VENTA BAJO RECETA
COMPRIMIDOS DE DESINTEGRACION ORAL / VIA ORAL

lz ° ® ®
Dérmidina
Melatonina

Composicion:
Cada comprimido de desintegracién oral de Dormidina® 3 contiene:
Melatonina 3 mg; Excipientes c.s.

Cada comprimido de desintegracién oral de Dormidina’ 5 contiene:
Melatonina 5 mg; Excipientes c.s.

Cada comprimido de desintegracion oral de Dormidina’ 10 contiene:
Melatonina 10 mg; Excipientes c.s.

Accion: L lagla ta

Como las ratas y ardillas de tierra se reproducen por temporada, las implicaciones de estos hallazgos
paralos humanos son inciertas.

Posologia: La d esdeur diario de 3mg ala hora local de acostarse al llegar al
lugar de destino durante un max\mo de 4 dias. Si la dosis estandar de 3 mg no alivia sus sintomas
puede tomar un de 5 mg, en lugar del comprimido de 3 mg, a la hora local
de acostarse. No debe tomar el comprimido de 5 mg ademas del comprimido de 3 mg, sino que puede
tomar la dosis més alta en los dias siguientes. La méxima dosis diaria es de 10 mg, una vez al dia.
Debe tomar la dosis que alivie sus sintomas adecuadamente durante el periodo mas corto. Debido a la
posibilidad de que la melatonina no surta efecto u ocasione un efecto adverso en la resincronizacion tras
el desfase horario por tomarla a la hora incorrecta, la melatonina no se debe tomar antes de las 20:00 ni
después de las 04:00 en el lugar de destino.

Posologia en poblaciones especiales

-Pacientes de edad avanzada: Como la farmacocinética de la melatonina exogena (de liberacion
mmed\ata) es camparable en adultos jovenes y personas mayores en general, no se proporciona

-/nsu!/crenala renal: Solo se dispone de datos limitados en lo que respecta al uso de la melatonina en
pacientes con insuficiencia renal. Los pacientes con |nsufcwencm renal deben Iener cuidado al usar
melatonina. L

ia hepética: No se dispone de datos en lo que respecta al uso de la mela(omna en pacientes

con insuficiencia hepatica. Datos limitados indican que el aclaramiento plasmético de la melatonina

disminuye significativamente en pacientes con cirrosis. La melatonina no se recomienda para pacientes
i i hepética.

conla serotonina. F la secrecion de melatonina aumema

-Poblacion pediatrica: No se ha establecido la seguridad y eficacia de la melatonina en nifios y
afios. N dedate

poco después de que empieza a oscurecer, llega a su pi trelas 2ylas 4 a.m. y, d
segunda parte de la noche. La melatonina se asocia al control de los ritmos circadianos y a la
incorporacion al ciclo de luz-oscuridad. Tamb\en se asocia a un efecto hlpnnlm yauna maynr

Modo de Uso: Via oral. Este prod: debr porviaoral. Se debe retirar el del

propension al suefio. L Ip

labocay

melatonina, puede, avanzar o atrasar el it d

Mecamsma de accion: Se cree que la ac(wndad de la melatonina en los receplores MT1 MT2 y MT3
1y pr del suefio, MT1y

MT2) parti 6 i 6 uefio.

Eficacia clinica y seguridad: Los sintomas tipicos del desfase horario son trastornos del suefio, asi como
cansancio y fatiga durante el dia, aunque también podrian producirse problemas cognitivos leves,
irritabilidad y trastornos gastrointestinales. El desfase horario empeora segun la cantidad de husos
horarios que se atraviesen y, normalmente, es peor en viajes en direccion este, ya que a la gente se le
hace més dificil adelantar su ritmo circadiano (reloj del cuerpo) que atrasarlo, algo que sucede en viajes
en d\recc\on oeste. Las reacciones adversas comunicadas en estudios sohre e\ desfase horario con
tre 0,5 y 8 mg fueron ti levesya do dif ir de los
sintomas del desfase horario.
Poblacién pediatrica: No se ha determinado la seguridad y eficacia de la melatonina en nifios y
adolescentes de 0 a 18 afios.

Farmacocinética: -Absorcion: En adultos, la absorcién de mel: id: | ple

agua
No se prevé que la ingesta de comida a la hora o cerca de la hora de la toma de melatonina afecte la
eficacia o seguridad de la melatonina. No obstante, se recomienda no consumir alimentos

Contraindicaciones:
Embarazo. Lactancia.

lipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes de la formula.

Adversas: Resumen del perfil de sequridad: dolor de

cabeza
tomar melatonina por poco tiempo para tratar el desfase h dolor de cabeza, mareos
¥ nduseas son los efectos adversos mas frecuentes en personas y pacientes sanos que han tomado

Lista tabulada de reacciones adversas: Se ha informado de las siguientes reacciones adversas a la
melatonina en ensayos clinicos o en informes de casos espontaneos. En cada grupo de frecuencia, los
foc

La biodisponibilidad es de alrededor del 15 %. Existe un efecto de primer paso |mporlanle oon un D ”
metabolismo de primer paso de alrededor del 80 - 90 %. E| Tmé Poco frecuentss Raros zi:‘;":sﬁ:m":m(e":
50 minutos (rango normal de entre 15 y 90 minutos) después de la admmnstracnbn Los dalosI sobre el 6rganos y sistemas (21/1.000 2 <1/100) (21/10.000 a <1/1.000) pamr de los datos
efectode laingesta de comidaala hora, o alrededor de la he lamelatonina,
Parece que la comida tiene un efecto insignificante sobre el Tméx. para la melatonina de liberacion I oot
inmediata, pero que aumenta considerablemente la vriabiidad en la Cméi. No se prevé que a ilima © erpes zoster
Ia seguridad de lamelatonina. No obstantt alimentos rastomos do la sangre y leucopenia, trombocitopenia
aproximadamente 2 horas antes o 2 horas después de haher tomado melatonina. La melatonina — _
atraviesa facilmente la placenta. El nivel en sangre del cordén umbilical de bebés a término camplelo se Trastomos del sistema _ reaccién de
correlaciona con el de la madre, y apenas es un poco mas bajo (~ 1535 %) tras la ingest:
de3mg. Trastornos del Hipertri
- lipertrigliceridemia, .
Distribucion: La fjacion de proteina plasmética n vitro de la melatonina es d 160% 0 la hipocalcema. Hiponatrémia | iperalcemia
|nutricion ’
La melatonina se fija principalmente a la albumina, aunque también se fija a la alfa1 cida;
la fijacion a otras proteinas plasmaticas es limitada. La melatonina se distribuye rapidamente desde el o cambios de humor,
plasma hasta la mayoria de los tejidos y 6rganos y, atraviesa facilmente la barrera entre el cerebro y la iritabiidad, | agresividad, agitacion, llanto,
cangre ) nerviosismo, agitacion, sintomas de estrés,
' . ' R ' ) Trastomos psiquidtricos | insomnio, suefios | desorientacion, despertarse
-Biotransformacion: La melatonina se metaboliza principalmente en el higado. Datos experimentales raros, pesadilas, | muy temprano, aumento de la
sugieren que la CYP1A1 yla CYP1A2 del sistema de isoenzimas del citocromo P450 son las principales ansiedad libido, estado depresivo,
responsables del metabolismo de la melatonina con CYP2C19 de menor El principal depresion
metabolito es la 6-sulfat I inactiva. EI lismo es muy répido, el nivel de metabolito migrafia, dolor de. sincope, problemas de.
aumenta en pocos minutos. Trastomos del sistema cabeza, letargo, memoria, falta de atencion,
-Eliminacion: Los metabolitos se excretan a través de los rifiones, el 80 % en forma de 6-sulfatoxi- Inenvioso hiperactividad estado somnoliento, sindrome
melatonina. La vida media (t2) de eliminacion es de aproximadamente 45 minutos. Existen grandes psicomotora, mareos, |de las piemas inquietas, suefio
it ¥ Pt de mala calidad, parestesia
-Linealidad: La cinética de la melatonina por via oral es lineal enunrangode 0,1-8 mg. acuidad reducida, vision
~Sexo: Datos limitados sugieren que fa Cméx. y el AUC tras la ingesta de melatonina de Ilberaclon Trastomos oculares borrosa, ‘ac"'é'ac‘°“
inmediata podria ser més alta (potencialmente casi el doble) en mujeres, en 2
hombres, pero también que la diferencia entre sexos es menor que la variacion entre |ntegrantes del ,7;’;5'0’"05 del oido y del Vértigo posicional, vértigo
m\smo sexo, particularmente mujeres en las que \a Cmax. parece multiplicarse varias veces. La vida
hombres y mujeres. Trastornos cardiacos angina de pecho,
Poblaciones esgec\a\es Trastornos vasculares i i0 sofocos
P: latonina di laedad. L enfermedad de reflujo
depl: melatonina endégena noctt inferior en las personas mayores, en comparacion con gastroesofégico, trastorno
adulos jovenes. Datos limitados del Tmax, Cméx del plasma / suero, vida media de la eliminacion (T%) y dolor abdominal, dolor | 9astrointestinal, llagas en la
AUC tras la mgesta de melatonina de liberacion inmediata no indican diferencias significativas entre T en la parte superior del ! mucosa b?mal. aftas en \a‘
adulios més jovenes y personas mayores en general, aunque el rango de valores (variabildad O0S nales abdomen, dispepsia, | ‘2794 Malestar estomacl,
de cada parametro Tmax y AUC) suele ser superior en las personas 4 Ulceras bucales, boca anémalos, fiatulencia,
seca, néuseas h - e
mayores. - . . hipersalivacion, halitosis,
-Insuficiencia renal: Los datos publicados indican que no hay acumulacion de melalcmna ‘ras \a malestar abdominal, trastorno
dosificacion repetida en pacientes en hemodialisis estable. Como la gastrico, gastritis
prmmpa\mente en forma de metabolitos en la orina, se prevé que los mve\es de suero ! plasma de Ius Trastomos
a el e " . dermatitis, sudoracion | eczema, eritema, dermatitis en angioedema,
-Insuficiencia hepatica: Dglos limitados indican que la concentracion de me\aton_lna endégena en Trastomos de la piel y del nocturna, prurito,  |las manos, psoriasis, sarpullido| mﬂarg\acién ol
durante el dia es. elevada en pacientes con cirrosis, probablemente tejido subcutaneo sarpullido, prurito generalizado, sarpullido boca, glositis
debido a un aclaramiento reducido de la melatonina; el suero T% en pacientes con cirrosis era el doble piel seca | pruritico, trastorno de las ufias g
que el de controles en estudio. Como el higado es el principal drgano para el metabolismo de la Trastornos dolor en las artritis, espasmos musculares,
melatonina, se prevé que la insuficiencia hepética resulte en una mayor exposicion a la melatonina imusculoesqueléticos y del extremidades dolor en el cuello, calambres
exogena. tgjido conjuntivo noctumos.
D: bre sequridad: Los datos de I dios no clinicos i Trastornos renales y B
licosuria, proteinuria oliuria, hematuria, nocturia
para los seres humanos segun los esludlos convencnona\es de farmacologia de segundad tochndad a urinarios 9 P P
p Trastomos del aparato sintomas de la
Uni b reacci alamaxima humana, lo \reproductor y de la mama i priapismo, prostalits galactorrea
que indica poca relevancia para su uso clinico. Tras la administracién \ntrapemunea\ de una sola dosis Trastomos generales y astenia, dolor en el
alta de melalomna a ratonas prenadas la \cngllud y el peso corporal del feto Iendleron a ser menores, alteraciones en el lugar de y fatiga, dolor, sed
deratas, asi como en ardillas de tierra, dtras|: 6nalamel: d prenezy en e\ resultado anémaloen | aumento de las enzimas
posparto. Exploraciones la prueba de funcion hepaticas, electrolitos en
Estos datos indican que la melatonina exdgena atraviesa la placentay se segrega en la \eche yque eso complementarias hepatica, aumento de | sangre anémalos, resultados
puede tener unainfluencia sobs y peso de laboratorio anémalos




Notificacién de sospechas de reacciones adversas: Ante la sospecha de aparicién de Reacciones
Adversas tras la administracion del medicamento es obligatoria la notificacion a través de la pagina
web del Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social: https//www.mspbs.gov.py Click en: “Reporte
de Reacciones Adversas a Medicamentos”. Esto agilizara la deteccién de nueva miormaclon sobre la
seguridad del Para mas

-El uso concomitante de melatonina y warfarina puede pruvocar una mayor anilccagu\amun se debe
revisar el INR al usarlas juntas. La melatonina también pt elefecto de
de accion directa (p. ej., dabigatran, rivaroxabén, ap\xaban edoxaban).

La melatonina puede ocasionar somnolencia. Por lo
ver i . s efactos d i it

tant
un nesgu de seguridad. ;

bre el uso de la melatonina en individuos con
el uso de melatonina en pacientes con

No existen datos cli
Por lo tanto, no se
enfermedades autoinmunes.
-Insuficiencia hepatica y renal: Solo se dispone de datos limitados acerca de la seguridad y eﬂcacla del

Seha la de dosis diarias de hasta 300 mg de melatonina sin
ocasionar reacciones adversas importantes.
Siocurriera
las 12 horas posteriort

del principio activo durant

con las practicas de

a Ia ingesta. Se e\rtra(am\enlo de

ral d i icologi
En caso de sobredosis recurrir al Centro Nacional de Toxicologia en Emergencias Médicas sito en Avda.
Gral. Santos y Teodoro S. Mongelos, Asuncién, Paraguay - Tel. (595-21) 220 418.

Presentacion:
o

uso de \a melatonina en pacientes con msufc\enc\a hepanca ol renal La melatonina no se

-Afecciones cardiovasculares: Existen datos limitados acerca de la posibilidad de que la melatonina

produzca efectos adversos sobre la presion arterial y la frecuencia cardiaca en poblaciones con

afecciones cardiovasculares que toman medicacion antihipertensiva concurrente. No esta claro que

estos efeclos adversus se puedan atribuir a la melalomna ensi 0a |n|eracc\ones dela melalonlna con
usode lamel

ymedicacion antihipertensiva concurrente,
-Uso concomitante de anticoagulantes: Se debe tener cuidado al tomar melatonina junto con farmacos
anucoagu\anles mclmda la warfanna y los nuevos anﬂcoagulanles de amon directa, ya que la
melatonina ot
-Control ghcem/co Datos limitados sugieren que tomar melatonina cerca de la hora de la ingesta de
comidas ricas en carbohidratos podria alterar el mn(rol dela g\ucosa en sangre duranle varias horas.
Lamelatonina almenos 2
Lo ideal es que las persunas d\abetlcas 0 con una a\lerac\on s\gmfcatwa en Ia to\eranc\a a \a glucosa
tomenla
plazo de la melalomna por sus efeclus sobre el metabolismo de la g\uwsa y por un mayor rlesgo de
diabetes tipo 2.
Advertencia sobre excipientes: Este producto contiene manitol, que en grandes cantidades puede
producir un efecto laxante leve. Este producto contiene sodio en pequefia cantidad, por lo que puede
considerarse exento de sodio.
Uso durante embarazo y lactancia: -Embarazo: No hay datos clinicos disponibles sobre embarazos
expuestos a la melatonina. Los estudios con animales no indican efectos perjudiciales directos o
indirectos con respecto al embarazo, al desarrollo embrionario /fetal, al parto o al desarrollo posnatal.
La melatonina exégena atrawesa fécnmenle la placenta humana En vista de Ia ausencia de datos
clinicos,
-Lactancia: Se detectd melatonina endogena en la leche matema humana, lo que quiere decir que es
probable que la melatonina exdgena se segregue a la leche materna humana. Existen datos en modelos
con animales, incluidos roedores, ovejas, vacas y primates que indican la transferencia materna de
melatonina al feto a través de la placenta o la leche. Por lo tanto, no se debe tomar melatonina durante el
embarazoy la lactancia.
-Fertilidad: No existen datos acerca de los posibles efectos adversos del uso a corto plazo de la
melatonina sobre la fertilidad humana.
Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar méquinas: La influencia de melatonina sobre la
capacidad para conducir y utilizar maquinas es moderada. La melatonina puede ocasionar somnolencia
y alterar el estado de alerta (vigilancia) durante horas; por lo tanto, el producto se debe usar con cuidado
los efectos del

Restricciones de Uso: Este producm se debe administrar con restriccion en pacientes con
y diabetes.

Uso concomitante no recomendado:

-Los pacientes que tomen fluvoxamina deben tener cuidado, ya que aumenta los niveles de melatonina
[éreabajo la curva (AUC) 17 veces més alta y suero Cméx 12 veces més alto] al inhibir su metabolismo a
través de las isoenzimas hepaticas CYP1A2 y CYP2C19 del citocromo P450 (CYP). Se debe evitar la
combinacion.

-No se debe ingerir alcohol con la melatonina, ya que reduce su efecﬂvldad subre el suefio. El alcohol
puede alterar el suefio y tiene el potencial d (p-e€j., dolor
de cabeza, fatiga matinal, problemas de concentracion).

Uso concomitante con cuidado:

-Losp ientes qu tomens—u"

(5 8MOP) deben tener cuidado, ya que aumenta los

-Los paclenles que tomen cimetidina deben tener cuidado ya que, alinhibir sumetabolismo a través de la

CYPIAZ I plasma.

-L 0 €j.,

cuidado, [ les de mel: linhibir su través dela CYP1ATyla
CYP1A2.

-L i ifedipina deben tener cuidado, ya que el la

nifedipina pueden aumentar la presion arterial.
U it y

L )/

-Los inhibidores de la CYP1A2, como las quinolonas, pueden dar lugar a una mayor exposicion de la

melatonina.

-Los inductores de la CYP1A2, como la carbamazepina y la rifampicina pueden reducir las
Jatoni 1l

-Fumar i ido alainduccion dela CYP1A2.
'Allnhlb\r lismo d del: YP1A2, \acafemaaumenla
n tanto de la melatonina endd delamelatoni Vi
-Existe una gran cantidad de datos en la informacion dlspomhle sohre el e(ecto de los
los opidceos, los

los inhibidores de I el mploiano y, elalcohol, enla
secrecion de melatonina endégena. No se ha estudiado si estos principios activos interfieren o no con la
v h pona s el

-Los alimentos pueden afectar a la concentracion de melatonina en el plasma (particularmente en la
Cméx).

-El metabolismo de la melatonina esta principalmente mediado por las enzimas CYP1A. Por lo tanto, es

efectosobrelas enzimas CYP1A.
-Lamelatonina puede delas
sin benzodlaceplnas como zaleplén, zolp\dem y zopiclona. En un ensayo clmlco se obtuvo una

la interaccion transitoria entre la melatonina y el zolpidem una hora
después de la dosif conjunta. La resullo en el aumemo de
problemas de atencion, de memoria y de ion en
Zolpidem solo

-La melatonina se ha administrado conjuntamente en estudios con tioridazina e imipramina, que son
principios activos que afectan al sistema nervioso cen(ral No se encontraron interacciones
da caso. No obst

melatonina resultd en una mayor sensacion de tranqul\ldad yenla dlﬂcu\tad de realizar lareas en
comparacion con la toma de imipramina sola, asi como en una mayor sensacion de «cabeza atontada»
en comparacion con la tioridazina sola.

Almacenar atemperatura ambiente (inferior a 30°C).
Mantenerfuera del alcance de los nifios.

o
8
e
1Y
8
]
by

B
ETICOS’

Elaborado por Laboratorio de Productos ETICOS C.E.LS.A.
Afilio Galfre N° 151 y Calle 1 - San Lorenzo, Paraguay.
Industria Paraguaya - Tel.: (595-21) 521 390 (R.A.)
laboratorio@eticos.com.py - www.eticos.com.py

D.T.: Q.F. Rosarito Paredes - Reg. N° 4584

Autorizado en Paraguay por la DINAVISA.




