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TRAZONE®
Trazodona

e i iencia hepética,

hepdtica grave.

funcién hepética.
-Insuficiencia renul Normalmente o es necesario un ajuste de dosis, pero se debe fener
seprescribaa renal grave.

Modo de Uso:

Les reacciones adversas pueden disminuir si frazodono se administra iras los comidos
yla plasmética méxima).

o eimiios v deon o o e e sohesomt oo liquido (p.ej.

agua) directamente tras las comidas.

un vaso de

Contraindicaciones:
Hipersensibilidad al principio acfivo o a alguno de los excipientes. Intoxicacién por alcohol, o
intoxiencion con hionsticos, Infarto agudo de miocard:

Reacciones Adversas:
e han nofificado casos de ideas s
Las reacciones advorsas més fre:uenlememe ‘observadas son: mareos, somnolencia, fafiga,

boca. D frecuencia, las reacciones adversas

idas y comportamientos suicidas durante el fratamiento

<e prosentan por orden decreciente o gruved d
Trastornos de la sangre y del sistema linfético: Raras: discrasias sanguineas, incluyendo

Composicién:
Cada comprinido contiene:
zodona Clorhid 0mg

ido contiene:
lorhidrat 100mg

Cada compri

Excipiente

Mecanismo de acciéi
Trazodona es un anfidepresivo sedante con un mecanismo de accion dual serofoninérgico. En
pre-sinapsis es un inhibidor de la recaptacion de serotonina y en post-sinapsis un antagonista
de los receptores de 5-HT2a. La actividad del componente sedante presumiblemente se basa
en su relativa alfa afinidad antagonista por el receptor central a1 y su relativa baja afinidad
antagonista por los receptores H1. A pesar del efecto antidepresivo y ansiolitico, frazodona
tiene propiedades pro-sexuales (promueve o libido y la potencia eréctil). El mecanismo de
accién, sin embargo, no se conoce todavia. El mecanismo a nivel periférico como cenral

antial ya2 todavia estd bai . Trazodona no tiene

eosinofilia,

Trastornos enddcrinos: Frecuencia no conocida: sindrome de secrecién inadecuada de

hormona antidiuréfica.

Trastornos del metabolismo y de la nufricién: Frecuentes: aumento de peso, anoreria y

aumento de opelito Poco frecuentes: pérdida de peso. Frecuencia no conacida: hiponatremia.

Muy afasia sxpresiva, canfusion,

mania, iosismo, agitacion (muy i asta el

deio), reaccian agresiva olucinaciones. Frecuencia no conocida: empeoramierio e los

delirios, inhibicion, ansiedad, ideacion suicida y comportamiento suicida, insomnio,

pesadillas, sindrome de abstinencia,

“Trastornos del sistema nervioso: Muy mareos, i : actfenos,

dolor de cabeza, femblor. Poco : sindrome inérgico, Convulsiones. Raras:

mioclonia. Muy raras: sindrome neurolépfico maligno. Frecuencia no conocida: vértigo,

inquietud, disminucién de la alerta, alteracién de la memoria, parestesia, distonia.

Trastornos oculares: Frecuentes: alteraciones de la vision y de la acomodacion, a veces

glaucoma, prurito ocular, vision borrosa.

Trastornos cardiacos: Frecuentes: Palpitacién, bradicardia, taquicardia. Frecuencia no

conocida: arritmia cardiaca (incluyendo Torsade de Pointes, contracciones ventriculares.
la co . forsade o cont et

afinidad significativa por los receptores inérgicos H2, inérgicos y
colinérgicos.

Trazodona ha demostrado eficacia en varios modelos de comportamiento farmacolégicos en
animales usados para :omprohar los efectos anfidepresivos. £l metabolito activo mCPP (m-
clorofenil

Farmacociné
-Absorcién: Tras la administracion oral de trazodona, se absorbe rupldamenle en el fracto

: )
i i i sincope.
: congestion nasal /del seno.

“Trastornos respiratorios, fordcicos y
Poco frecuentes: disnea.

“Trastornos gastrointestinales: Muy frecuentes: sequedad de boca. Frecuentes: alteracion del
gusto, flatulencia, néuseas, vémitos, estreni rrea, dispepsia, dolor de estémago,
gastroenteritis. Frecuencia no conocida: perforacién intestinal, ileo paralitico, espasmo

gastrointestinal, con Tmax de 0,5 a 2 horas, y un 65%de
Cuando se administra con alimentos puede producir un ligero aumento en la absorcién (de
hasta un 20%) del fotal de cantidad absorbida (AUC), mientras que la absorcién dismin
(Cmax disminuye y el Tmax ocurre més tarde). La administracién con alimentos dlsmmuye o
riesgo de reacciones adversas. Se alcanzan niveles plasmaticos en estado de equi
cuatro dias de tratamiento.
Distribucién: Trazodona no parece aunque las
pueden ser més alfas en higado, en médula ésea y en el cerebro. La union a proteinas
plasméticas es de un 85-95%, con un volumen de distribucion (Vd) de 0,84 + 0,16 I/kgtras una
dosis unica oral de 100 mg.
Biotransformacién: Tras su absorcién, trazodona se metaboliza ampliamente en el higado
mediante oxidacién e hidroxilacién en forma de varios metabolitos. Aproximadamente el 10%
se convierte en m-clorofenilpiperazina, que es el metabolito activ. Otros metabolitos son el
derivado N-6xido, derivado diol, derivado hidroxi y compuestos conjugados, fodos ellos
inactivos. Los estudios in vitro con microsomas hepéticos humanos, han demostrado que el
citocromo P450 3A4 es responsable de la conversion a m—clorofenilpiperazina, y que el
citocromo P450 2D6 también participa en el metabolismo.
~Eliminacién: Trazodona se e ipalmente por via renal (70%), en su mayor parte en
forma de metabolitos (sélo el 0,15% se elimina inalterado). La eliminacién por via fecal
representa el 20% aproximadamente. Trazodona fambién se excreta en la leche materna. La
eliminacion es bifésica, con una semivida de alrededor de 1 hora para la fase inicial, y de
da di

\Meshnul hernia de hiato, aumento de la salivacién.

T ares: Raras: frastornos de la funcién hepeica (ncluyendo ictericiay dafo
). Frecuencia colestasis it

T de a piely del ejid G : erupcion cuténea, prurito. Frecuenci

no conocida: hiperhidrosis.
Trastornos musculoesqueléficos y del fejido conjuntivo: Frecuentes: astenia, dolor en el pecho,
dolor en las extremidades, dolor de espalda. Frecuencia no conocida: mialgia, artralgia.

Trastornos renales y urinarios: Frecuencia no conocida: infeccion urinaria, trastornos en la

n de la livido.

miccion.
Trastornos del aparato reproductor y de la mama: Poco frecuentes: disminu
Muy raras: priapismo

“Trastornos generales y en el lugar de administracién: Frecuentes

sofocos, edema, sintomas de fipo gripal. Frecuencia no conocida: debilidad, fatiga, fiebre.
~Exploraciones complementarias: Frecuencia no conocida: aumento de enzimas hepaticas. Se
dob lar ol estado d. i ; tontessi "

y
Trazodona es un sedantey la aveces durante los
primeros dias de i con el i

Especialmente cuando se asocia con la istracio itante de ofros

antipsicéticos.
-Los estudios clinicos en pacientes con enfermedad cardiaca preexistente indican que
trazodona puede ser arritmogénica en algunos pacientes de esta poblacion. Las arritmias
idantificodos ncluyan cusos aislados de contraccisn vantricular prematuee, duples

terminal de

aproximadamente 8 horas para la segunda fase, con una sem
513 horas.

Pacienes on nsuficenci enal

Trazodona se eli via renal en forma d inactivos, por lo
ave 6 mprobable due s produsca acumulacion del formace malterado y del metabalto
o en caso de disfuncién renal. Es posible que se requieran ajustes de la dosis sslo en los
casos graves. La didlisis no acelera significativamente el aclaramiento de frazodona del
organismo.

-Adultos: Se debe determinar para cada paciente la dosis ptima. La dosis inicial es 150 mg al
administrados en dosis divididas después de las comidas o en dosis Gnica al acostarse. La
dosis se debe aumentar 50 mg al dia cada 3 o 4 dias (preferiblemente a la hora de acostarse),

i éuti a. Se debe aumentar la dosis hasta un maximo
o en dosis unica al

atidos).
~Se ha nofificado raramente reacciones adversas sobre la funclon hepdtica, @ veces graves. En
caso de que fales se debe suspender

con trazodona.

Observacién general:

Trazodona no fiene efecto sobre los niveles en sangre de pCO2 o pO2 en pacientes con

d hasd i o

Este medicamento se encuentra bajo Farmacovigilancia Intensiva. Ante Ia sospocha de
aparicion de Adversas tras la del

notificacion o fravés.de la pégine web del inisterio do Salud Publica y Bienostar Soclal
hitps//www.mspbs.gov.py Click en: “Reporte de Reacciones Adversas a Medicamentos”. Esto
agilizard la deteccion de nueva informacion sobre la seguridad del medicamento. Para mas

Precaucionesy Advertencia:
-Poblacién pedidirica: Trazodona no se debe ufilizar en nifios y adolescentes menores de 18
afios de edad, En estudios clinicos en nifios y adolescentes tratados con antidepresivos, se han
observado comportamientos suicidas (infento suicida y pensamientos suicidas) y hostilidad

1600 mg ol dia, as. Tras alcanzar la dosis efectiva, de oposicion y enfado), con mas frecuencia
la | las " . En el caso de pacient no con placebo. Adems, no se dispone de datos de seguridad a largo plazo relativos al
den al Ia dosisdebo ser hasta el mximo .Si,tras imi iony it ennin
esto, di suicidas o i :h’m'm' La depresm’n se nsocia a un
Tms ‘alcanzar la dosis efectiva, so dehe mantener la dosis por un minimo de 4 semanas. Tras del riesgo de vici echos

este periodo, generalmente la dosis puede reducirse gradualmente, dependiendo de la
respuesta al fratamiento. Los pacientes se deben mantener a la dosis menor efectiva y ser
periédicamente evaluodos para deferminar o necesidod de confinuar con el frafamiento. En
general es preferible continuar con el los sinfomas del paciente
por cuatro a seis meses; tras esto, la dosis puede reducirse grodualmente hasta que se
suspenda el tratamiento.

-Pacienies de edad ovanzada: En pacientes de edad avanzada o dobilitados, la dosis
de 100 mg al dia, en dosis divididas o en dosis unica al
acostarse. Puede i al igual que se ha descrito en
adultos de acuerdo ala foleranciay eficacia del medicamento. En general se deben
evitar dosis Unicas superiores a 100 mg en estos pacientes. Es poco probable que se exceda de
una dosis de 300 mg al d
-Poblacion pediirica: Trazodona no esta recomendado en ifos menores de 18 anos de edad,
debido aque
-Insuficiencia hepdtica: Trazodona expervmenm un metabolismo hepun:o extenso, y mrnblen

st

con ol sicidio). Est resgo persste hasta aue s6 produce una romision significafva, Como la
mejoria puede no producirse durante las primeras semanas o mas de fratamiento, los
pacintes daben ser esirechamente contrlodos durarte este iempo. Seg(n la experiencia
jeneral el riesgo de sui vede aumentar en las primeras efapas de
Tocuperacion. Pacientes con istoria do hochos relacionados con ol sicidio o aquellos que
muestran un grado significativo de ideas suicidas previo al inicio del fratamiento, se conoce
que poseen un mayor riesgo de pensamientos suicidas o infentos de suicidio, y deberian ser

urante el Un cercano de los
pacintes y en partcular en oquello con alto riesgo, deberia acompanar l trotarento
ol asi como después de un cambio de
dosis. Los paciontes {y cuidadores do paclemes) deben ser alertados sobre la necesidad de
controlar la aparicién de cualquier clinico, conducta o suiciday
cambios inusuales en la conducta, y buscar asesoramiento médico inmediatamente si se
presentan estos sinfomas. Para minimizar el riesgo potencial de los infentos de suicidio, sobre
todo ol inicio d deby irla dosis 1

-Se dopte un control de k ¥ itorizacién periédica de los

se ha asociado a hepatotoxicidad. Por fanto, se debe fener



~epilepsia, se deben evitar especi inuciones bruscas de dosis,
P ‘ !

pacientes con enfermedades cardiacas et o oehoneis cardiaca, angina de pecho,

alteraciones de lo conduccién o bloqueos AV de diferentes grados, arritmias, infarto de
e ot oo Tl - nies ¢

o
riesgo de arritmias malignas y deben corregirse antes de comenzar el frafamiento con
trazodona

« hipertiroidismo

+ trastornos de la miccién, fales como hipertrofia de prostata, aunque los problemas no deben
ser anticipados, dado que el efecto anticolinérgico de trazodona es poco importante,*
glaucoma agudo de Gngulo cerrado, aumento de la presién infraocular, aunque los cambios

e - angulo cerrado, aumento resio cuian aur

inibidores potentes de CYP3A4 als cor eriromicing ketoconazal raconco, onavr,
indinavir, y los "YP3A4 puedan dar lugar
a aumentos o ae Ius i de |rnzodenn. Se ha confirmado
en estudios in vivo en voluntarios sanos que una dosis de ritonavir de 200 mg, aumenta los.
piveles plasmdticos de razodona en mes de dos veces, dando lugar o néuseas, sincope &
con un potente inhibidor del CYP3A4, debe considerarse
una dosls més baja de frozodona. Sin embargo, se debe vfar cuando sea posible la
| CYP3A4.

con potente
-C ina: C ina reduce los de trazodona
cuando se admi i El uso itante de 400 mg de i
os produjo una ion de los de trazodona y de su

metabolito activo m-clorofenilpiperazina del 76% y 60%, respectivamente. Los pacientes
deben ser estrechamente confrolados para ver s hay una necesidad de una mayor dosis de

« En caso de que se produzca ictericia en un paciente, se debe discontinuar el
trazodona
“Trastornos psicéticos: La administracién de antidepresivos en pacientes con

os: Se debe evitar la administracion concurrente debido al riesgo de
interaccién. Sedebeieneren I sindrom yl
resultar de dlcha administracién concurrente.

otros trastornos psicaticos, puede dar lugar a un posible empeoramiento de los smvomus
psicéticos. Se pueden intensificar los Durante el con
irazodona, una fase depresiva pueds cambiar de una psicosis maniaco-depresiva o una fase
maniaca. Er el trazodona.
“Hierba de San Juan: Las reacciones adversas se pueden dar con mayor frecuencia durante el
uso concomitante de trazodona y fitoterapéuticos que contienen Hierba de San Juan
(Hypericum perforatum).
~Sindrome serofoninérgico/Sindrome neuroléptico maligno: Se han descrito inferacciones en
relacion al sindrome- serotoninérgico/sindrome neuroléptico maligno en caso de uso
concomlwrﬂe de o"us sustancias como otros (p-ej.,
, ISRS, IRSN e inhibi de la MAO), triptanes y icos. Se han
descrito sindromes neurolépticos malignos con resuliado de muerte en casos de
administracion conjunta con neurolépicos, por lo que este sindrome es una conocida posible
reaccién adversa al e debe el con trazodona
inmediatamente y debe iniciarse un tratamiento de soporte de los sinfomas. Dado que la
agranulocitosis se puede manifestar clinicamente como sintomas fipo gripe, de dolor de
gargantayfiebre, el control
-Se ha descrito hipofensién, incluyendo hipotension orfostatica y sincope, en pacientes que
recibian trazodona. La de un
trazodona puede requerir una reduccion de la dosis de los medi

-Flyoxetina: Se han notificado casos raros de niveles elevados de trazodona en plasma y

efectos adversos cuando trazodona se habia comb\nudo con fluoxennn un mhlbldor de

CYP1A2/2D6. 5 d el Nose
o e !

de la inoxidasa (IMAO): Ocasi se ha notificado la posible
con los_inhibi e la i Aunque algunos médicos las
prescriben concomitantemente, no se recomienda el uso de trazodona con IMAO, ni tampoco
enlas 2 primeras semanas fras interrumpir la administracion de estas sustancias. Tampoco se
recomienda la administracién de IMAO a la semana de interrumpir el tratamiento con
trazodona.
-Fenotiazinas: Se ha observado hipotension ortostatica grave en el caso de uso concomitante
con fenotiazinas, como, por ejemplo,

perfenazina.
-Ansiésicos/Relajantes musculares: Trazodona puede aumentar los efectos de losrelajantes
be tener

Aleahol: Trosodona miondinca ol ofams sodonte del cleahal. £ sonsome.do scanol debo
vitarse durante el tratamiento con szod lona.

-Levodopa: Trazodona pi levodopa.

~Otros: El uso concomitante de oradone com medamonios que prolongan el infervalo QT
pusds aumertor o esgo do arimias venticulores,induyendo rsas do Fortes. So dabo

Los pacientes de edad avanzada posiblemente experimenten con mds frecuencia
rtostati ia y ofros efectos de la trazodona. Se debe prestar
especil alencién a los posibles efectos acumuifivos con ol uso de medicamentos
como ofros o ante la presencia de factores de

Tiesgo tolescamo 1a paologia de base, o que posds agravar etios resccionss. Se recomionda
informar al paciente /cuidador sobre la posible aparicién de estas reacciones y supervisar ds
cerca estos efectos tras el inicio de la terapia, antes y después del ajuste del i

“Anfinipertonsivos: Dado que frazodona es sslo un inhibidor muy débil de la racaptacion do
noradrenaina y o modiica o respuesta de o presion sanguine o framina, a interferencia
con la accion de lo: res a es poco probable. Sin
ermbargo, esudios en onimales de laboraterio sugieren dus Hrozodone pusde mhibir 1o
mayoria de las acciones agudas de clo En el caso de ofros fipos de medicamentos

dosis.

Trazodona es un antidepresivo sedante y causa somnolencia, especialmente al inicio del

tratamiento.

-Si se sigue un tratamiento con trazodona, en particular durante un periodo prolongado, se

recomienda una reduccion gradual de la dosis para minimizar la aparicién de un sindrome de
por dolor de cabeza y malestar.

precaucion cuando se prescribe trazodona con ofros_medicamentos que se sabe que
prolongan el intervalo QT, tales como Clase 1A y 1l sticos (p.ei
derivados de p.mouda, triciclicos, denos

(p.

pentamidina, fratamiento contra ey mulcrm particularmentehalofantrina), ciertos

ihistaminicos (astemizol, lebe usar con en pacientes
con alteraciones cardiovasculares conocidas incluyendo la prolongacién del intervalo QT. Los
inhibidores potentes de CYP3A4 pueden producir un aumento en los niveles séricos de
trazodona.
Como con ofros medi ividad alf ha asociado muy raramente
la trazodona con prcpismo.Sa puede'miurcon una inyeccion infravenosa de un agente alfa-
in embargo, hay nofificaciones de priapismo.
inducida por wazadona que hon requerido infervencion aurdrgica o han llevado a disfuncion
sexual permanente. Los pacientes que desarrollen esta sospecha de reaccion adversa, deben

el trazodona i

Excipientes:

aungue no se han nofificado interacciones clinicas, se debe considerar la
posibilidad de potenciacion.
—Hlerbu deSunJuan Las i i d mz‘zs‘ e

do trazodona se

Hyperi
—Wan‘urm Se han nofificado cambios en el tiempo de pmnomh.na en pacientes que reciben

Digorina: 1 uso concamitante con frazodona puede dar como resultado niveles séricos
elevados de digoxina. En estos pacientes se deberia considerar un seguimiento de los niveles
séricos.

~Fenitoina: El uso concomitante con trazodona puede dar como resultado, niveles séricos
a. En estos pacientes se deberia considerar un seguimiento de los niveles

nes mas frecuentes de sobredosis incluyen somnolencia, mareos,
nGuseas y vomitos. En casos mds graves, se han nofificado coma, convulsiones, hiponatremia,

i cardiacas pueden
inclir brodicardie, prolongadion del nfervalo G y Torsade de Potntes. Los sintomas pueden
aparecer 24 horas omas despues e una sobredosis

Trotomiento: No hay un antidoto sspecfico pare azodona. Se debbe utlisar carbén achvodo

en adultos que han ingerido més de 1 g de trazodona, o en nifios que han ingerido mas de 150
en 1 horatraslai

Aliemunvumeme en los adultos se debe llevar  cabo un lavado gasirico antes de una hora

traslai sobredosis

-Tmzedonu 50mg: Este medicamento contiene colorante 50 FD y C N° 6 amairillo,
on la aparicion de ataques de asma, asi como con hiperactividad y hasta sintomas del TDAH

en nifios.

-Trazodona 100mg: Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia

hereditaria o galactosa, deficiencia fofal de lactasa o problemas de absorcion de glucosa o

galactosa no deben tomar este medicamento.

También confienen colorante FD y C N° 1 azul, relacionado con reacciones de
° contienen e

y
Uso durante el embarazoy la lactancia
-Embarazo: Los dstos (menos do 200 embarazos o férmino relives ol uso ds frozodona on

limitados. L noindican reacciones
lasalud del feto o sobre el nifo recién nacido. No
| 1o el nino °

se dispone de ofros d
el uso de ISRSs durante el embarazo, particularmente ol final del embarazo, puede aumentar
n nacido (HPP). Los estudios
perjudiciales directos o indirectos relativos al
embarozo, desarrollo embrio/feta, perto o desurrolla postnatal a doss ferapéuicas. Como
s
Lo prescripdn 8 mujeres ombarazadas debe reslizaree con precaveion. Coando se ufliza
trazodona hasta el parto, los recién nacidos deben ser controlados ante la aparicién de los
sindromes de abstinencia.
Lactancia: Se desconoce si trazodona y sus metabolitos se excretan por la leche humana. No
se debe excluir el riesgo para el lactante. La decision de continuar/ abandonar la lactancia o de
continuar/abandonar la terapia con frazodona, se debe realizar teniendo en cuenta el
beneficio de la lactancia para el nifo y el beneficio del fratamiento con frazodona para la

madre.
Efectos sobre la capacidad para conduciry utilizar méquinas

La influencia de trazodona sobre la capacidad para condu ar méquinas es pequena o
moderada. Se debe indicar a los pacientes acerca de los riesgos de conduciry utilizar maquinas
hasta que no estén seguros de no experimentar mareos, sedacién, vértigo, confusién mental o
visién borrosa

Restricciones de uso:
Este producto se debe administrar con restriccion en pacientes con antecedentes de
insuficiencia renal y hepética, orritmias cardiacas, hipotensien, glaucom, h\pedroﬁa de
préstata, , epilep:

Interacciones:

-General: Se puede lmenslﬁcur e\ efecto sedante de los antipsicsticos, hipndticos, sedantes,

estos casos una reduccion de la dosis. EI

motabolimo do los anfidepresivas o acelera debida  los efectos hopticos de los

anticonceptivos orales, fenitoina, curbnmazepmn y barbitoricos. Cimetidina y algunos
iconceptives or " ° 4

kbl dores CYE34d: o8 estudioeinvitr del que
hay un pofencial de inferacciones farmacologicas cuando trazodona se administra con

Observar por lo menos 6 horas despues de la ingestion (5 12 horos si s ha fomado una
de liberacion la presién arterial, el pulso y la Glasgow

Goma Scala {Escla de Coma de Glesgow GCS). Monitrizar o saturacén ds oxigan, si so

reduce la GCS. En pacientes izacion cardiaca es Los

convulsiones aisladas no requieren jento. Los iones frecuentes o

hay que controlarlas con diazepam por via intravenosa (0,1-0,3 mg/kg de peso corporal) o

lorazepam (4 mg en adultos y 0,05 mg/kg en nifos). Si estas medidas no controlan los ataques,

jo-base y metabslicas cuando sea
necesario. El fratamiento debe ser sinfomdtico y de soporte en caso de hipofensién y sedacién
excesiva. Si la hipotension marcada continua debe considerarse el uso de inotrapicos, por ei.:
dopamina o dobutamina. En caso de sobredosis recurrir al Centro Nacional de Toxicologia en
Emergencias Médicas, sito en Gral. Santos y Teodoro S. Mongelés - Tel.: (595-21) 220 418
Asuncion, Paraguay.

Presentacién:
Caja conteniendo 30 comprimidos.

Almacenar a temperatura ambiente (15°C a 30°C), En lugar seco.

Division

ot G ~'CIEUROMEDICA

Elaborado por

Laboratorio de Productos ETICOS C.E.LS.A.
Divisién Neuremédica

Atilio Galfre N° 151 y Calle 1 - San Lorenzo, Paraguay
Tel.: (595-21) 521 390 - Fax: (595- zn 521389

DT QUF Rosarito Paredos - Rog. Py

Autorizado en Paraguay por la DINAVISA.
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