistema Inmune Raras Hipersensibilidad, Reaccidn anafilactica.
Trastornos del Sistema Endocrino Raras Hiperprolactinemia.
Comunes Incremento del apetito, Ganancia de peso
Trastomos del metabolismo y , e .
sifticin Paco comun Disminucién del apetito
Raras Hiperglicemia, Prueba de tolerancia a la glucosa
alterada
Coiiiines Insomnio, ~depresion, nerviosismo, agitacion,
Trastornos Psiquiétricos disminucién en la libido
Poco Comtn Estado confuso
Somnolencia, Acatisia, Hiperquinesia,
Muy comunes Hipoquinesia.

Comunes

Temblores (dlsterHa*mareos,-do!m: de- cabeza______

1/ Frastoritos Gel Sistema Nervioso [ )
' rastoerDSd : tema Nervi Poco comunes a | Disquinesig tardia,. disquinesia pa )(i/ somsmo
‘ Raras trastornos ?ﬂel habla; convulsmnes{ﬁv/r
{\v I- .r_‘l' S
Muy Raras Sindrome I"Jeurolepllco I\HaﬁJ }3 Nzl \'-L’" S
(=X A0 Romez
Comunes Trastornos|de ac mocfac“é Isﬁﬁ‘éhéffnél” on fromez
TranOITJdS OCU’BI’GS Dictannador Medica de Medica nentos
R d P comun Giro Oculal - S
;:"—I e oRGaTil e Eorha Z 2 ABR ?Dz{] Eirrss e e
fa LY Comunes Taquicardia; palpitaciones:——— ————— |
L PARD Cardiacos ; :
rf’._"mmmnsi Réras Prolongacién del intervalo QT en el
b electrocardiograma.
Poco comun Hipotensién, bochornos.
Trastornos Vasculares
Muy Raras Tromhoembolia Venosa
Trastornos respiratorios, tordcicos y . :
mediastinales Comin Disnea
Muy comun Boca Seca
Trastornos gastrointestinales Gt Hipersecrecion salival, constipacion, vémito,
dispepsia, diarrea.
Poco comiin Dolor abdominal, nausea, Flatulencia.
Poco comun Pruebas de funcion hepatica anormales.
Trastornos hepatobiliares
Muy Raras Ictericia
Comun Hiperhidrosis, prurito
Trastornos de Jla piel y tejido
subcutaneo Poco Comun Rash, reaccion de fotosensibilidad, dermatitis.
. Comun Mialgias
Trastornos musculoesqueléticos y del 9
ejido conectivo i -
o) . Poco Comtin Rigidez muscular
Trastornos renales y urinarios Comunes Trastornos de miccion, retencién urinaria

Condiciones del Embarazo, puerperio
y perinatales

No conocidas

Sindrome neonatal de abstinencia al

medicamento
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Trastortios del Sistemia reproductive'y Poco Comun Falla en la eyaculacién, disfuncién, eréctil
de mama . . RN
Raras Ginecomastia, galactorrea, amenorrea, - i
Trastornos generales v asociadas con . . : < A D )1 .
ol sitio de administracidn Comiln Astenio. Falige. iy o
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Como con otros medicamentos que pertenecen a la clase terapéutica de los antipsicé‘ff’é@é‘fmt‘
casos raros de prolongacién del intervalo QT, arritmias ventriculares — fibrilacion ventricular,
taquicardia ventricular, Torsade de Pointes y muerte sibita inexplicable han sido reportados
para Fluanxol® (flupentixol).

La descontinuacion abrupta de Fluanxol® (flupentixol) puede estar acompariada de sintomas
de abstinencia. Los sintomas mas comunes son nausea, vomito, anorexia, diarrea, rinorrea,
sudoracion, mialgias, parestesias, insomnio, intranquilidad, ansiedad y agitacién. Los
pacientes también pueden experimentar vértigo, sentimientos alternos de frio y calor, y
temblor. Los sintomas generalmente inician entre el dia 1 y 4 posterior a la descontinuacion
y se abaten dentro de 7 a 14 dias.

Reporte de la sospecha de reacciones adversas
Es importante reportar la sospecha de reacciones adversas posterior a la autorizacion de

IN DE AUTORIZACIO

comercializacion de un medicamento. Esto permite un mgnitoreo continuo del balance

cualquier sospecha de reaccion adversa a través del |sistema ntacg?pgl
(farmacovigilancia@cofepris.gob.mx y mexico@lundbeck.com). kL

\
\

EA2{p4

Ch. César Antonic Limén Gémez
Dictaminador Médico de Medicamentos
10. INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO: —

riesgo/beneficio del medicamento. Se invita a los profesi&nales de la saluﬂf’ a’ﬁé”p’&ﬁéx e

Fechal 2 ABR2N . ===

Combinaciones que requieren precaucion al ser empleadas “——— e e

Fluanxol® (flupentixol) puede incrementar la respuesta a los efectos del alcohol, barbittricos
y otros depresores del SNC. Los neurolépticos pueden aumentar o disminuir el efecto de los
medicamentos antihipertensivos, el efecto antihipertensivo de la guanetidina y compuestos
de accion similar se disminuye.

El uso concomitante de los neurolépticos y el litio incrementa el riesgo de neurotoxicidad.

Los antidepresivos triciclicos y los neurolépticos, mutuamente inhiben el metabolismo uno
del otro.

Fluanxol® (flupentixol) puede disminuir la accion de la levodopa y medicamentos
adrenérgicos.

El uso concomitante con metoclopramida y piperazina incrementan el riesgo de trastornos
extrapiramidales.

El incremento en el intervalo QT relacionado con tratamientos antipsicoticos puede
exacerbarse por la administracién conjunta de otros medicamentos que también prolonguen
el intervalo QT.
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La coadministracion de dichos medicamentos de be ser evitada. " e
Las clases relevantes incluyen: 2 AERA ARG

Antiarritmicos clase la y Ill (gj., quinidina, amiodarona, sotalol, dofetilide)
Algunos antipsicéticos (ej., tioridazina)

Algunos macroélidos (ej., eritromicina)

Algunos antihistaminicos (ej., terfenadina, astemizol)

Algunos antibiéticos a base de quinolonas (gj., gatifloxacino, momﬂoxacmo)

e © © o o

El listado mencionado arriba no es exhaustivo y otros medicamentos individuales cono'cidos
gue incrementan el intervalo QT de manera significativa (ej., cisaprida, litio), debem :ah er
evitados.

R:-;—;.
NG 8 AU

'-»&.'-M: | DE AUTORI®
Los medicamentos que causan trastornos de electrolitos tales como las tm’ﬂm“
(hipocalemia) y medicamentos que incrementan las concentraciones plasmaticas de
Fluanxol® (flupentixol) deben ser empleados con precaucién ya que pueden incrementar el
riesgo de prolongacion del intervalo QT y arritmias malignas.

11. ALTERACIONES EN LOS RESULTADOS DE PRUEBAS DE LABORATORIO

El uso de Fluanxol® puede originar alteraciones Ieve/S»y-tFanmtenas de las- prueba&de funeiéa—,
hepatica. i / .
i .v EE" :.E‘(V"“ [ %h\//

12. PRECAUCIONES EN RELACION CON | EFECTOS DE CARCINOGENESIS

MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LAFERTIEIBAD; #" l-imon Lomez
Dictaminador Médico de Medizamentos

No se han reportado efectos teratogénicos. ? 2 ABR 2[!2[] A .

Fecha ___ ) 1 e ———

Hasta el momento, no se han reportado efectos carcinogénicos con el ﬂupentixol.

Toxicidad reproductiva

En estudios de fertilidad en ratas, flupentixol ligeramente afecto el indice de embarazos en
ratas hembras. El efecto fue observado con dosis excesivas, ej., dosis mayores a las
empleadas durante el uso clinico. Los estudios de reproduccién en ratones, ratas y conejos
no han mostrado evidencia de efectos teratogénicos. Efectos embriotoxicos relacionados
con el incremento de pérdida post implantacion / incremento en los indices de absorcion o
abortos ocasionales fue observado en ratas y conejos a dosis asociadas con toxicidad
materna.

Fertilidad

En humanos, los eventos adversos como la hiperprolactinemia, galactorrea, amenorrea,
disminucién de la libido, disfuncién eréctil y falla para eyacular, han sido reportadas.

Estos eventos pueden tener un impacto negativo en la funcién sexual y fertilidad femenina

y/o masculina.

Si ocurriese hiperprolactinemia, galactorrea, amenorrea o disfuncion sexual clinicamente
significativa, se debe considerar una disminucién de la dosis (si es posible) o suspension del
tratamiento. Los efectos son reversibles tras la suspension del tratamiento.
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En estudios en ratas sobre fertilidad, Fluanxpl® (flupent ffé Lgi ente ei porcemtaje

de embarazos en ratas hembras. Estos efectos se obs (& excedieron las

empleadas en el uso clinico. €. César Antonio Limdn Gémez

Dictaminador Médico de Medicamenios

13. DOSIS Y VIA DE ADMINISTRACION: | opa 7 2 ABR N eirma
N

La dosis debe ajustarse individualmente de acuerdo con Ia condncnon del paciente. En
general, dosis bajas deben ser empleadas de inicio e incrementarse hasta alcanzar el nivel
efectivo dptimo tan rapido como sea posible, basado en la respuesta terapéutica. La dosis
inicial es de 5 a 15 mg/dia, dividido en dos o tres dosis al dia. Se puede incrementar hasta
40 mg/dia en caso necesario. La dosis de mantenimiento es usualmente entre 5 y 20
mg/dia, la cual puede administrarse en una dosis (nica por la mafiana.

Via de administracion: Oral. Las tabletas deben ser ingeridas por via oral con agua.
Adultos mayores:

Los pacientes adultos mayores deberan recibir la dosis que corresponde al extremo mferlm R 7
del rango de dosis.

-
y g

Pacientes con disminucion de la funcién renal
Fluanxol® (flupentixol) puede ser administrado en dosis normales en pacientes con
disminucién de la funcién renal. y

Pacientes con disminucion de la funciéon hepatica
Una dosificacion cuidadosa vy, si es posible, se recomienda la determinacién: de niyelas
séricos. =

Nifios SANITARIA
Fluanxol® (flupentixol) no esta recomendado para -emplearse-en—nifios-debido a la falta de
experiencia clinica. menetes de (B anos

14. MANIFESTACIONES Y MANEJO DE SOBREDOSIFICACION O INGESTA
ACCIDENTAL:

Sintomas:
Somnolencia, coma, trastornos del movimiento, convulsiones, shock, hipertermia/hipotermia.

La dosis unica oral mas alta administrada en estudios clinicos fue de 80 mg y, hasta 320
mg/dia se ha administrado.

Cambios en el ECG, prolongacion del intervalo QT, Torsade de Pointes, infarto al miocardio
y arritmias ventriculares han sido reportadas cuando se administra una sobredosificacion en
conjunto con otros medicamentos que afectan el corazon.

Tratamiento:

El tratamiento debe ser sintomatico y de soporte. El lavado gastrico debera realizarse lo
antes posible posterior a la ingestion oral y se debera administrar carbén activado. Se
deben implementar medidas de soporte respiratorio y cardiovascular.

10



Lundbeck Médco, SA.de CV. y | Mk I L (g;m.)l

Avenida Insurgentes Sur 1457, Piso 14 de Torre Manacar Tel. + 52 55 50 62 69 00

Col. Insurgentes Mixcoac, Fax + 52 55 50 62 69 35 ¥ 1-«")

C.P. 03920 Ciudad de México, México. Ca
La epinefrina (adrenalina) no debe emplearse debido a que esta puede disminuir ain mas la
presion arterial.

Las convulsiones pueden ser tratadas con diazepam y los sintomas extrapiramidales con
biperideno.

15. PRESENTACIONES

Caja de cartdn con un frasco etiquetado con 20 tabletas con 5 mg e instructivo anexo.

16. RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO

Consérvese a no mas de 30 °C. Protéjase c@ la luz. Consérvese

unir

)

N )
frascg plen cerrado

17. LEYENDAS DE PROTECCION

Ch., César Antonio Limén Gomez

; £ 0 Dictaminador Médico de Medicamenios
Su venta requiere receta médica. '
. 22 ABR 2020 -

No se deje al alcance de los nifios. } .

P % Fecha Firma )
No se administre en menores de 18 afios. \ = —— e
No se use en el embarazo y la lactancia (Logo mujer embarazada).
Este medicamento puede producir somnolencia y afectar el estado de alerta, por lo que no
debera conducir vehiculos automotores ni maquinaria pesada durante su uso.
Este medicamento contiene colorante amarillo sunset FCF (E110) que puede producir
reacciones de-hipersensibilidad. o\éqcas (hipeisensibilidad
Literatura exclusiva para médicos.
Reporte las sospechas de reaccién adversa al correo:
farmacovigilancia@cofepris.gob.mx y SafetyLuMexico@lundbeck.com

18. NOMBRE Y DOMICILIO DEL LABORATORIO

Hecho en Dinamarca por: Y
H. Lundbeck A/S "
Ottiliavej 9, DK-2500
Valby, Dinamarca.

Importado y Distribuido por: Ty

Lundbeck México S.A. de C.V. ‘“AR1A DT
Av. Gustavo Baz No. 109-113 Puerta 26 ORISIUN FEDERAL PARA LA PROT
Col. San Pedro Barrientos, " "‘-*"*"‘i“\?'ﬁs 608 VWﬁﬂmrg‘x’"
C.P. 54010, Tlalnepantla, México, México. COMISION DE AUTORIZAN K

SANITAR

Representante legal:

Lundbeck México, S.A. de C.V.

Avenida Insurgentes Sur 1457, Piso 14 de Torre Manacar,
Col. Insurgentes Mixcoac, C.P. 03920,

Benito Juarez, Ciudad de México, México.

19. NUMERO DE REGISTRO DEL MEDICAMENTO ANTE LA SECRETARIA

11
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Ch. Céuay dAntonio Liman Gémez

: % %?. Dictaminador Mégicg tde Medicamentos
mmﬁugmf:‘ D _ Fechaz 2 ABR ZUZU Firma )
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Informacion para Prescribir Amplia

FLUANXOL® DEPOT
Flupentixol
Solucidén inyectable
y I “"“"_"‘““‘k_"\
1. DENOMINACION DISTINTIVA Fluanxol® Depot o il
UNINERIX
l W en WL, Tania § Stephenson Gussinyé

2. DENOMINACION GENERICA Flupentixol Dictaminador Médico de Mpmr‘anusnm(

, ] [ oonal & NOV 2011 o, 'QLUM(
3. FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION ™ ﬁ_ﬁ_+‘J

Cada ampolleta contiene:
Decanoato flupentixol .............cccoooiiiiiiiie i, 20 mg
Vehiculo Cbp ..o 1mL

4. INDICACIONES TERAPEUTICAS: ANTIPSICOTICO

Para el tratamiento de la esquizofrenia y psicosis paranoicas con'sintomas como
alucinaciones, ilusiones paranoicas y trastornos del pensamiento, acomparfiadas de
apatia, anergia, aislamiento y especialmente cuando el cumplimiento del tra‘camlento es
un problema. 128

(A= -Jf i

5. FARMACOCINETICA Y FARMACODINAMIA EN HUMANOS h
Farmacocinética
Absorcion MIBIUN PERL R, Sane o

El decanoato de flupentixol, es un profarmaco que libera“el farmaco/acfivo en el
organismo. Mediante la esterificacion de flupentixol con acido decanoico, el flupentixol se
convierte en una sustancia altamente lipofilica, el decanoato de flupentixol. El
profarmaco se disuelve en aceite y se aplica por inyeccion intramuscular. En el
momento de ser inyectado, el vehiculo oleoso se dispersa separandose en pequefias
gotitas. El decanoato de flupentixol se libera del aceite por difusion y es hidrolizado
inmediatamente para liberar la sustancia activa flupentixol, o bien se distribuye hasta
cierto punto y posteriormente se hidroliza.

UNI'\(/FEFQIX

QFE. Barbara Alejandra Yafiez Osorio
Dictaminador Quimico }

L Fecha_MﬂQV_}ﬂZj Firma =

— A
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La concentracion sérica maxima de flupentixol en los pacientes se alcanza al final de la
primera semana (3 — 7 dias) después de la inyeccion intramuscular. Con una vida media
estimada de tres semanas (lo que refleja su liberacion depot), se logran condiciones
estables después de su administracion repetida durante aproximadamente tres meses.

Distribucion

El volumen de distribucion aparente (Va)g se ha-caleulado—-eercane aﬂj-bkgrlfa"umqn a
proteinas plasmaticas es aproximadamente 99%. 5

TR

UNIERIX

Biotransformacion M. en M.M. Tania Stephenson Gussinyé
Dictaminador Médico de Medicamentos

El metabolismo de flupentixol se lleva a |cabo a través de vias-|\sulfoxidacion, | N-
dealquilacién de la cadena lateral y conjugacioncdel-acitid il ﬁ_&l_bl}immaLé bellm_z $0n
libres de actividad psicofarmacolégica. La conéentracién—deﬂupentixoi-prjxdonmasubre los

metabolitos en el cerebro y otros tejidos.
Eliminacion
La vida media de eliminacion (Tyg) del flupentixol es de aproximadamente 35 horas y el

promedio de depuracién sistémica (Cls) es de aproximadamente 0.29 L/min.

La principal excrecion del flupentixol es a través de las heces, pero también en cierto grado
en la orina. Cuando se administré flupentixol marcado con tritio en humanes, €l patrén de
excrecién demostro que la excrecion por via fecal es de aproxmadamente 4.veces a la que
ocurre por la via urinaria.

Linealidad

La cinética es lineal. El estado estable antes de la inyeccion de los niveles de flupentixol en
plasma correspondientes a una dosis de decanoato de flupentixol de” 40 mg cada dos
semanas, es de aproximadamente 6 nmol/L. ;

Personas mayores (> 65 anos)

“'ar"n‘-‘f“:k
No se han realizado investigaciones farmacocinéticas en pacientes mayores a 65 afios.
Sin embargo, para los medicamentos relacionados con tioxanteno o zuclopentixol, los

parametros farmacocinéticos son independientes de la edad de los pacientes.

Disminucion en la funcion renal

Con base en las caracteristicas de eliminacion, es razonable asumir que la disminucién en
la funcién renal posiblemente no tenga mayor influencia en los niveles plasmaticos del
medicamento.

Pagina 2 de 13
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Disminucién en la funcion hepatica

No hay datos no disponibles.

Relacion de Farmacocinética/Farmacodinamia

Previa a la inyeccién, la concentracén en plasma de 1-3 ng/mL (2-8 nmollL) y una
fluctuacion max/min <2.5 se sugiere como el lineamiento para el tratamiento de
mantenimiento en pacientes esquizofrénicos con un nivel de enfermedad de bajo a

moderado.

pr— T
Farmacocinéticamente, una dosis de 40 mg cada dos semanas Q/pfeeaneato de flupentjxol

es equivale a una dosis diaria oral de 10 mg de flupentlxch IV ERIX

Farmacodinamia . en WL.W. Tania Stephenson Gussinyé
Dictaminador Médico de ib‘l{zm(.mnentns.

M : i g .
ecanismo de accién I-'e(‘,hﬂ \ LNDV m“ Firma \ C}_\_\_.\-Lk

El flupentixol es un neuroléptico del grupo T tioxantinas. EI efecto antipsicético del
flupentixol esta relacionado con el efecto blogueador de receptores de dopamina, pero
posible que el bloqueo de los receptores 5-HT (5-hidroxitriptamina) conthbuya también al
efecto antipsicético. In vivo e in vitro el flupentixol tiene una gran afinidad por ambos
receptores de dopamina D1 y D2, mientras que in vivo la flufenazina es casi selectiva a Ds.

El flupentixol tiene una gran afinidad por los as-adrenoreceptores y receptores 5-HTo,
aunque es menor que clorprotixeno, dosis altas de fenotiazinas y la clozapina, pero ninguna
afinidad para los receptores muscarinicos colinérgicos. Solamente tiene una leve propiedad
antihistaminérgica y ninguna actividad de blogueo sobre az-adrenoreceptores.

En todos los estudios de comportamiento llevados a cabo con flupentixol ha demostrado
ser un neuroléptico potente para la actividad neuroléptica (blogqueadora del receptor de
dopamina). Se ha encontrado una correlacion para los modelos in vivo, con afinidad para
los sitios de unién de dopamina D: in vitro y el promedio, de las dosis de antipsicéticos
orales diaria.

De igual forma que muchos otros neurolépticos, el flupentixol aumenta el nivel de
prolactina en plasma.

Los estudios farmacolégicos han demostrado claramente que el decanoato de flupentixol
en aceite tiene un efecto neuroléptico prolongado y que la cantidad de farmaco activo
necesaria para mantener un efecto particular por periodos prolongados, es
considerablemente menor con la preparacion de depdsito que con la administracion oral
diaria de flupentixol. Una potenciacién muy modesta y de corta duracion en el tiempo de
suefio inducido por barbituricos en ratones puede ser demostrado solo en altas dosis. Es
muy poco probable, por lo tanto, que pueda ocurrir una interferencia importante con
anestésicos en pacientes que reciben la preparacion de depésito.

Pagina 3 de 13
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Eficacia clinica y seguridad

Se pretende que el uso clinico del decanoato de flupentixol sea para el tratamiento de
mantenimiento de pacientes psicoticos cronicos. El efecto de los antipsicéticos aumenta al
incrementar las dosis. El decanoato de flupentixol en dosis moderadas (hasta 100 mg cada
2 semanas) no es sedativo, mientras que una sedacién no especifica se puede esperar
cuando se administra a dosis mayores.

El flupentixol en la formulaciéon de depoésito es especialmente adecuado para el
tratamiento de pacientes psicéticos apaticos, retraidos y poco motivados.

Fluanxol® Depot tiene propiedades deshinibidoras (antiautistico y activante) y eleva el
estado de animo, lo que provoca que los pacientes estén mas alerta, cooperadores y
gue busquen el contacto social mas activamente.

La aceptacién es alta y los pacientes a los que se les mantiene con inyecciones de
depésito administradas en intervalos de 2-4 semanas, muestran menos recaidas y
requieren menor dosis que si el medicamento se adrpiﬁis’ffa porvia orz{/ i,

T\
ﬁ%@a?@ueuos

El decanoato de flupentixol permite el tratamiento gontinuo, e\ﬁ?@ﬂi
pacientes poco fiables para tomar medicacién oral prescrita.

Wi. en M.M. Tania Stephenson Gussinyé
Dictarinador Médico de Medicamentas
6. CONTRAINDICACIONES 0N ; il
F..acha-‘n__uqﬁl' NUV _ Firma_) CL‘_—-__‘::"__(:/

Hipersensibilidad al principio activo o a cualquiera de los componentes de la férmula.

Estados de colapso circulatorio, con niveles disminuidos de conciencia por cualquier
origen (intoxicacién aguda por alcohol, barbittrica y narcética), y estados comatosos.

7. PRECAUCIONES GENERALES

Como todos los neurolépticos se debe vigilar la posibilidad de que ocurra el sindrome
neuroléptico maligno (hipertermia, rigidez muscular, fluctuacién de la conciencia,
inestabilidad del sistema nervioso auténomo). Con agentes mas potentes es
posiblemente mayor el riesgo La extensa mayoria de los casos fatales, se tratan de
pacientes con sindrome organico cerebral pre-existente, retraso mental y abuso de
opiaceos y alcohol. ‘

Al igual que otros neurolépticos, el decanoato de flupentixol ‘se debera usar con
precaucion en pacientes con antecedentes de sindrome. convulswo y ‘enfermedades

hepaticas y cardiovasculares.
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A dosis bajas el decanoato de flupentixol no se recomienda para los pagienfes excrtables
o hiperactivos ya que su efecto activador puede conducir a la exageraclon de estas

caracteristicas.

Como se describe para otros psicotropicos el flupentixol puede modificar [a reaccion de
respuesta de insulina y glucosa, por lo que debe tomarse en cuenta un ajuste en Ia
terapia antidiabética en pacientes con diabetes. -

Los pacientes sujetos a terapéuticas de larga duracién, particularménte a altas dosis,
deben ser monitoreados cuidadosamente y evaluados periédicamente a fin.de decidirsi
la dosis de mantenimiento puede ser disminuida. !

Como en otros medicamentos pertenecientes a la clase terapéutica de antipsicbticos, el .
flupentixol puede causar prolongacién QT. Los intervalos prolongados QT persistentes
pueden incrementar el riesgo de arritmias malignas. Es por ello, que el flupentixol debe

ser usado con precaucién en individuos susceptibles (con hipopotasemia, hipomagnesia

o predisposicién genética) y en pacientes con un historial de trastornos cardiovasculares,

eje, prolongacién QT, bradicardia importante (<50 latidos por minuto), un reciente infarto
agudo de miocardio, insuficiencia cardiaca descompensada o arritmia cardiaca. El
tratamiento concomitante con otros antisicéticos debera evitarse (ver Interacciones
medicamentosas y de otro género).

Se han reportado casos de tromboembolismo venoso (TEV) asociados al uso de
antipsicoticos; por lo que todos los factores de riesgo posible para TEV deben de ser
identificados antes y durante el tratamiento con decanoato de flupentixol y tomar
medidas preventivas.

Leucopenia, neutropenia y agranulocitosis se han reportado con antipsicéticos, incluido
el decanoato de flupentixol. Los antipsicoticos,de depoésito, deaccion-prolongadadeban
usarse con precaucién en combinacion con otios medicamentos g 'é' 'e-sqtge que tienen
un potencial mielosupresor, ya que estos no| pueden §lerJ rsﬁ{\ g_qﬂellgnlnados del
cuerpo en las condiciones que puedan ser requeridas il
M. en M.ML. Tania Stephenson Gussinyé
Personas mayores (>65 afios) Dictaminador Médico de Medicamentos

\| <M
Cerebrovascular \F-:;cﬂfz_.o L_ N_U V%U‘Zj Firma )\J.:_—_;_'_ = )
En estudios clinicos aleatorios controlados conplacebo en la poblacion con demencia
con algunos antipsicéticos atipicos se ha visto un incremento 3 veces mayor de riesgo
de eventos adversos cerebrovasculares. El mecanismo para este incremento en el
riesgo no es conocido. Un incremento en el riesgo no puede ser excluido para otros
antipsicéticos u ofras poblaciones de pacientes. El decanoato de flupentixol se debe
utilizar con precaucion en pacientes con factores de riesgo de accidente
cerebrovascular.

Incremento de la mortalidad en personas mayores con demencia

Los datos de dos estudios observacionales mas extensos mostraron que las personas
mayores con demencia tratadas con antipsicéticos se encuentran con un pequefio
incremento en el riesgo de muerte en comparacion con aquellos que no son tratados. No
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hay datos suficientes para dar una estimacioén sélida de la magnitud precisa del riesgo y
la causa del incremento en el riesgo no se conoce.

El decanoato de flupentixol no esta autorizado para el tratamiento de los trastornos del
comportamiento relacionados con la demencia.

Efectos en la habilidad manejar y utilizar maquinaria

Fluanxol® Depot no es un medicamento sedante en el rango de dosis baja a moderada
(hasta 100 mg cada dos semanas).

Sin embargo, los pacietes bajo tratamiento de medicamentos psicotropicos se espera
que tengan cierto deterioro en la atencion general y concentracién, por que deben
alertarse sobre su habilidad para manejar u utilizar maquinaria.

8. RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Yl‘ﬁ"!kﬂ M@j@ﬂ}(
M. en M.M. Tania Stephenson Gussinyé
Dictaminador Médico de Medicamentos

Embarazo Focha_ 0 & NOV 2001 Fimlfg;g&:\f“"..‘m}_. )

No se use en el embarazo y la lactancia.

El decanoato de flupentixol no debera administrarse durante el embarazo.

Los recién nacidos expuestos a antipsicéticos (incluyendo flupentixol) durante el tercer
trimestre del embarazo estan en riesgo de reacciones adversas incluyendo sintomas
extrapiramidales y/o de abstinencia que pueden variar en severidad y duracion, después
del parto. Ha habido informes de agitacién, hipertonia, hipotonia, temblor, somnolencia,
dificultad para respirar o trastornos en la alimentacién. En consecuencia, los recién
nacidos deben ser monitoreados cuidadosamente.

Lactancia

En madres en periodo de lactancia, el flupentixol se excreta en pequerias cantidades a
través de la leche materna. La proporcién de concentraciéon de leche/ concentracién en

suero es en promedio de 1:3.

9. REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

Similar a los medicamentos de esta clase terapéutica, los efectos no deseados son en
su mayoria dependientes de la dosis. La frecuencia y l|a severidad son mas
pronunciadas en la fase inicial del tratamiento y dismiriuyen durante el' tratamiento
continuo. ) 3 '
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Pueden aparecer sintomas extrapiramidales, especialmente durante la primera etapa
del tratamiento. En la mayoria de los casos, estos efectos secundarios pueden
controlarse adecuadamente mediante la disminucion de la dosis y/o el uso de farmacos
antiparkinsonianos. No se recomienda el uso de la rutina profilactica de los
medicamentos anti parkinsonianos. Los medicamentos anti parkinsonianos no alivian la
discinesia tardia y puede agravarlas. La reduccién en dosis o, si es posible, la
suspension de la terapia con flupentixol es recomendada.

Con la acatisia persistente, benzodiazepina y propranolol puede serﬂuiule,s;—w

Las siguientes frecuencias son tomadas e la literatura y& o’ég\“spontaneos Las
frecuencias se definen como: muy comunes (=1/10)1. _odmil [Qﬁ#‘i&)@&o <1/10) DOCO
comunes (21/1,000 to <1/100), inusual (>1/10,000..to. <1/ 000),,: yv%‘H }éSLales

L @01 aiVla 1s ﬂb.snr;} én_

(<1/10,000), o no conocido (no se puede Wﬁulﬁnn@u&wg% &ﬁkatﬂ% isponiblgs) y
organizadas segun Medra version 12.
oo 0 4 NOV 201 Luu-w:[

T i — Inusual Trombocitopenia, neutropenla, leucopenia,
: (A=Al agranulocitosis |
y del sistema limbico !
Trastomos dei sistema Inusual Hipersensibilidad, reaccion anafilactica
inmune
Trastornos Endécrinos Inusual Hiperprolactinemia
Comtn Aumento del apetito, auments de peso.
Trastornos del Poco comin Disminucion del apefito. ", 477 | V)
metabolismo y de il "W
nutricion Inusual Hiperglucemia, tolerancia a ia glucosa ~
anormal : L
Comlun Insomnio, depresién, nerviosismo,
o agitacion, disminucién de la libido -
Trastornos Psiquiatricos - g \
Poco comdn Estado confuso
. AR
Muy comn Somnolencia, acatisia, hlperclnesla rARy -
hipocinesia
Comtn Temblor, distonia, mareos, dolor de cabeza
Trastornos del sistema Poco comtn a Discinesia tardia, discinesia,
NEriose Inusual parkinsonismo, trastorno del habla,
convulsiones
Muy inusual Sindrome Neuroléptico Maligno
Comun Trastorno de acomodacion, visién anormal
Trastornos Oculares Poco comun Movimientos del giro ocular
Comuin Taquicardia, palpitaciones
Trasto facos - &)
Roips Card Inusual Electrocardiograma QT prolongado
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Como con otros medicamentos pertenecientes a la clase terapéutica d(le antipsicoticos,

Poco comun Hipotensién, bochornos’
Trastornos vascular =

Muy Inusual Tromboembolismo venoso

. ) Comun i

Trastornos respiratorio, Disnea
toracico y mediastinales

Muy comuin Boca seca N
Trastornos Comun Hipersecrecion salival, constipacion,
gastrointestinales vomito, dispepsia, diarrea

Poco comtn Dolor abdominal, nausea, flatulencia

Poco comun Prueba de funcion hepatica anormal
Trastornos _
hepatobiliares Muy rara Ictericia

, Comun Hiperhidrosis, prurito

Trastornos de la piel y P P _
del tejido subcutaneo Poco comtn Rash, reaccion fotosensitiva, dermatitis
Trastorno musculo Comun Mialgia
esquelético y tejido . —
cnneelive Poco comuin Rigidez muscular
Trastorno renal y Comdun Trastorno de miccién, retencién urinaria
urinario
Condiciones del No conocida Sindrome neonatal de abstinencia del
embarazo, puerperio y medicamento
perinatales _
Trastorno de mama y Poco comun Fallaen Ia*eyaculadtﬁ'n}aﬂi@%ﬁéréc:tif" -
del sistema reproductivo

Inusual Ginecomastia, ga[a\q(/(z( ea, amg\horrea

J Eh | f
Trastornos generales y Comdun Astenia, fatig:
condiciones del sitio de . en M.M, Tania Stephenson € Gussinyé
administracion Dictaminador Médico de ﬁflpdmammtm
roon DA NOV 0737 o.bu,,k,\i

casos raros de prolongacién de QT, arritmias ventriculares- fibrilacién ventricular,
taquicardia ventricular, Torsade de Pointes y muerte repentina inexplicada han sido
reportados para el decaonato de flupentixol (ver seccién 7).

La suspension abrupta de decanoato de flupentixol puede ser acompaifiada por
sintomas de abstinencia. Los sintomas mas comunes son nausea, vomito, anorexia,
diarrea, rinorrea, sudor, mialgia, parestesias, insomnio, inquietud, ansiedad y agitacion.
Los pacientes también pueden experimentar vértigo, sensaciones alternas de frio y
caliente, y temblores. Los sintomas generalmente comienzan entre 1ero al 4to dia de la
abstinencia y disminuyen dentro de los en 7 a 14 dias.
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10. INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO

Combinaciones gue requieren precauciones de uso

El Fluanxol® Depot puede intensificar la respuesta a los efectos del alcohol, los
barbituricos y otros depresores del SNC.

No debe administrarse en forma simultanea con antihipertensivoso o guanetidina o
copuestos de accion similar, ya que los neurolépticos pueden bloquear, el efecto
antihipertensivo de dichos compuestos.

El uso concomitante de neurolépticos y litio aumenta el riesgo de neurotoxicidad.

Los antidepresivos triciclicos y los neurolépticos inhiben mutuamente el metabolismo de
cada uno.

Fluanxol® Depot puede reducir la accién de levodopa y de los farmacos adrenérgicos, y
el uso simultaneo de metoclopramida y la piperacina aumenta el riesgo de sintomas
extrapiramidales.

El incremento en el intervalo QT relacionado con el tratamiento antipsicético p ser
exacerbado por la coadministracién conjunta de otros medicamentos conocidos |por
incrementar significativamente el intervalo QT. La coadministya€ion de Ios S|qU|e|Jtes
medicamentos debera de ser evitada. UNIN ERIDC

; Stephenson Gussinyé
Dictaminador Médico de ﬂﬁwiarmnmntm

i AUN 10, (L\_\}J

« antiarritmicos de clase la y lll (e.g. qumldlna amrodarona sotalol ddfetlllda)
|

Los grupos relevantes incluyen:

« algunos antipsicéticos (e.g. tioridazina)

» algunos macrolidos (e.g.eritromicina)

» algunos antihistaminicos (e.g. terfenadina, astemizol)

» algunos antibiéticos de quinolina (e.g. gatifloxacin, moxifloxacin)

La lista mencionada es solo una referencia y otros medicamentos conocidos que
incrementan significativamente el intervalo QT (Ej. cisaprida, litio) deben ser evitados.
Los medicamentos conocidos como causantes de las alteraciones electroliticas tales
como diuréticos tiazidicos (hipopotasemia) y medicamentos conocidos que incrementan
la concentracién de plasma de flupentixol, deberan de ser usados con precaucioén ya que

pueden incrementan el riesgo de la prolongacion del intervalo QT y arritmias malignas
(ver seccion 7).
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11. ALTERACIONES EN LOS RESULTADOS DE LAS PRUEBAS DE LABORATORIO

El empleo de Fluanxol® Depot puede dar lugar a alteraciones ligeras y transitorias en las
pruebas de funcién hepatica.

12. PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE CARCINOGENESIS
MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA FERTILIDAD

Carcinogénesis
Hasta el momento no se ha registrado efectos carcinogénicos con el _ﬂUpeh_tiqu".
Mutagénesis y Teratogénesis

Los estudios de reproduccién en ratones, ratas y conejos, no han demostrado evidencia
de efectos teratogenicos. Se observaron efectos embriotoxicos en‘términos de aumento
en la pérdida posterior a la implantacién/aumento en la tasa de absorcion o abortos
ocasionales en las ratas y conejos a dosis asociadas con la toxicidad materna

Efectos sobre la fertilidad

En humanos, los eventos adversos tales como hiperprolactinemia, galactorrea,
amenorrea, disminucion de la libido, disfuncién eréctil y falla en la eyaculacién han sido
reportadas. Estos eventos pueden tener un impacto negativo en la funcién sexual
femenina y/o masculina y fertilidad.

Si ocurre hiperprolactinemia, galactorrea, amenorrea o disfuncion sexual clinicamente
significante, una reduccidon de la dosis (si es posible) o suspension debera ser
considerada. Los efectos son reversibles con la suspension.

En los estudios de fertilidad preclinica en rqtas el flupentixol afec _Ilgeramen"te [atasa
de embarazo de ratas hembras. Los efectos|fueron vistos a d¢, /err exceso de aquellas
utilizadas durante el uso clinico. NI /4 “RIX

M. en #.M. Tania Stephenson Gussinyé
13. DOSIS Y VIA DE ADMINISTRACION Dictaminador Médico de Nedicamentos

| u
Adultos Fecha !”’NUV 2071 Firma “()\w\-"-""vj p,
La dosis y el intervalo entre las inyecciones deberan ajustarse |nd|V|duaImente de

acuerdo con la respuesta terapéutica. |

En el tratamiento de mantenimiento, el rango de dosis normalmente es de 20-40 mg (1-2
ml) cada 2 a 4 semanas. Algunos pacientes podran requerir dosis mas altas o intervalos
entre las inyecciones mas cortos. La tolerabilidad local es buena
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El decanoato de flupentixol de 20 mg/ml es inadecuado para pacientes en los que se
requiere sedacion. Los volumenes de inyeccion mayores a 2 ml se deben distribuir entre
dos sitios de inyeccion.

Cuando cambie de Fluanxol® oral a tratamiento de mantenimiento con Fluanxol® Depot,
se debe usar la siguiente guia:

1 mg de Fluanxol® oral por dia x 4 = mg de Fluanxol® Depot IM cada 2 semanas

El Fluanxol® oral debe continuarse durante la primera semana después de la prlmera
inyeccién pero en menor dosis.

Los pacientes que se transfieren de otras preparaciones de depoésito’ deben recibir una
dosis en la proporcion de 40 mg de decanoato de flupentixol equivalente a 25 mg de
decanoato de flufenazina, a 200 mg de decanoato de zuclopentixol, o a. 50 mg de
decanoato de haloperidol.

Las dosis subsecuentes de decanoato de flupentixol y el intervalo entre'las inyecciones
deben ajustarse a la respuesta del paciente.

Metodo de Administracion

Decanoato de flupentixol se administra por inyeccién intramuscular en el cuadrante
externo superior de la regién glutea.

Pacientes mayores (>65 afios)
Los pacientes ancianos deben recibir las dosis en el extremo inferior del rango de

dosificacion.

Funcién renal reducida
El decanoato de flupentixol puede administrarse a dosis normales a los pacientes con
funcién renal reducida.

Funcidn hepatica reducida
Se debe dosificar con precaucion y se recomienda, si es posible, una determmacfb‘ﬁ‘del

nivel serico. i /
N ERIX

para SUsUSOo BN n'nQSmQ@hlﬁi@ftanlﬁufaJta
minador Médico de Medicamentos

L:“'Ch. 0 1' NUV 2021‘ irma %QLIL\,_J
P oERAGIE |

14. MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O INGESTA
ACCIDENTAL

Nifios (< 18 aiios) L
El decanoato de flupentixol no esta indicado
experiencia clinica.

&N

e

Debido a la forma de administracion los sintomas de sobredosis son muy dificiles de
ocurrir.
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La sintomatologia puede comprender somnolencia, coma, sintomas extra piramidales
choque, hipotension, convulsiones o pérdida de la temperatura corporal.

El tratamiento es sintomatico y de apoyo. Deben instituirse medidas de apoyo
respiratorias y cardiovasculares. No debe utilizarse adrenalina, ya que puede resultar
mayor hipotension arterial. Las convulsiones pueden ser tratadas con diazepam y los
sintomas extrapiramidales con biperiden. Con noradrenalina _en_ solucién...salina

intravenosa si el paciente esta chocado. ((/ p—
uniWERix
15. PRESENTACIONES Al en M.V, Tania Stephenson Gussinyé
Dictaminader Médico de Medicamentos
Caja con una ampolleta de 1 mL con 20 mg/mL ’ ‘
i'—,:i";:c_,_ﬂ__ Lj{qv 2[]7_1 Fl‘rn‘na"'\Q\-*-’*-Jv“vC
p

16. RECOMENDACIONES PARA EL ALMACENAMIENTO \
i
Consérvese a no mas de 25°C. Protéjase de la luz.

17. LEYENDAS DE PROTECCION

Si no se administra todo el producto deséchese el sobrante.

No se administre si la solucién no es transparente, si contiene particulas en suspensién

o sedimentos.

Su venta requiere receta médica.

No se deje al alcance de los nifios. PP
No se use durante el embarazo o lactancia. Q%}
Literatura exclusiva para el médico. .
Este medicamento puede producir somnolencia y afectar el estado de alerta, por lo que
no debera conducir vehiculos automotores ni maquinaria pesada durante su uso.

Reporte las sospechas de reaccion adversa a los correos
farmacovigilancia@cofepris.gob.mx y SafetyLuMexico@lundbeck.com.
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18. NOMBRE Y DOMICILIO DEL LABORATORIO

Hecho en Dinamarca por: Representante legal:

H. Lundbeck A/S Lundbeck México, S.A. de C.V.

Ottiliavej 9, DK-2500, Avenida Insurgentes Sur 1457, Piso 14 de Torre
Valby, Copenhagen, pinamor ce.. Manacar, Col. Insurgentes Mixcoac, C.P. 03920

Benito Juarez Ciudad de México, México.

Importado y Distribuido por:
Lundbeck México S.A. de C.V. J— 3
Av. Gustavo Baz No. 109-113 puerta 26, (//
Col. San Pedro Barrientos, L ij =R
C.P. 54010, Tlalnepantla, México, México. M. o

{tils 224 Stephenson Gussinyd

Dista {.mn w!nr e sln 0 e Medicamentos

ractin_ 06 NOV 2071Fima_\-Ooaxaisf
L ] 7

e

19. NUMERO DE REGISTRO DEL MEDICAMENTO OTORGADO POR COF%PRIS

Reg. No. 463M96 SSA IV
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