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"2016 ~Año lkl Bicentenario de la Declaración deja IndependtmciaNacional"
I

• I
DISPOSICION N° 12579

I

BUENOSAIRES, 09 DE NOVIEMBRE DE 20161

VISTO el Expediente NO 1-0047-0001-000348-13-8 del Registo de
, I

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y

TECNOLOGÍA MÉDICA Y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma RAYMOSS.A.C.I. solicita
I

se autorice la inscriPci,ón en el Registro de Especialidades Medicinales (REY) de

esta ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y

TECNOLOGÍA MÉDICA de una nueva especialidad medicinal que será elab&rada

en la República Argentina.

Que de la mencionada especialidad medicinal existe un pro ucto

similar registrado en la República Argentina.

Que las actividades de elaboración y comercialización de

especialidades medicinales se encuentran contempladas en la Ley 16.463 y en

los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.o. 1993) y sus normas

complementarias. 1
Que la solicitud efectuada encuadra en el Artículo 3° del Decre o N°

150/92 (t.o. 1993).
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"20/6 -Año del Bicentenario de la Declaración dB1D.lnd8pendencJNacional"

, I
D1SPOSICION W 12579

I
"

Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) ~mltió

[os informes técnicos pertinentes en los que constan los Datos Identificatorios

Característicos aprobados por cada una de las referidas áreas para la

especialidad medicinal cuya inscripción se solicita, los que se encuentran
I,

transcriptos en el certificado que obra en el Anexo de la presente disposición.
,

Que asimismo, de acuerdo con lo informado por el INAME, el/los
i

establecjmiento/s que realizará/n la elaboración y el control de calidad be la

especialidad medicinal en cuestión demuestran aptitud a esos efectos. f
Que se aprobaron los proyectos de rótulos y prospectos

correspondientes. l
Que la DIRECCIÓN GENERALDE ASUNTOS JURÍDICOS ha toma o ia

intervención de su competencia.

Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripci6n en el REM

de ta especialidad medicinal solicitada.

Que se actúa en ejercicio de las facultades conferidas po~ los

Decretos Nros. 1490/92 y 101 del 16 de diciembre de 2015.

Por ello,
•

ELADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DEi

MEDICAMENTOS,ALIMENTOSY TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:
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ARTÍCULO 10.- Autorízase a la firma

DISPOSICiÓN W 12579
I
I,
I
!
IRAYMOS S.A.C.I. la inscripción en el

. I
Registro de Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION NACIONAL

¡
DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA de la especialidad

I
medicinal de nombre comercial DULOXETINA RAYMOS y nombre/s gené~ico/s

DULOXETINA , la que será elaborada en la República Argentina según los Qatos
;
I

Identificatorios Característicos incluidos en el Certificado que, como Anexo,

,
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forma parte integrante de la presente disposición.

ARTÍCULO 2° .-Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de

. I
prospecto/s que obran en los documentos denominados: INFORMACION PARA EL

PACIENTE_VERSION06.PDF 25/07/2016 14:31:38, PROYECTO DE

PROSPECTO_VERSION10.PDF- 25/07/2016 14:31:38, PROYECTO DE RóíULO

DE ENVASE PRIMARIO_VERSION02.PDF - 03/03/2015 14:42:01, PROYECT,! DE

RÓTULO DE ENVASE PRIMARIO_VERSION03.PDF - 03/03/2015 14:4~:01,

PROYECTODE RÓTULODE ENVASESECUNDARIO_VERSION08.PDF- 27/05/2016
. I

15:34:32, PROYECTODE ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO_VERSION09.PDF -

27/05/201615:34:32.

ARTÍCULO 3°._ En [os rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la leye¡da:

"ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

CERTIFICADO N°", con exclusión de toda otra leyenda no contemplada e~ la

norma legal vigente.
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ARTÍCULO4'.- Con carácter previo a la comercialización de la especJiidad

medicinal cuya inscripción se autoriza por" la presente disposición, el titular

deberá notificar a esta Administración Nacional la fecha de inicio dIe la

elaboración del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificlción

técnica consistente en la constatación de la capacidad de producción y de cohtrol

correspondiente. J
ARTÍCULO 5°._ La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo lOe la

presente disposición será de 5 años contados a partir de la fecha impresa el él.
ARTÍCULO 6°.- Regístrese. Inscríbase el nuevo producto en el Reg¡strd de

Especialidades Medicinales. Notifíquese electrónicamente al interesadd la

presente disposición y los proyectos de rótulos y prospectos aprobados. GíreJe al

Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo correspondiehte.

Cumplido, archívese.

EXPEDIENTE NO 1-0047-0001-000348-13-8

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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RAYMOS

RAYMOSS.A.C.!
Admlnlslraci6n:Vuella de Obligado 2775 C1428ADS
Planta.: Culla 2760 Cl428A€T
BueflOS Alres. Argentina.

Tel.54114781-2552 Fax: 54114788.2625
Ia!lOratDrlos@raymos.etlm

DULOXETINA RAYMOS
DULOXETINA 30 MG/60 MG

INFORMACiÓN PARA ELPACIENTE

Por favor, lea esta Información antes de comenzar el tratamiento con DULOXETlNA
RAYMOS y cada vez que deba comprar otro envase del producto. Puede que se Incluyo
nueva información de su utilidad. Esta información describe Importante Información de
seguridad acerca de DULOXETINA RAYMOS. Esta Información no reemplaza la indicación
de su médico acerca de su condición clínica ni de su tratamiento.
El médico tratante debe informar al paciente de la disponibilidad de esfa información
para el paciente y debe Instruirlo de leerla antes de comenzar con la lngesta del
producto, además de la indicación de que debe tomar el producto solo de la forma que
él lo prescriba.
Verifique que este medicamento corresponda exacfamente al indicado por su médico.

lJ ¿QUÉ ESY PARA QUE SE USA DULOXETlNA RAYMOS?
2J ¿QUIÉNES NO DEBEN TOMAR DUlOXETINA RAYMOS?
3J ¿CÓMO DEBO TOMAR DUlOXETINA RAYMOS?
4J ¿PUEDO TOMAR DUlOXETINA RAYMOS CON OTROS MEDICAMENTOS?
5) ¿CUÁLESSON LASPOSIBLESEFECTOSINDESEABLESDEDULOXETINA RAYMOS?
6J MODO DE CONSERVACiÓN DE DUlOXETlNA RAYMOS
7J PRECAUCIONES DURANTE El TIEMPO DE USO
8) SOBREDOSIFICACIÓN

¿QUÉ ESY PARA QUE SE USA DUlOXETINA RAYMOS?

DUlOXETINA RAYMOS son comprimidos recubiertos gastrorresistentes, que contienen como
principio activo Duloxetina (como clorhidrato).

~ DULOXET)NARAYMOS 30/60 mg está indicado para el tratamiento de:

~

astorno Depresivo Mayor (DSM IV)
astorno de Ansiedad Generalizada (DSM IV)

RA MO~~O!rre~ropático periférico de origen diabético: DULOXETINARAYMOS está indicado para el
Director' at&hré~to del dolor neuropatico, asociado con neuropatía periférica diabética.

I ibromialgia: DULOXETINA RAYMOS está indicado para el manejo de Ja fibromialgia.
Dolor musculoesquelético crónico: DULOXETINARAYMOS está indicado para el manejo del
dolor crónico musculoesqueletico.

Cada comprimido recubierto gastrorresistente de DULOXETINARAYMOS 30 mg contiene:
Duloxetina 30 mg {como Duloxetina clorhidrato).Excipientes: Almidón glicolato sódico;

~ Laurilsulfato de sodio; Lactosa anhidra; Estearato de magnesio: Hidroxipropilmefilcelulosaa¡ acetato succinato; Dióxido de titanio; Amarillo de quinolina.
~
'~ Cada comprimido recubierto gastrorresistente de DULOXETINARAYMOS 60 mg contiene:
GONZALE~~jpAlil@¡IfOO {como Duloxetina c1orhidrato).Excipientes: Almidón glicolato sódico;

Laurilsulfato de sodio; Lactosa anhidra; Estearato de magnesio; Hidroxipropilmetilcelulosa
acetato succinato; Dióxido de titanio; Amarillo de quinolino.
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¿QUIÉNES NO DEBEN TOMAR DUlOXETINA RAYMOS?

Usted no debe tomar DULOXETINA RAYMOS si:

• Presenta hipersensibilidad o alergia a la duloxetina ó a cualquiera de los componentes de
la fórmula.

RAYMOS

RAYMOSS.A.C.I
AdmJnlstrael6n: Vuella de 'Obligado 2775 C'14Z8ADS
Planta: Cuba i760 Cl428AET
Buenos Aires. Argentina,
Tel. 5411 <4781-2552 Fax: 54114786-2625
laborallltiosrmraymos.com

I
I
1

• Ha recibido o está en tratamiento con inhibidores de la recaptación de serotonina en
combinación con Inhibidores de la Monoamino Oxidasa (IMAOJ, por ejemplo
.isocarboxazid, tinezolide, inyección de azul de metileno, phenelzine, rasagiline, selegiline,
tranylcypromine, y otros.

• Padece de Glaucoma de Ángulo Estrecho No Controlado.

• Padece de Enfermedad hepática que produzca insuficiencia hepática.

• Padece de Insuficiencia Renal severa.

• Si está en tratamiento con antibióticos pertenecientes al grupo de las quinoionas,
como por ejemplo fluvoxamina, ciprofloxacina, enoxacina.

• Si presenta hipertensión no controlada,

INFORME A SU MÉDICO DE LAS SIGUIENTES SITUACIONES:

DULOXETINARAYMOS puede no ser adecuado para usted por las siguientes razones.
Si cualquiera de eilas le afecta, hable con su médico antes de tomar el medicamento:

• Si ha tomado recientemente cualquier otro medicamento, incluso los adquiridos sin
receta y las plantas medicinales.

• Está tomando otros medicamentos para tratar la depresión.

• Ha sufrido convulsiones (ataques epilépticos).

• Sufre o ha sufrido manía o trastorno bipolar.

• Tiene problemas oculares como algunos tipos de glaucoma (presión ocular
incrementada),

• Tiene alguna enfermedad de la sangre.

• Ha sufrido problemas hemorrágicos (tendencia a desarrollar hematomas).

Embarazo y lactancia
Si usted está embarazada o planea estarlo o está dando de amamantar, avise a su médico
antes de iniciar este tratamiento. Informe a su médico si queda embarazada durante el
tratamiento con DULOXETINA RAYMOS.
Consulte a su médico si está dando el pecho. No se recomienda el uso de DULOXETINA
RAYMOS durante la lactancia.
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RAYMOS

RAYMOS BA.C.I
Admlnlstraclón:Vuelta de Obligado 2nS C142SADS
Planta: CUIla 2760 el 428AET
BllEIrlOS Alres.Argentlna,

Te!. 54 l' 4781-2552 Fax: 54 11 4788-2625
Iaboratorios@raymOS.oom

Conducción y uso de máquinas:
No conduzca ni maneje herramientas o máquinas hasta que usted sepa cómo le afecta
DULOXETINA RAYMOS.

Consuite a su médico antes de tomar cualquier medicamento.

¿CÓMO DEBO TOMAR DULOXETlNA "AYMOS?

Su médico debe Indicarle la posología y el tiempo de tratamiento apropiado para su
caso.
DUlOXETINA RAYMOS comienza a funcionar en la mayoría de los pacientes a las dos
semanas de iniciar el tratamiento.

Elcomprimido recubierto gastrorresistente de DULOXETINARAYMOS debe tragarse entero
con agua y no debe ser masticada o molida y el contenido tampoco debería ser
esparcido en alimentos o mezclado con líquidos, pues esto podría afectar el recubrimiento
gastrorresistente.

Debe tragar el comprimido gastrorresistente entero con agua.

DULOXETINA RAYMOS se puede tomar con o sin comidas.

Si olvidó de tomar una dosis no tome una dosis dobie, para compensar, consulte a su médico.

Para no olvidar la toma de DULOXETINARAYMOS. puede serie útil tomarlo a la misma hora
todos los días.

No deje de tomar DUlOXETINA RAYMOS sin el consejo médico aunque se encuentre mejor.
Algunos pacientes, que dejan repentinamente el tratamiento con DULOXETINA RAYMOS
sienten mareos. náuseas o dolor de cabeza.

SI USTEDESTATOMANDO OTROS MEDICAMENTOS
Informe o su médico o farmacéutico si está tomando o ha tomado recientemente cualquier
otro medicamento, incluso los adquiridos sin receta.
Su médico decidirá si usted puede tomar DULOXETiNA RAYMOS con otros medicamentos. No
comience ni deje de tomar ningún medicamento, incluidos los adquiridos sin receta médica y
los plantas medicinales, sin antes consultarlo con su médico.

No debe tomar DULOXETINA RAYMOS si está tomando antidepresivos del grupo IMAO
(isocarboxazid, linezolide, inyección de azul de metileno, phenelzine, rasagiline, selegiline,
tranylcypromine. y otros): Consulte a su médico antes de iniciar el tratamiento.

Medicamentos que pueden causar somnolencia: informe a su médico si está tomando
cualquier medicamento que le cause somnolencia. Estos incluyen los medicamentos
recetados por su médico como benzodiazepinas, analgésicos potentes, antipsicóticos,
fenobarbital y antihistamínicos.

Sfndrome serotoninérgico: debe informar a su médico si está tomando alguno de Jos
medicamentos que actúan de modo similar a la duloxetina. Algunos ejemplos de estos
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RAYMOS

RAYMOSS.A.C,I
Admlnlstrac16n: Vuelta de Obl1gado 2nS C14Z8ADS
Planta: Cuba 2760 C1<tIMET
8118llOS Aires. ArgE!ntina.

Tel.5411 U81-2552 Fax: 54'114788,2625
Ialxlrntorios@raymos.C1lm
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medicamentos incluyen: triptanos, tramadoL triptófano, inhibidores selectivos de la
recapfación de serofonina (ISRS,como paroxetina y fluoxefinaJ, tricíclicos (como
clomipramina, amitriptilino), petidina, hierba de San Juan y venlafoxina.
Estosmedicamentos aumentan el riesgo de efectos adversos; si observa cualquier síntoma
poco común cuando tomo alguno de estos medicamentos conjuntamente con DULOXETINA
RAYMOS, debe comunicárselo a su médico.

¿CUÁLES SON LAS POSIBLES EFECTOS INDESEABLES DE DULOXETINA RAYMOS?
Al igual que fodos los medicamentos, DULOXETINARAYMOS puede tener efectos adversos.

Los efectos adversos muy frecuentes con DULOXETINARAYMOS pueden incluir: náuseas,
sequedad de boca y estreñimiento.

Los efectos adversos frecuentes pueden incluir: diarrea, vómitos, cansancio, temblores, visión
borrosa, pérdida o disminución del apetito, pérdida de peso, mareos, dificultad para dormir,
somnolencia, aumento de la sudoración o sudoración por la noche, sofocos, problemas
sexuales (incluyendo dificultad para conseguir una erección,
cambios en la eyaculación, disminución del deseo sexual, incapacidad para tener un
orgasmo), Algunos hombres han experimentado alguna dificultad para comenzar a orinar,

Siaprecia efectos adversos no mencionados en este prospecto, por favor comuníqueselo a su
médico o farmacéutico.

Al igual que con otros antidepresivos, se han comunicado casos aislados de pensamientos
suicidas y comportamiento suicida durante el tratamiento con duloxetina o poco después de
la interrupción del mismo. Los síntomas de la depresión pueden incluir pensamientos de
lesionarse a símismo o intentos de suicidio. Esposible que estos síntomas persistan durante las
primeras semanas de tratamiento hasta que el efecto total del antidepresivo sea visible.
Informe o su médico inmediatamente si tiene pensamientos angustiosos o experiencias de este
tipo en cualquier momento.

Si presenta algún otro síntoma que no aparece en la lista, consulte a su médico.

MODO DE CONSERVACiÓN DE DULOXETINA RAYMOS
Deberá conservarse en su envase original, en lugar seco, a temperatura ambiente entre 15°c y
30° c.
No usar este producto después de la fecha de vencimiento que figuro en el envase.
No utilizar el producto si estuviera dañado o mostrara signos de deterioro.
MANTENER fUERA DELALCANCE DE LOS NIÑOS.

EN CASO DE SOBREDOSIFICACIÓN:
Ante )0 eventualidad de uno sobredosificación, informar a) médico tratante y/o
concurrir 01 hospital más cercano o comunicarse con los Centros de Toxicología:

-Hospital de Pediatría Ricardo Gutierrez (011) 4962-6666/2247.
-Hospital Nacional Prof. A. Posadas (011) 4654-6648/658-7777.
-Hospital General de Niños Dr. Pedro Elizalde (Oll) 4300-2115/4362-6063.
-Hospital de Pediatría Sor Moría Ludovico (0221) 451-5555.

"Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que está
en la Página Web de la ANMAT: hltp://www.anmat.gob.ar/farmacovlgilancia/Notificar.asp

Página 4 de 5

I
I

\
\
I

I
I

,
I
I
I
I

I
I

I

http://hltp://www.anmat.gob.ar/farmacovlgilancia/Notificar.asp


RAYMOS

RAVMOS S.A.C.I
Admlnlslnlci6n:Vtrella de Obligado 2.775 Cl42.8ADS
Planta: CUba 2760 Cl42tlAET
Buenos AIres. Arglllltina.
Tel. 54114781-2.552 F8J: 54114786.2625
l8borellll1os@mymos.com

ó llamar a ANMAT responde 0800-333-1234".

PRESENTACIONES
DULOXETINARAYMOS 30 mg: Envases por 14, 28 Y 56 comprimidos recubiertos gastrorresistentes.
DULOXETINARAYMOS 60 mg: Envases por 14, 28 Y 56 comprimidos recubiertos gastrorresistentes.

MANTENERFUERADELALCANCE DELOSNIÑOS.

CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL. EN LUGAR SECO. A TEMPERATURA AMBIENTE ENTRE
15°C Y 30° C.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripción y vigilancia médica y no
puede repetirse sin nueva receta médica.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° .

Laboratorios RAYMOS S.A.C.I.
Director Técnico: Carlos A. González -Farmacéutico

Fecha de última revisión: .. .f. ..!...
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RAYMOS

RAYMDSSA.C.I
AdmlnlltraclóR: VUeltalIe Obligado 2775 C1428ADS
Planta: Cuba 2760 Cl428AET
Bueoos Airns. ArgeRliRa.
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PROYECTO DE PROSPECTO

DULOXETINA RAYMOS
DULOXETINA 30 rng/60 rng
Comprimidos recubiertos gastrorresistentes

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FÓRMULA CUALI-CUANTlTATlVA
Cada comprimido recubierto gastrorresistente de DULOXETINA RAYMOS 30 mg contiene:
Duloxetina 30 mg (como Duloxetina clorhidrato 33.6 mg).
Excipientes: Almidón glicolato sódico 12 mg: Laurilsulfato de sodio 1.5 mg: Lactosa anhidra
102.125 mg: Estearato de magnesio 0.75 mg; Hidroxipropilmetilcelulosa acetato succinato
J3.041 mg: Dióxido de titanio 1.91 mg: Amarillo de quinolina 0.034 mg.

Cada comprimido recubierto gastrorresistente de DULOXETINA RAYMOS 60 mg contiene:
Duloxetina 60 mg (como Duloxetina clorhidrato 67.2 mg).
Excipientes: Almidón glicolato sódico 24 mg: Laurilsulfato de sodio 3 mg; Lactosa anhidra
204.25 mg; Estearato de magnesio 1.5 mg: Hidroxipropilmetilcelulosa acetato succinato
26.082 mg: Dióxido de titanio 3.9 mg: Amarillo de quinolina 0.068 mg.

CLASIFICACION TERAPÉUTICA
Antidepresivo.
Código ATC: N06AX21

INDICACIONES Y USO
~flI' DULOXETlNA RAYMOS 30/60 mg está indicado para el tratamiento de:aJ Tratamiento del trastorno depresivo mayor IDSM IV}

~

m rata miento del trastorno de ansiedad generalizada 1DSMIV)
Dolor neuro ático eriférico de ori en diabético: DULOXETINA RAYMOS está indicado para

R~ M~ . iento del dolor neuropatico, asociado con neuropatía periférica diabética.
DlrectOrlOpibromiolgia; DULOXETlNA RAYMOS está indicado para el manejo de la fibromialgia.

Dolor musculoesquelético crónico: DULOXETINA RAYMOS está indicado para el manejo del
dolor crónico musculoesqueletico.

CARACTERíSTICAS FARMACOLÓGICAS/PROPIEDADES
Mecanismo de acción:
Se considera que lo acción antidepresiva e inhibitorio del dolor está relacionad con la
potenciación de actividad serotoninergica y noradrenergica de la duloxetino en el SNC.
Farmacodinamia:

~'IjlI' Se ha demostrado que la du(oxetina es un potente inhibidor de la recaptacion de sera toninaal y norepinefrina neuronal, y un inhibidor débil de la recaptacion de dopa mina. La duloxetina

~

m o tiene actividad significativa por los receptores dopaminergicos, adrenérgicos,
olinérgicos, histaminergicos, opioides, de glutamato y GABA in vitro. La duloxetina no inhibe

GO ZA~\;J<le~R8goi\ia81i8asa(MAOJ.
DULOXETINARAYMOS se encuentra dentro de una clase de fármacos conocidas por afectar
la resistencia uretral. Si se desarrollan síntomas de vacilación urinaria durante el tratamiento
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de DULOXETINARAYMOS, debe considerarse la posibilidad de que ellos puedan estor
relacionados con el fármaco.
Farmacoclneflca:
Duloxetina tiene uno vida medio de eliminación cercano o las 12 horas (rango de 8 o 17
horas) y su farmacocinética es proporcional o lo dosis en el rango terapéutico. Los
concentraciones plasmáticas en equilibrio {estado estable) por lo general se alcanzan luego
de 3 días de dosificación. La eliminación de Duloxetina ocurre principalmente a través del
metabolismo hepático que involucro o dos isoenzimas P450:CYP1A2 y CYP2D6.
Absorción y distribución: Duloxetina clorhidrato es bien absorbida cuando se administro en
formo oral (vía oral). Existe un lapso de tiempo promedio de 2 horas hasta que comienzo Jo
absorción (lapso de T), las concentraciones máximas en plasma (Cmax)de Duloxetina ocurre
a las 6 horas luego de la dosis. Losalimentos no afectan la Cmóxde Duloxetina pero retardo
el tiempo para alcanzar los concentraciones máximas de 6 a 10 horas y disminuyen
levemente la extensión de la absorción (ABC) en alrededor del 10%.Existen unas 3 horas de
retraso en la absorción y un aumento de un tercio en el ciearance aparente de Duloxetina
luego de )0 dosis nocturna en comparación a la dosis diurna.
El promedio de! volumen de distribución aparente es de alrededor del 1640 L. Duloxetina
está altamente unido (>90%) a las proteínas plasmáticas. uniéndose principalmente a
albúmina y a Ql-glicoproteína acídica. La interacción entre Duioxetina a las proteínas
plasmáticas no se ve afectada por el deterioro renal o hepático.
Metabolismo y eliminación: La biotransformación y disposición de Duloxetina en los seres
humanos ha sido determinada luego de la administración oral de Duloxetina marcada con
C14. Duloxetina constituye alrededor del 3% del material total radiomarcado en plasma,
indicando que ésta experimenta un extenso metabolismo hacia numerosos metabolitos. Las
principales vías de biotransformación de la Duloxetina incluyen la oxidación del anillo naftilo,
seguido de uno conjugación y posterior oxidación. Tonto la CYP2D6 como lo CYP1A2
catolizan la oxidación del anillo de naftilo in vitro.
Los dos principales metabolitos hollados en el plasmo y orina son el glucurónido conjugado
de 4.hidroxi Duioxetina y el sulfato de 5~hidroxi, 6-metoxi Du)oxetina. Muchos metabolitos
adicionales han sido identificados en la orina, algunos de ellos sólo representan vías menores
de eliminación. Los principales metabolitos de circulación no son farmacológicamente
activos. En la orina sólo se encuentran trazas «1% de la dosis) de Duloxetina sin cambio. La
mayor parte (alrededor del 70%) de lo dosis de Duloxetina aparece en lo orina como
metabolitos y cerco del 20%es excretado en las heces.
La Duloxetina experimenta un extensivo metabolismo pero la mayoría de los metabolitos
circulantes no han mostrado contribución significativa a la actividad farmacológica de lo
Dulotetina.

Poblaciones especiales:
EMBARAZO:
Efectos Terafogénicos- Embarazo:
No deberá utilizarse durante el embarazo. Elmedico decidirá e informara a la paciente en
caso estrictamente necesario.
Efectos no Teratogénjcos:
Losneonatos expuestos a lRSSso inhibidores de la recaptación de serotonina y norepinefrina
[ISRNs), al final del tercer trimestre, han desarrollado complicaciones requiriendo una
hospitalización prolongado, soporte respiratorio y alimentación por sonda. Tales
complicaciones pueden surgir inmediatamente después del porto. Los hallazgos clínicos
reportados incluyeron: dificultad respiratoria, cianosis, apnea, convulsiones, temperatura
inestable, dificultad para alimentarse, vómitos, hipoglucemia, hipotonía, hipertonía,
hiperreflexia, temblores, nerviosismo, irritabilidad y llanto constante. Estas características son
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consistentes con cada uno de los efectos t6xicos de los IRSSse ISRNso, posiblemente, con el
síndrome de discontinuaci6n de la droga. Debe tenerse en cuenta que. en algunos casos. el
cuadro clínico es consistente con el síndrome serotoninergico (Ver Advertencias y
Precauciones).
Al tratar mujeres embarazadas con DUlOXETINARAYMOS durante el tercer trimestre. el
médico debe ser muy cuidadoso al considerar los riesgos y beneficios potenciales del
tratamiento.
El medico puede considerar reducir gradualmente lo odministraci6n de DUlOXETINA
RAYMOSen el tercer trimestre de embarazo (Ver Dosisy Administracion).
Trobqio de Parto y Alumbrqmiento:
los efectos de Duloxetina sobre la labor de porto y el porto en humanos es desconocido. la
Duloxetina debe ser usado durante la labor de porto y el parto solo si el potencial beneficio
justifica el riesgo potencial para el feto.
Lactancia:
Elmedico decidlró suuso en caso necesario. suspender la lactancia.
Usageriáfrico;
los análisis farmacocineticos en la poblaci6n sugieren que los valores típicos poro lo
depuraci6n disminuyen aproximadamente en 1%cado año de edad entre los 25 y 75 aiíos
de edad. pero lo edad como factor prediclivo solo cuanta poro un pequeño porcentaje de
variabl1ldad entre un paciente y otro. los ajustes a las dosis en base o Joedad del paciente
no son necesarios. Ver Dosisy Administrocion
Género; lo vida medio de lo Duloxetina es similar en hombres y mujeres. No son necesarios
losajustes de dosis basados en el género.
Fumadores; la biodispanibilidod de lo Duloxetina parece reducirse en aproximadamente un
tercio en fumadores. No se recomiendan los modificaciones de dosificaci6n para
fumadores.
RmQ.; no se han realizado estudios específicos de farmacocinétiCo destinado a investigar los
efectos según lo rozo.
Insuficienciq hepófico: en pacientes con insuficiencia hepático. puede ocurrir uno
disminuci6n en el melabolismo y eliminaci6n de lo Duloxetina. luego de una dosis única de
20 mg de Duloxetina. 6 pacientes cirr6ticos con deterioro moderado del hígado (Child-Pugh
Clase B) tuvieron un promedio de clearance plasmático de Duloxetina de
aproximadamente 15%del correspondiente o sujetos saludables de igual género y edad,
con un aumento de 5 veces en lo exposici6n medio (ABC). A pesar de que la Cmb; fue similar
a lo de los pacientes normales. en pacientes cirróticos. lo vida media fue aproximadamente
3 veces mós extenso. Duloxetina est6 contraindicado en pacientes con enfermedad
hepática que produzco insuficiencia hepática. (Ver Contraindicaciones, Precauciones y
Dosis y Administración).
Insuficiencia renal severo: se dispone de informaci6n limitado acerco de los efedos de lo
Duloxetina en pacientes con enfermedad renal en estadía terminal. luego de una dosis
único de 60 mg de Duloxetina. los valores de Crn6>: y el 6rea boja la curva (ABC) fueron de
aproximadamente 100%mayores en pacientes que sufren enfermedades renales en estadía
terminal y que reciben hemodi6lisis crónica intermitente. en comparación con sujetos de
función renal normal. Sin embargo. la vida media de eliminación fue similar en ambos
grupos. los volares ABC (área boja lo curvo) de los principales metabolitos de circulación.
glucorónido de 4-hidroxi duloxetina y sulfato de 5-hidroxi. 6.metoxi duloxetina. excretados
principalmente en lo orina, fueron aproximadamente de 7 a 9 veces mós altos y se esperarra
que estosaumenten aún más con una dosificación múltiple. No se han realizado estudios en
pacientes con grado moderado de disfunción renal. pero el análisis farmacocinetico de la
población sugiere que la disfunción renal leve a moderada no tiene efectos significativos en
el clearance aparente de lo Duloxelina.
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Ouloxefina está contraindicado en pacientes con enfermedad renal en estadio terminal o
insuficiencia renal severa (Clearance de crealinina <30 ml/min) (ver Contraindicaciones.
Dosisy Administracion)

CARCINOGÉNESIS - MUTAGÉNESIS y DETERIORO DE LA FERTILIDAD
Corcinogénesis:
la Duloxetina fue administrada en la dieta para ratones y ratas durante 2 años. En ratones
hembras que recibieron Duloxetina en dosis de dieto de aproximadamente 140mg/kg/día
(5 veces la dosis móxima recomendado en humanos (MRHDJsobre una base de mg/m2),
hubo un incremento en lo incidencia de adenomas y carcinomas hepatocelulares; el nivel
de no-efecto fue de aproximadamente 50 mg/kg (2 veces lo MRHD sobre una base de
mg/m2). lo incidencia tumoral no aumentó en ratones machos que recibieron Duloxetina en
dosisde dieto de hasta aproximadamente 100mg/kg/día (3 veces lo MRHDsobre uno base
de mg/m2).
Enratos hembras, dosis de dieto de Dutoxetina de hasta aproximadamente 27 mg/kg/día (2
veces lo MRHDsobre uno base de mg/m2) o aproximadamente 36 mg/kg/día en machos (3
veces la MRHDsobre uno base de mg/m2) no aumentaron la incidencia de tumores.
Mufogénesis:
la Duloxetino no fue mutagénica en el ensayo de mutación bacteriana reverso in vitro
(pruebo de Ames) y no fue clastogénica en uno pruebo de aberración cromosomal in vivo
en células de lo médula óseo en ratones. Adicionalmente. lo Duloxetina no fue genotóxica
en un ensayo in vitro de mutación de genes en mamíferos en células de linfoma de ratón ni
en un ensayo de sintesisin vitro de DNA no programado (UDSIen hepatocitos primarios de
rata; lo Duloxetina tampoco indujo el intercambio de cromótides hermanos en lo médula
óseo de hamstersChinos in vivo.
Deterioro de le FerliUdod:
la Duloxetina administrado oralmente ya seo en rotas mochos o hembras antes o durante
el apareamiento en dosis diarias de hasta 45mg/kg (3 veces lo dosismóxima recomendada
paro humanos (MRHDJsobre uno base de mg/m2) no alteró el apareamiento o fertilidad.

ESTUDIOS clfNICOS
TrastomoDepresivo Mayor
la eficacia de Dulaxetina como un tratamiento para la depresión se estableció en 4 estudios
aleatorizados, doble ciego,controlados con placebo, de dosis fija en pacientes ambulatorios
adultos (18o 83 años) que cumplían criterios DSM-IVparo depresión mayor. En2 estudios, los
pacientes se aleatorizaron o Ouloxelina 60 mg uno vez 01 día (N=123 y N=128.
respectivamentel o placebo (N=122 y N=139. respectivamente) durante 9 semanas; en el
tercer estudio, se aleatorizaron o los pacientes o Duloxetina 20 o 40 mg dos veces 01 día
(N=86y N=91, respectivamente) o placebo (N=89)durante 8 semanas; en el cuarto estudio,
los pacientes se aleatorizaron o Duloxetina 40 O 60 mg dos veces 01 día (N=95 y N=93,
respectivamente) o placebo (N=93) por 8 semanas. No existe evidenCia de que dosis
mayores de 60mg/dío confieran beneficios adicionales.
En los 4 estudios, Duloxetina demostr6 superioridad sobre placebo según lo medici6n por
mejoría en el puntaje tolal de lo Escalo de Calificación de Depresi6n de Hamilton de 17
ítems (HAMD-17).
En todos estos estudios clinicos, los anólisisde lo relación entre los resultados del trola miento
y edad, género y raza no sugirieron ninguno capacidad de respuesto diferencial sobre lo
base de estas característicos del paciente.
En un estudio de prevención de recaídos. los pacientes que respondieron o un tratamiento
abierto de 60 mg de Duloxetino uno vez 01dio durante 12semanas fueron aleatorizodos o
tomor Duloxetina 60 mg uno vez 01día o placebo durante 6 meses mós. Duloxetino 60 mg
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una vez al día demostró superioridad estadísticamente significativa frente a placebo
(p=O.004) en la variable principal de eficacia, la prevención de la recaída depresiva,
medida mediante el tiempo hasta la recaída. La incidencia de recaídas durante el periodo
de seguimiento de 6 meses doble ciego fue de 17%para du!oxetina y 29% paro placebo.

Trastorno de Ansiedad Generalizado
Lo eficacia de Duloxetina en el tratamiento de trastorno de ansiedad generalizado (GAD) se
estableció en 1 estudio aleatorizado de dosis fija, doble ciego, controlado con placebo, y
en 2 estudios aleatorizados de dosis flexible, doble ciego, controlados con placebo en
pacientes ambulatorios adultos entre 18 y 83 años de edad que cumplían con Joscriterios
DSM-IVporo Trastorno de Ansiedad Generalizada.
En los 3 estudios, Duloxetina demostró superioridad sobre placebo según la medición por
mayor mejoría en el puntaje total de la Escala de Ansiedad de Hamilton (HAM-AJ y por el
puntaje de deterioro funcional global en )0 Escala de Discapacidad de Sheehan (SDS).La
SDSes una escala ampliamente usada y bien validada que mide el alcance en que los
síntomas emocionales afectan el funcionamiento del paciente en 3 campos de vida:
trabajo/colegio. vida social/actividades recreativos y vida familiar/responsabilidades de
hogar.
En un estudio de prevención de recaídas. los pacientes que respondieron a 6 meses de
tratamiento agudo y abierto con Duloxetina, fueron aleatorizados tonto o Duloxetina como
a placebo durante 6 meses adicionales. Duloxetina de 60 mg o 120 mg una vez 01 día,
demostró una superioridad estadísticamente significativo comparada con placebo
(p<O,OOl)en lo prevención de recaídas, medido por el tiempo transcurrido hasta la recaída.
La incidencia de recaída durante el período de seguimiento doble ciego de 6 meses de
duración fue del 14%para Duloxetina y del 42 %paro placebo.

Dolor neuropático periférico de origen diabético
La eficacia de Duloxetína como tratamiento para el dolor neuropático periférico de origen
diabético se estableció en dos estudios clínicos aleatorizados de 12 semanas de duración.
doble ciego, controlados con placebo. a dosis fijas, en pacientes adultos (de 22 a 88 años)
con dolor neuropático periférico de origen diabético durante al menos 6 meses.
Aquellos pacientes que cumplieran criterios diagnósticos de trastorno depresivo mayor
fueron excluidos de estos estudios. La variable primaria de eficacia fue la medio semanal del
dolor medio determinado cado 24 horas. recogido por los pacientes en su cuaderno de
seguimiento diario, utilizando una escala likert de 11 puntos, la cual se calificaba de O (no
dolor) o 10 (peor dolor posible).
Ambos estudios compararon Duloxetino 60 mg una vez ai día o 60 mg dos veces 01día con
placebo. Se enroló un total de 791 pacientes (568 Duloxetina, 223 placebo) de los cuales 592
(75%)completaron los estudios. El tratamiento con Duloxetina 60 mg una o dos veces 01día
mejoró estadístico y significativamente los puntajes de dolor promedio en punto final con
respecto a lo basal y elevó la proporción de pacientes con al menos un 50% de reducción
en puntajes de dolor con respecto a lo basal. Algunos pacientes experimentaron mejoría del
dolor desde lo primero semana de tratamiento. y se mantuvo a lo largo de los estudíos.

Flbromialgio
La eficacia de Duloxetina poro el tratamiento de fibromialgio se estableció en dos estudios
aleatorizados, doble ciego, controlados con placebo, de dosis fija en pacientes adultos que
cumplen con los criterios de la American College of Rheumatology paro lo fibromialgia (una
historia de dolor generalizado por 3 meses y dolor presente en 11 o más de los 18 sitios de
puntos sensibles específicos). Se enroló un total de 874 pacientes de los cuales 541 (62%)
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completaron los estudios. Los pacientes presentaron un puntaje de dolor basal de 6.5 en una
escala de 11puntos que fluctúa desde O (sindolor) hasta 10 (peor dolor posible).
Ambos estudios compararon Duloxetina de 60 mg una vez al día o 120 mg diariamente
(administrado en dosis divididas o como una dosis diaria única) con placebo. El tratamiento
con Duloxetina de 60 mg o 120 mg al día mejoró estadística y significativamente los puntajes
de dolor promedio en el punto final con respecto a la basal y aumentó la proporción de
pacientes con al menos una reducción del 50% en el puntaje de dolor con respecto a la
basal. Se observó reducción del dolor en pacientes con y sin MDD comórbIdo. Sin embargo,
el nivel de reducción del dolor puede ser mayor en pacientes con MDD comórbido. Algunos
pacientes experimentaron una disminucIón en el dolor tan pronto como en 10semana 1,que
se conservó a lo largo del estudio. Asimismo, se demostró la mejoría en mediciones de
función (Cuestionarios de Impacto de FibromIalgia) e impresión de cambio global del
paciente (PGI). NIngún estudio demostró un benefIcio de 120 mg en comparación con 60
mg, y una dosis más elevada estuvo asociada con más reacciones adversas y
descontinuaciones prematuras de tratamiento.

Dolor Crónico MusculoesgueJético
Duloxetina está indicado para el tratamIento del dolor crónico musculoesquelético. Esto se
estableció en estudios en pacientes con dolor lumbar crónico y dolor crónico debido a
osteoartritis.

Estudios en Dolor Lumbar Crónico
La eficacia de Duloxetina en dolor lumbar crónico (CLBP)se evaluó en dos estudios clínicos,
doble ciego, controlados con placebo, aleatorizados, de 13 semanas de duracIón (estudios
CLBP-1y CLBP-2), y uno de 12semanas de duracIón (CLBP-3).
Los estudios CLBP-1 y CLBP-3demostraron eficacia de Duloxetina en el tratamiento de dolor
lumbar crónico. Ninguna de las tres dosis de Duloxetina en CLBP-2 mostró una diferencIa
estadístIcamente signifIcativa en la reducción del dolor en comparacIón con placebo. Los
pacientes en todos los estudios no mostraron señales de radiculopatía o estenosis espinal.

DOSIS Y ADMINISTRACIÓN
Los comprImidos recubiertos gastrorresistentes de DULOXETINARAYMOS deben ser tragados
enteros y no deben ser masticados o partidos para mezclarlos con alimentos o líquIdos. Esto
puede afectar la eficacia de la cubierta gastrorresistente. DUlOXETINA RAYMOS debe
adminIstrarse independientemente de las comIdas.
• Tratamiento inicial
Trastorno Depresivo Mayor:
La dosis inicial y de mantenImiento recomendada es de 60 mg una vez al día,
independIentemente de las comidas. Para algunos pacientes, es aconsejable comenzar
con 30 mg una vez al día por una semana para permItIr el ajuste de medicación antes de
incrementar a 60 mg diarIo en una sola toma.
Mientras que una dosis diaria de 120 mgl día ha mostrado ser efectiva, no hay evidencia
que dosis mayores a 60 mgl día puedan dar benefIcios adicionales.
La seguridad para dosis superiores a 120mgl día no han sido adecuadamente evaluadas.

Trastorno de Ansiedad Generalizada:
La dosis inicial recomendada para la mayoría de los pacientes es 60 mg una vez al día.
En algunos pacientes es deseable comenzar con una dosis de 30 mg al día durante 1
semana para permitir la adecuación a la medicación antes de incrementarla a 60 mg una
vez al día.
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Mientras que una dosis diaria de 120 mgl día ha mostrado ser efectiva, no hay evidencia
que dosis mayores a 60 mg/ día puedan dar beneficios adicionales.
De todas formas, si la decisión es incrementar la dosis más allá de los 60 mgl días, la dosis
debe ser incrementada en 30 mg diarios.
La seguridad para dosis superiores a 120mg/ día no han sido adecuadamente evaluadas.

En niños y adolescentes de entre 7 y 17 años de edad, se recomienda iniciar a una dosis de
30 mg una vez al día durante 2 semanas antes de considerar un aumento de 60 mg.
Elrango de dosis recomendada es de 30 a 60 mg una vez al día.
Algunos pacientes pueden beneficiarse con dosis superiores a 60 mg una vez al día. Si se
tomo lo decisión de aumentar la dosis por encima de 60 mg, aumentar lo misma en
incrementos de 30 mg una vez al día.
La dosis máxima estudiado fue 120mg por día.
No se ha evaluado la seguridad de las dosis superiores a 120mg una vez al día. (Ver Estudios
clínicos).

Dolor Neuropático Periférico de Origen Diabético:
La dosis inicial y de mantenimiento recomendada es de 60 mg administrada una vez al día.
No hay evidencia que dosis superiores a 60 mg puedan otorgar un beneficio adicional
significativo y dosis más altas son claramente menos toleradas.
Para pacientes con problemas de tolerancia, debe considerarse comenzar con dosis más
bajas.
Dado que la diabetes frecuentemente se complica con enfermedades renales, debe
considerarse comenzar con dosis bajas y aumentar gradualmente la dosis para pacientes
con insuficiencia renal.

Fibromiolgia:
La dosis recomendada es de 60 mg administrado uno vez al día I
El tratamiento debe iniciarse con dosis de 30 mg una vez al día durante 1 semana para que
los pacientes se puedan adaptar 01medicamento antes de aumentar la dosis o 60 mg una
vez 01día. Algunos pacientes pueden responder o la dosis inicial. No hoy pruebas de que
dosis mayores a 60 mg/dío brinden otros beneficios, incluso en pacientes que no responden I
o una dosis de 60 mg y dosis más altas están asociados o un alto índice de reacciones
adversas.

Dolor Crónico Musculoesque/ético:
La dosis recomendada es de 60 mg una vez al día. La dosificación se puede iniciar con uno
dosis de 30 mg durante 1 semana para que los pacientes se puedan adoptar al
medicamento antes de aumentar la dosis a 60 mg una vez al día. No hay pruebas de que
dosis superiores brinden otros beneficios, incluso en pacientes que no responden o la dosis
de 60 mg y las dosis más altas están asociadas a un alto índice de reacciones adversas.

• Mantenimiento/continuación/tratamiento prolongado:
Trastorno Depresivo Mayor:
Se está generalmente de acuerdo que los episodios agudos de depresión mayor requieren
varios meses o de una terapia farmacológica sostenida o largo plazo. Elmantenimiento de
la eficacia en el trastorno depresivo mayor se demostró con la administración de Duloxetina
como monoterapia. DUlOXETINA RAYMOS debe administrarse a una dosis total de 60 mg
una vez por día. Los pacientes deben ser periódicamente evaluados para determinar la
necesidad de la continuidad del tratamiento de mantenimiento y Jodosis apropiada.
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Trastorno de ansiedad generalizada:
Se está generalmente de acuerdo que los episodios de ansiedad generalizada requieren de
varios meses o de una terapia farmacológica sostenida a largo plazo. El mantenimiento de
la eficacia en el trastorno de ansiedad generalizada se demostró con la administración de
Duloxefina como monoferapio. OULOXETJNARAYMOS debe administrarse en un rango de
dosis de 60 - 120 mg una vez al día. Los pacientes deben ser periódicamente evaluados
para determinar la necesidad de la continuidad del tratamiento de mantenimiento y la dosis
apropiada.

Dolor Neuropótico Periférico de Origen Diabético:
Como la progresión de la neuropatía diabética periférica es altamente variable y el manejo
del dolor es empírico, )0 efectividad de DULOXETINARAYMOS debe ser establecida de forma
individual. la eficacia más allá de las 12 semanas de tratamiento no ha sido estudiada
sistemáticamente en estudios clínicos con placebo controlado.

Fibromialgia:
la fibromialgia es reconocida como una condición crónica. La eficacia de Duloxetina en el
manejo de Ja fibromialgia se ha demostrado en estudios clínicos con placebo controlado de
más de 3 meses de duración. La eficacia de Duloxetina no está demostrada en estudios a
largo plazo; sin embargo, el tratamiento continuado deberá basarse en la respuesta
individual del paciente.

Dolor Músculoesqueletico Crónico:
No se ha establecido la eficacia de Duloxetina en estudios clínicos con placebo controlado
de más de 13 semanas.

I

I
I
\

• Dosis y Administracion en poblaciones especiales:
Pacientes con Deterioro renai
No se requiere ajuste de dosis en pacientes con disfunción renal leve o moderada
(clearance de creatinina de 30 a 80 ml/min) \
Duloxefina está contraindicado en pacientes que sufren de enfermedades renales en etapa
terminal o enfermedades renales severas (c1earance de creatinina <30 ml/min.)
Pacientes con Deterioro Hepático
Asi como todos los antidepresivos, la administración de Duloxetina en pacientes con
enfermedad hepática deberá ser abordada con precaución. Los efectos de la duloxetina
en pacientes con deterioro hepático han sido estudiados en un número pequeño de
pacientes con insuficiencia hepática moderada (Child-Pugh Clase BJ. Duloxetina está
contraindicada en pacientes con insuficiencia hepática.

Mujeres embarazadas: No deberá utilizarse durante el embarazo. El medico decidirá e
informara a la paciente en caso estrictamente necesario.

Lactancia: Elmedico decidirá en caso necesario, suspender la lactancia.

Pacientes ancianos
No se recomienda el ajuste de las dosis para pacientes mayores sobre la base de la edad.
Como cualquier otro fármaco, se debe tener sumo cuidado al tratar a personas ancianas. Al
individualizar la dosis en pacientes ancianos, se debe tener cuidado adicional cuando se
aumente la dosis.
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Discontinuación del tratamiento con DULOXETINARAYMOS:
Como cualquier otro fármaco efectivo en el tratamiento del Trastorno Depresivo Mayor,
cuando se discontinue Duloxetina después de más de una semana de terapia, por lo
general se recomienda que la dosificación sea reducida progresivamente para minimizar el
riesgo de Jossíntomas de la discontinuación. {Ver Advertencias y Precauciones}.

Pacientes que cambiaron desde o hacia terapia con un inhibidor de la monoaminooxidasa:
Deberán transcurrir por lo menos 14 días entre la suspensión de una IMAO y la iniciación de
una terapia con DULOXETINARAYMOS.Además, se deberán dejar por lo menos 5 días luego
de suspender el tratamiento con DULOXETINARAYMOSantes de empezar una con un IMAO
(ver Contraindicaciones y Precauciones/Advertencias).

CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad

Alergia a la duloxetina ó a cualquiera de los componentes de la fórmula.

lnhibidores de la Monoamino Oxidasa
Los IMAO incluyen linezolide, inyección de azul de metileno yotros.
En pacientes que reciben inhibidores de la recaptacion de serotonina en combinación con
Inhibidores de la Monoaminooxidasa, ha habido reportes de reacciones serias, algunas
veces fatales, que incluyen hipertermia. rigidez, mioclonus, inestabilidad autonómica con
posibles fluctuaciones rápidas de signos vitales. y alteraciones en la condición mental que
incluyen la agitación extrema que siprogresa, termina en delirio y coma.
Estas reacciones también han sido reportadas en pacientes que recientemente habían
discontinuado el uso de inhibidores de la recaptacion de serotonina y que fueron
posteriormente iniciados con un IMAO. Algunos casos presentaron características
semejantes al síndrome neuroléptico maligno.
Está contraindicado el uso concomitante en pacientes que toman Inhibidores de la
Monoamino Oxidasa {IMAOs) {ver INTERACCIONES)

Glaucoma de Ángulo Estrecho No Controlado
En estudios clínicos, el uso de Duloxetina fue asociado a un incremento del riesgo de
midriasis; por lo tanto, se debe evitar su uso en pacientes con glaucoma de ángulo estrecho
no controlado.

Enfermedad hepática que produzca insuficiencia hepática

Insuficiencia Renal severa (Clearance de Creatinina < 30 ml/minj

lnhibidores potentes de la CYP1A2
DULOXETINARAYMOS no debe utilizarse en combinación con fluvoxamina, ciprofloxacina o
enoxacina dado que la combinación da Jugar a concentraciones plasmáticas de
duloxetina elevadas ¡ver lNTERACCIONES~Potencial de Otros Fármacos para afectar la
Duloxetinaj.

- .Hipertensión no controlada
El inicio del tratamiento con DULOXETINARAYMOS está contraindicado en pacientes con
hipertensión no controlada, ya que esta situación podría exponer a los pacientes a un riesgo
potencial de crisis hipertensiva {ver ADVERTENCIAS y PRECAUCIONES Y REACCIONES
ADVERSAS}.
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PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

ADVERTENCIAS
El uso de cnlidepresivos con Indicación aprobada por ensayos clínicos controlados en niños
y adolescentes con depresión mayor y otras condiciones psiquiátricas deberá establecerse
en un morco terapéutico adecuado a cada paclenle en particular. Esto incluye:

a} que la Indicación sea hecha por especialistas que puedan monltorear rigurosamente la
emergencia de cualquier signo de agravamiento o aumento de la ideación suicida, como
así también cambios conductuales con síntomas del tipo de agitación;

b) que se tengan en cuenta los resultados de los últimos ensayos clínicos controlados;

e) que se considere que el beneficio clínico debe Justificar el riesgo potencial.

Han sido reportados en pacientes adultos y menores de 18 años tratados con antidepresivos
IRSo con otros antldepresivos con mecanismo de acción compartida tanto para el Trastorno
Depresivo Mayor como para otras Indicaciones (psiquiátricas y no psiqulátrfcas) los
siguientes síntomas:, ansiedad, agitación, ataques de pánico, Insomnio, irritabilidad,
hostilidad (agresividad), impulsividad, acatisia, hipomanía y manía. Aunque la causalidad
ante la aparición de éstos síntomas y el empeoramiento de la depresión y/o la aparición de
impulsos suicidas no ha sido establecida, existe la inquietud de que dichos síntomas puedan
ser precursores de Ideación suicida emergente.

Los familiares y quienes cuidan a los pacientes deberían ser alertados acerca de la
necesidad de seguimiento de los pacientes en relación tanto de los síntomas descriptos
como de la aparición de ideación suicida y reportarlo inmediatamente a los profesionales
tratantes.

Dicho seguimiento debe Incluir la observación diaria de los.pacientes por sus familiares o
quienes estén o cargo de sus cuidados.

SI se toma la decisión de discontinuar el tratamiento la medicación debe ser reducida lo
más rápidamente posible, pero teniendo en cuenta el esquema Indicado para cada
principio activo, dado que en algunos casos la discontinuación abrupta puede asociarse
con ciertos síntomas de retirado

Agravamiento Clínico y Riesgo de Suicidio
El uso de antidepresivos con indicación aprobada por ensayos clínicos controlados en
pacientes adultos y pediátricos con trastorno depresivo mayor y otras condiciones
psiquiátricas deberá establecerse en un marco terapéutico adecuado a cada paciente en
particular. Esto incluye:
al que la indicación sea hecha por médicos que puedan monitorear rigurosamente la
emergencia de cualquier signo de agravamiento o aumento de la ideación suicida, como
así también cambios conductuales con síntomas del tipo de agitación;
b} que se tengan en cuenta Josresultados de los últimos ensayos clínicos controlados;
cJ que se considere que el beneficio clínico debe justificar el riesgo potencial.

Los siguienfes síntomas han sido reportados en pacientes adultos tratados con antidepresivos
inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina (ISRSJo con otros antidepresivos con
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mecanismo de acción compartida tanfo para el Trastorno Depresivo Mayor como paro afros
indicaciones (Psiquiátricas y no Psiquiátricos): ansiedad. agifación, ataques de pánico,
insomnio. irritabilidad, hostilidad (agresividad), impulsividad, acafisia, hipomanía y manía.
Aunque la causalidad ante la aparición de ésfos sínfomas y el empeoramiento de la
depresión y/o lo aparición de impulsos suicidas no ha sido esfabiecida, existe la inquiefud de
que dichos sínfomas puedan ser precursores de ideación suicida emergente.

Si se fama la decisión de discontinuar el tratamiento, la medicación debe ser reducida
gradualmente tan pronto como sea posible, pero teniendo en cuenta que la
discontinuación puede estar asociada a ciertos síntomas. (Ver Dosis y Administracion,
Advertencias y Precauciones)

Pacientes con trastorno depresivo mayor fMDO}, pueden experimentar empeoramiento de
su depresión y/o la aparición de ideación y comportamiento suicidas (tendencia al suicidio)
o cambios inusuales en el comportamiento, ya sea que están tomando medicamentos
antidepresivos o no, y este riesgo puede persistir hasta que ocurra remisión significativa.
Suicidio es un riesgo conocido de depresión y ofros trastornos psiquiátricos determinados, y
estos trastornos en síson los factores más fuertes de predicción del suicidio.
Sin embargo, existe una preocupación consistente de que los antidepresivos pueden tener
una función en la inducción al empeoramiento de la depresión y aparición de tendencia al
suicidio en ciertos pacientes durante las primeras fases del tratamiento.

Los estudios de corto plazo no mostraron aumento del riesgo de tendencia al suicidio con
antidepresivos comparados con el placebo en adultos de más de 24 años de edad; se
observó una reducción con antidepresivos en comparación con el placebo en adultos de
65 años de edad y más.

Los análisis combinados de estudios controlados con placebo en niños y adolescentes con
MOO, trastorno compulsivo obsesivo (TOC). u otros trastornos psiquiátricos incluyeron un total
de 24 estudios de corto plazo de 9 fármacos antidepresivos en más de 4400 pacientes. Los
análisis combinados de estudios controlados con placebo en adultos con MOO u otros
trastornos psiquiátricos incluyeron un total de 295 estudios de corto plazo (duración mediano
de 2 meses) de 11 fármacos antidepresivos en más de 77,000 pacientes. Hubo variación
considerable en el riesgo de tendencia al suicidio entre fármacos. pero una tendencia hacia
un aumento en pacientes más jóvenes para casi todos los fármacos estudiados. Se
observaron diferencias en el riesgo absoluto de tendencia al suicidio a través de las
diferentes indicaciones, con la más aita incidencia en MOD. El riesgo de diferencias
(fármaco vs placebo), sin embargo, era relativamente estable dentro del estrato de edad y
a través de Josindicaciones. Estasdiferencias de riesgo (diferencia entre fármaco-placebo
con respecto al número de casos de tendencia al suicidio por 1000 pacientes tratados) se
muestran en la siguiente tabla.

robra 1- Diferencios del riesgo

Diferencio drogG-p!ocebo en el nGmero de casos de ,
Rango de edad ¡--- :;uic.;cj,o por cado 1000 pacientes tratados, --

Inclomcnlos cürnporaJ;iQS con placebo
--

<18 14 casos adicionales

18 24 5 casos adicionales

Descensos c8mparados con R::;¡cebQ

25-64 1 coso menor
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~65 6 casos menores

No ocurrieron suicidios en ningún estudio pediátrico. Existieron suicidios en estudios de
adultos. pero el número no era suficiente para llegar a alguna conclusión sobre el efecto de
los fármacos en el suicidio.
Se desconoce si el riesgo de tendencia al suicidio se extiende al uso de plazos más largo, es
decir, más de varios meses.
Sinembargo. existe evidencia sustancial a partir de estudios de mantenimiento controlados
con placebo en adultos con depresión en los que se demuestra que el uso de antidepresivos
puede retardar la recurrencia de la depresión.

Todos los pacientes que se tratan con antidepresivos para cualquier Indicación deben ser
monitoreados adecuadamente y observados atentamente en caso de empeoramIento
ciínlco, tendencia al suicidio. y cambios ¡nusuales en el comportamiento, especialmente
durante los primeros meses del curso de la terapia con el fórmaco. o al momento de los
cambios de dosis, ya sea que aumente o disminuya.

Los siguientes síntomas: ansiedad. agitación, ataques de pánico. insomnio, irritabilidad,
hostilidad, agresión, impulsividad, acatisia (inquietud psicomotoraj, hipomanía y manía, se
han informado en pacientes adultos y pediátricos que se tratan con antidepresivos por
trastorno depresivo mayor, así como por otras indicaciones, tanto psiquiátricas y no
psiquiátricas.
A pesar de que no se ha establecido una relación causal entre la aparición de dichos
síntomas con el empeoramiento de depresión ylo la emergencia de impulsos suicidas, existe
preocupación de que dichos síntomas puedan ser predecesores de la tendencia al suicidio
emergente.
Debe considerarse el cambio de! reglmen terapéutico, incluyendo la posible
discontinuación del medicamento, en pacientes cuya depresión es persistentemente peor,
o que están experimentando una tendencia emergente al suicidio o síntomas que pueden
ser precursores de un empeoramiento de la depresión o una tendencia al suicidio,
especialmente cuando estos sintomas son severos. obruptos al inicio, o no eran parte de los
síntomas usuales del paciente.
Si se decide discontinuar el tratamiento, se debe disminuir gradualmente el medicamento,
tan rápido como sea posible, pero reconociendo que la discontinuación puede estar
asociada con ciertos síntomas {ver Dosis,Administracion y Discontinuación de! fratamiento).
Las familias y cuidadores de los pacientes que se trofan con antidepresivos por trastorno
depresivo mayor u otras indicaciones, tanto psiquiátricas como no psiquiátricas, deben ser
alertados sobre la necesidad de monitorear a los pacientes en caso de surgimiento de
agitación, irritabilidad, cambios inusuales del comportamienfo y los otros síntomas descriptos
anteriormente, osi como el surgimiento de tendencia al suicidio. e informar dichos síntomas
inmediatamente a los proveedores de atención médica. Dicho monitoreo debe incluir
observación diaria por parte de las familias y cuidadores.

las prescripciones entregadas de DUlQXETiNA RAYMOS deben ser por el menor número de
capsulas que sea consistente con el buen tratamiento del paciente, a fin de reducir el riesgo
de una sobredosis.

Hepafofoxicidad:
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Ha habido reportes de insuficiencia hepática, a veces fatal, en pacientes tratados con
DULOXETINARAYMOS.Estoscasos se han presentado como hepatitis con dolor abdominal,
hepatomegalia y elevación de los niveles de transaminasas a más de veinte veces el límite \
superior de lo normal con o sin ictericia, reflejando una tendencia combinada o
hepatocelular del daño hepático. Se debe discontinuar DULOXETINARAYMOSen pacientes
que desarrollan ictericia u otra evidencia de disfunciones hepáticas clínicamente
significativas y no se debe reanudar su uso a menos que se haya establecido otra causa.
También se han reportado casos de ictericia colestatica con una elevación mínima de los
niveles de transaminasas. Otros reportes posteriores a la comercialización indican que en
pacientes con enfermedades hepáticas crónicas o cirrosis se observó la elevación de las
transaminasas, bilirrubina y fosfatasa alcalino.
Du)oxetina aumento el riesgo de lo elevación de los niveles de las transaminasas séricas en
los ensayos clínicos del programa de desarrollo. Las elevaciones de las transaminasas
hepáticas resultaros en la discontinuación de un 0.3 %(92/34,756) de pacientes tratados con
DULOXETINARAYMOS.En lo mayoría de pacientes, el tiempo promedio para lo detección de
lo elevación de lo transaminasa fue de aproximadamente dos meses. En los ensayos
controlados por placebo para cualquier indicación, en pacientes con valores normales y
anormales ALTen el punto de inicio, se produjo un incremento de ALTde más de 3 veces el
límite superior normal en 1.25% (144/11,496) de los pacientes trotados con DULOXETINA
RAYMOSen comparación con un 0,45 %(39/8716) de los pacientes tratados con placebo.
En los estudios controlados por placebo usando un diseño de dosis fija, hubo evidencia de
una relación de respuesta a la dosis respecto 01 aumento de los valores de ALTy ASTde más
de 3 veces el límite superior normal y de más de 5 veces el límite superior normal,
respectivamente.
Yo que es posible que la duloxetina y el alcohol interactúen produciendo un daño hepático
o que la duloxetina agrave los enfermedades hepáticas pre existentes, DULOXETINA
RAYMOSno debe ser prescrito a pacientes que consuman alcohol de manero considerable
o con evidencia de una enfermedad hepática crónico.

Hipotensión OrtQstática y Síncope: Se han referido hipotensión ortostática y síncope con
dosis terapéuticas de Duloxetina. Tienden a producirse síncope e hipotensión ortostática
durante la primera semana de terapia, pero pueden ocurrir en cualquier momento del
tratamiento con Duloxetina, especialmente después de aumentar la dosis. El riesgo de
caídas de la presión sanguíneo puede ser mayor en pacientes que toman medicamentos
concomitantes que inducen hipotensión ortostática (como antihipertensivos) o que son
inhibidores potentes del CYPIA2 (ver Farmacología; PrecaUCiones/Advertencias,
Interacciones) y en pacientes trotados con dosis de más de 60 mg de Duloxefina por día.
Debe considerarse lo suspensión de la Duloxetina en pacientes que sufren hipotensión
ortostática sintomática y/o síncope durante la terapia con Duloxetina.

Reacciones tipo Síndrome de Sera tonina o Sindrome NeuroJeptico Maligno:
Se ha reportado desarrollo de síndrome serotoninergico que representan un peligro
potencial paro lo vida con el uso de IRSN e ISRS,incluyendo el tratamiento solo con
duloxetina, pero principalmente con el uso combinado de otros fármacos serotoninergicos
(incluyendo triptanos, antidepresivos tricíclicos, fentanilo, litio, tramadoL triptófano, buspirona
y Hierba de Son Juan) y con fármacos que dificultan el metabolismo de la seratonina
(particularmente IMAO, ambos aquellos que intentan tratar desordenes psiquiátricos y
también otros como Jalinezolida y el azul de metileno intravenoso).
los síntomas del síndrome sorotoninergico pueden incluir cambios en el estado mentol (p.ej.
agitación. alucinaciones, delirio y coma), inestabilidad autónomo (p. ej. taquicardia, presión
arteria! lábil, mareos, diaforesis, enrojecimiento, hipertermia), síntomas neuromusculares (p.
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ej, temblores, rigidez, mioclonus, hiperreflexia, descoordinación}, convulsiones y/o síntomos
gastrointestinales (p.ej, nauseas, vomitos, diarreas), los pacientes deben ser monitoreados
para detectar la aparición del síndrome serotoninergico.
El uso concomitante de DULOXETtNARAYMOScon IMAOs que intentan tratar desordenes
psiquiátricos está contraindicado. DULOXETINARAYMOS tampoco debe ser iniciado en
pacientes que están siendo tratados con IMAOs tales como Iinezolida o azul de metileno
intravenoso.
Todos los reportes con azul de metileno que proporcionan información sobre la vía de
administración, incluyen la administración intravenosa en un rango de dosis que va de 1
mg/kg. No hay reportes que indiquen administración de azul de metileno por otras vías (tal
como tabletas orales o inyección tisular local) o a dosis menores. Podrían haber
circunstancias donde sea necesario iniciar un tratamiento con un IMAO tal como linezolida o
azul de metileno intravenoso en un paciente que está tomando DULOXETINARAYMOS.
DULOXETINARAYMOS debe ser discontinuado antes de iniciar el tratamiento con el IMAO
(Ver Dosis,Administracion y Contraindicaciones).
Si el uso concomitante de DUlOXETINA RAYMOS con otras drogas serotoninergicas
incluyendo triptanos, antidepresivos tricícticos, fentanilo, litio, tramadol, buspirona, triptofano
y Hierba de San Juan esta clínicamente garantizado, entonces los pacientes deben ser
advertidos del potencial riesgo incrementado para el síndrome serotoninergico,
especialmente durante el inicio del tratamiento y cuando se aumenten las dosis (Ver
Interacciones)
El tratamiento con DULOXETINARAYMOS y cualquier agente serotoninergico, debe ser
discontinuado de inmediato en caso ocurriesen los eventos antes mencionados e iniciar un
tratamiento sintomático de soporte.

Sangrado Anormal:
ISRSse \SRNs,incluyendo duloxetina, puede incrementar el riesgo de sangrado. El uso
concomitante de aspirina, fármacos antiinflamatorios no esteroides, warfarina y otros
anticoagulantes, pueden aumentar este riesgo. Los informes de casos y estudios
epidemiológicos {diseño de cohorte y control de caso) han demostrado una asociación
entre el uso de fármacos que interfieren en la recaptación de serotonina y lo ocurrencia de
sangrado gastrointestinal. Los eventos de sangrado relacionado al uso de ISRSe ISRNhan
abarcado desde equimosis, hematomas, epistaxis, y petequia hasta hemorragias que ponen
en riesgo la vida.
Se debe advertir a Jos pacientes sobre el riesgo de sangrado asociado con el uso
concomitante de duJoxetina y AINES,aspirina u otros fármacos que afectan la coagulación.

Reacciones dermatológicas severas:
Durante el tratamiento con DULOXETINA RAYMOS, pueden producirse reacciones
dermatológicos severas, incluyendo el eritema multiforme y el síndrome de Stevens-Johnson
[SJS).Elíndice de reporte de SJSasociado al uso de duloxetina excede la faso de incidencia
en los antecedentes de lo población general paro los casos de esta seria reacción
dermatológica (1 a 2 casos por cado millón de personas por año).
Por lo general, se acepta que el índice de reporte este subestimado debido a la baja
incidencia de reportes.
Se debe discontinuar el uso de DULOXETiNARAYMOSante la primera aparición de ampollas,
erupciones cutáneas con descamación, erosiones mucosas o cualquier otra señal de
hipersensibilidad en caso no se haya identificado otra etiología.

Discontinuación del tratamiento con DULOXETINARAYMOS:
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Se han evaluado sistemáticamente los síntomas de discontinuación en pacientes que toman
duloxetina. Después de una discontinuación abrupta o gradual en estudios clínicos
confrolados con placebo, los siguientes síntomas ocurrieron en 1% o más y a un índice
significativamente mas alto en pacientes tratados con duloxetina, en comparación con
aquellos que discontinuaron el placebo: vértigo, nauseas, cefalea, parestesia, fatiga,
vómitos, irritabilidad, insomnio, diarrea, ansiedad e hiperhidrosis.
Durante la comercialización de otros ISRSe ISRN, ha habido informes espontáneos de
eventos adversos que ocurrieron al discontinuar estos fármacos, en particular cuando se
discontinuo abruptamente, incluyendo los siguientes eventos: estado disforico, irritabilidad,
agitación, vértigo, trastornos sensoriales (por ejemplo, parestesias tales como sensaciones de
descarga eléctrico), ansiedad, confusión, cefalea, letargo, labilidad emocional, insomnio,
hipomanía, tinnitus y convulsiones. A pesar de que esos eventos son por lo general de
remisión espontanea. algunos se han informado que son severos.
Se deben monitorear a los pacientes en caso que se presenten estos síntomas cuando se
discontinúe el tratamiento con DULOXETINARAYMOS.Se recomienda una reducción gradual
en la dosis en lugar de un cese abrupto siempre que sea posible. Si los síntomas intolerables
ocurren después de reducir la dosis o al momento de discontinuar el tratamiento. entonces
se debe considerar retomar la dosis prescrita previamente. Luego, el medico puede
continuar reduciendo lo dosis, pero a un ritmo más gradual. Ver DOSIS y ADMINISTRAClON.

Adivadón de ManralHipomanía:
Enestudios con placebo controlado con Trastorno Depresivo Mayor, la activación de manía
o hipomanía fue reportada en el 0.1 % (1/1139) de los pacientes tratados con Duloxetina y
en el 0.1% (1/777) de los pacientes tratados con placebo. Lo activación de la
manía/hipomania ha sido reportada en pequeñas proporciones de pacientes con
desórdenes del humor tratados con otros fármacos comercializados efectivos en el
tratamiento del Trastorno Depresivo Mayor. Al igual que con otros agentes. la Duloxetina
debería ser usado con precaución en pacientes con un historial de manía.

Glaucoma controlado de ángulo estrecho:
Enensayos clínicos, duloxetina estuvo asociado a un mayor riesgo de midriasis. por ello debe
ser usado con cuidado en pacientes con glaucoma controlado de ángulo estrecho {ver
Contraindicaciones) .

Convulsiones:
En estudios clínicos placebo. controlados, las convulsiones ocurrieron en un 0.02 % (3/12.722)
de los pacientes tratados con duloxetina y en el 0.01% (1/9513) de los pacientes tratados
con placebo. Ta! como ocurre con otros fórmacos efectivos en el tratamiento del Trastorno
Depresivo Mayor, la duloxetina debería ser prescrita con cuidado en pacientes con un 1
historial de trastornos convulsivos.

Efectos en la Presión Arterial: 1
Enestudios clínicos controlados con placebo para todas los indicaciones, el tratamiento con
Duloxetina fue asociado 01 incremento de lo presión sanguínea en un promedio de 0.5 mm
de Hg poro lo presión sistólica, y de 0.8 mm de Hg para la presión diastólico en comparación
con la disminución promedio de 0.6 mm de Hg para la presión sistólico y de DA mm de Hg
para la presión diastólica observada en los pacientes tratados con placebo. No se observó
ninguna diferencia significativa en la frecuencia de presión sanguínea elevada.
Se debe medir la presión sanguíneo antes de iniciar el tratamiento y periódicamente
durante todo el tratamiento. Ver REACCIONES ADVERSAS
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Hiponatremia:
La hiponatremia puede ocurrir como resultado del tratamiento con ISRSe IRSN,incluyendo
Duloxetina. En muchos casos, esta hiponatremia aparece como el resultado del síndrome
de secreción inadecuada de la hormona antidiurética (SSIHAD).Se han reportado casos de
sodio en el suero a niveles menores de 110 mmol/L que aparentemente eran reversibles al
discontinuar Duloxetina. Los pacientes ancianos pueden encontrarse en un mayor riesgo de
desarrollar hiponatremia con ISRSe IRSN.
ASimismo, los pacientes que toman diuréticos o que por otras razones poseen volúmenes
menores pueden encontrarse en un mayor riesgo.
La discontinuación de Duloxetina se debe considerar en pacientes con hiponatremia
sintomática y se debe implementar además una apropiada intervención médica.
Los signos y síntomas de hiponatremia incluyen cefalea, dificultad para concentrarse,
dificultad en la memoria, confusión, debilidad e inestabilidad, los cuales pueden producir
caídas. Casos más severos y/o agudos se han asociado a alucinaciones, sincope, \
convulsiones, coma, paros respiratorios y la muerte. 1

Usoen pacientes con enfermedad concomitante:
La experiencia clínica de Duloxetina en pacientes con una enfermedad concomitante
sistémica es limitada. No existe información sobre el efecto que las alteraciones en la
motitidad gástrica pueden tener sobre la estabilidad del recubrimiento entérico de
Duloxetina. En condiciones extremadamente acidas, Duloxefina, sin la protección de su
recubrimiento entérico, puede sufrir una hidrolisis y formar nafto!. Se debe tener mucho
cuidado al usar Duloxetina en pacientes con condiciones que puedan retrasar el vaciado
gástrico {p. ej. algunos diabéticos).
Duloxefina no ha sido evaluada de manera sistemática en pacienfes con un historial
reciente de infarto del miocardio o una enfermedad inestable de la arteria coronaria. Los
pacientes con estos diagnósticos normalmente fueron excluidos de los estudios clínicos
durante las pruebas de pre comercialización del producto.
Insuficiencia Hepática: Duloxetina no debería ser usada ordinariamente en pacientes con
insuficiencia hepática {ver Dosis, Administracion, Advertencias y Precauciones}
Insuficiencia renal severo: Duloxetina no debería ser usada en pacientes con una
enfermedad renol o insuficiencia renal severa en su etapo final (depuración de creatinina
<30ml/min). En pacientes con una enfermedad renal en su etapa final (requieren diálisis) se
observa un incremento de los concentraciones plasmáficas de la duloxetina, especialmente
de susmetabolitos (ver Dosisy Administracion).
Control gJucémico de pacientes con diabetes: Tal como se observó en ensayos DPNP,en
tratamienfo con duloxetina perjudica el control glucémico de algunos pocientes diabéticos.
En tres ensayos clínicos de duloxetina para el tratamiento del dolor neuropatico asociado a
lo neuropatía dio bética periférica, la duración promedio de lo diabetes fue de
aproximadamente 12 años, el nivel promedio de glucosa en la sangre en ayunas en un inicio
era de 176 mg/dl, y la hemoglobina Alc (HbA1C)promedio en un inicio era 7.8 %. En lo
semana 12 de la fase del tratamiento agudo de estos estadios, Duloxetina estuvo asociada
a un ligero incremento en el nivel promedio de la glucosa en lo sangre en ayunas en
comparación con el placebo. En lo fase de extensión de estos estudios, el nivel promedio de
glucosa en sangre en ayunos aumento en 12 mg/dl, en el grupo que tomo Duloxetina y
disminuyo 11.5mg/dl en el grupo de atención de rutino. HbAlc aumento en 0.5 % en el grupo
de Duloxetina y 0.2 % en los grupos de atención de rutina.

Retención y vacilación urinario:
Duloxetina pertenece o uno clase de fármacos de los cuales se sobe que afectan la
resistencia uretral. Si se desarrollan síntomas de vacilación urinaria durante el tratamiento
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con Duloxefina, debe considerarse la posibilidad de que puedan estar relacionados con el
fármaco.

Pruebas de laboratorio:
No se ha recomendado ninguna prueba específica de laboratorio.

INTERACCIONES
Tonto el CYP1A2 como el CYP2D6son responsables del metabolismo de la duloxetina.
Inhibidores del CYP1A2:
Cuando duloxetina de 60 mg fue coadministrada con con fluvoxamina de 100 mg, un
inhibidor potente del CYP1A2, a sujetos varones (n=14) el AUC de la duloxefina aumento
aproximadamente 6 veces, los valores de Cmax aumentaron alrededor de 2.5 veces y la
duloxetina tlf2 incremento aproximadamente 3 veces. Otros fármacos que inhiben el
metabolismo del CYP1A2 incluyen cimetidina y anfimicrobianos quinolonicos tales como
ciprofloxacina yenoxacina (Ver Advertencias y Precauciones).
Inhibidores del CYP2D6:
El uso concomitante de duloxetina {40 mg uno vez al día} con paroxetina (20 mg una vez al
día) elevo lo concentración del AUC de la duloxetina en aproximadamente 60%, y se
esperan mayores niveles de inhibición con dosis más altas de paroxefina. Se deben esperar
efectos similares con afros inhibidores potentes del CYP2D6 {p.ej., fluoxefina, quinidina}
(Vease Advertencias y Precauciones)
Inhibición duo) del CYP1A2 y el CYP2D6:
La administración concomifante de duloxefina 40 mg dos veces al día con fluvoxamina 100
mg, un potenfe inhibidor del CYPl A2, a sujetos con metabolizadores pobres del CYP2D6
(n=14) produjo un aumento de 6 veces del AUC de la duloxetina y Cmax.
Fármacos que interfieren con la hemostasia rp. eL. AINE,ácido acetil salicmco y warfarinal:
La liberación de serofonina por las plaquetas juega un importante papel en la hemostasia.
Estudiosepidemiológicos del caso control y del diseño de la cohorte que demostraron una
asociación entre el uso de fármacos psicofrópicos que interfieren con la receptación de la
serotonina y la ocurrencia de hemorragia gastrointestinal superior también han demosfrado
que el uso simultaneo de AINE o ácido acetil salicnico puede pofenciar el riesgo de
hemorragias. Se han reportado efectos alterados de los anticoagulantes, incluyendo una
mayor hemorragia, al administrar ISRSe IRSN junto con warfarina. La administración
concomitante de warfarina (2-9mg una vez al dio) bajo condiciones de estado esfable con
duloxefina de 60 o 120 mg una vez al dio por un periodo de hasta 14 dias en sujetos sanos
(n=15) no cambio de manera significativa ellNR desde el inicio (los cambios promedio de
INRvariaron entre 0.05 a +0.07). La farmacocinética {AUC, Cmaxo tmax}total de la warfarina
(golpe proteico más fármaco libre) para la warfarina R- y S- no fue alterada por Ja
duloxetina. Debido al efecto potencial de la duloxetina sobre las plaquetas, los pacientes
que reciben una terapia de warfarina deben ser observados con cuidado al iniciar o
discontinuar la duJoxetina (Ver Advertencias y Precauciones.)
Lorazepam:
Bajo condiciones de estado estable para Jo duloxetina {60 mg cl 12 horas} y lorazepam (2
mg cl 12 horas), la farmacocinética de la duloxetina no se vio afectada por lo
coadministracián.
Temazepam:
Bajo condiciones de estado estable para la duloxetina (20 mg coda noche) y temazepam
(30 mg cada noche), la farmococinética de lo duloxetino no se vio afectada por la
coodministracián.
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Fármacos que afectan lo acidez gástrico:
DULOXETINARAYMOS tiene un recubrimiento entérico resistente a lo disolución hasta que
llega o un segmento de! tracto gastrointestinal donde el pH excede 5.5. Bajo condiciones
extremadamente acidas, DULOXETINARAYMOS, sin la protección del recubrimiento entérico,
puede sufrir una hidro!isis y formar naftol. Se debe tener cuidado al usar DULOXETINA
RAYMOS en pacientes con condiciones que puedan retrasar el vaciado gástrico (p. ej.
algunos diabéticos). Los fármacos que elevan el pH gastrointestinal pueden causar una
liberación prematura de la duloxetina. No obstante, la coadministración de DULOXETINA
RAYMOS con antiácidos que contienen aluminio y magnesio (51 mEe) o DULOXETINA
RAYMOS con famotidina. no tuvo un efecto significativo sobre el índice o grado de
absorción de la duloxetina después de administrar una dosis oral de 40 mg. Se desconoce si
la administración concomitante de inhibidores elevadores de protón afecta la absorción de
la duloxetina (Véase Advertencias y Precaudones)
Fármacos metabolizados por CYPl A2:
Losestudios de interacción de fármacos in vitro demuestran que la duloxetina no induce la
actividad del CYP1A2. Por consiguiente, no se anticipa un aumento en el metabolismo de los
sustratos de CYP1A2 (p. ej. ,teofilina, cafeína) como resultado de una inducción, aunque no
se han realizado estudios clínicos sobre la inducción. La duloxetina es un inhibidor del
isoformo CYP1A2 en estudios in vitro, y en dos estudios clínicos el aumento promedio (90%de
intervalo de confianza) en el AUC de la teofilina fue de 7% (1%~15%)cuando se coadministro
con duloxetina (60 mg dos veces al día).
Fármacos metabolizados por CYP2D6:
Du!oxetina es in inhibidor moderado del CYP2D6, Cuando la duloxetina fue administrada {en
una dosis de 60 mg dos veces al día) junto con una sola dosis de 50 mg de desipramina, un
sustrato del CYP2D6, el AUC de la desipramina aumento 3 veces (Véase Advertendas y
Precauciones)
Fármacos metabolizados por CYP2C9:
Los resultados de los estudios in vitro demuestran que la duloxetina no inhibe Joactividad. En
un estudio clínico, Ja farmacocinético de la S-warfarina. un sustrato del CYP2C9, no se vio
afectada de manera significativa por la duloxetina (Véase Interacciones Medicamentosas)
Fármacos metabolizados por CYP3A:
Los resultados de los estudios in vitro demuestran que la duJoxetina no inhibe o induce la
actividad del CYP3A. Por consiguiente, no se anticipa un aumento o disminución del
metabolismo de los sustratos de CYP3A (p. ej" anticonceptivos orales y otros agentes
esteroides) como resultado de una inducción o inhibición, aunque no se han realizado
estudios clínicos al respecto.
Fármacos metabolizados por CYP2C19:
Los resultados de estudios in vitro demuestran que la duloxetina no inhibe la actividad del
CYP2C19 en concentraciones terapéuticas. La inhibición del metabolismo de sustratos de
CYP2C19 por consiguiente no puede anticiparse, aunque no se han realizado estudios
clínicos al respecto. \
Inhibidores de la monoaminooxidasa IIMAOsl:
(Véase Dosis y Administradon, Contraindicadones, Advertencias y Precauciones)
Fármacos serotoninergicos:
(Véase Dosis, Contraindicaciones, Advertencias y Precauciones)
Alcohol:
Cuando se administró Duloxetina y etanol en un lapso de varias horas entre si para que las
concentraciones pico de cada uno coincida, Duloxetina no agudizo las discapacidades
mentales y motrices causadas por el alcohol.
En la base de datos de los ensayos clínicos de Duloxetina, tres pacientes tratados con
Duloxetina sufrieron un daño hepático manifestado por elevaciones de ALT y la bilirrubino
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tqtaL con evidencia de obstrucción. Eluso intercurrente sustancial de etanol estuvo presente
e[l cada uno de estos casos, y esto pudo haber contribuido a las anomalías observadas
(Véase Advertencias y Precauciones).
Fármacos que actúan a nivel del Sistema Nervioso Central
(Véase Advertencias y Precauciones).
Fármacos fuertemente unidos a la proteína plasmática:
Puesto que la duloxefina está fuertemente unida a la proteína plasmática, la administración
de DULOXETINA RAYMOS a un pacienfe que está tomando otro fármaco altamente
vihculado a la proteína, puede causar el incremento de las concentraciones libres del otro
fdrmaco, lo que potencialmente puede producir reacciones adversas. Sin embargo, la
coadministración de duloxetina (60 o 120 mg) con warfarina (2-9 mg}, un fármaco
altamente vinculado a la proteína, no produjo cambios significativos en el INR y en la
fa,rmacocinética de la S- o R- warfarina total (vinculada a la proteína más fármaco libre).
(Véase Interacciones medicamentosas)

REACCIONES ADVERSAS
R6acciones adversas leporladas como lazones para la discontinuación del tlatamiento en
'o~estudios clínicos con placebo-controlado:
Trásfomo Depresivo Mayor
Trastorno de Ansiedad Generalizada
Dolor Neuropático Periférico de Origen Diabético
Fibromialgia
Dolor Crónico Debido a Osteoartritis
Dolor Crónico de Espalda (Dolor Musculoesquelético Crónico)
,

SIpresenta algún otro síntoma que no aparece en la lista, consulte a su médico.

Reacciones advelsas más comunes:
Ensayos Agrupados para todas las Indicaciones Aprobadas:
Las reacciones adversas más comúnmente observadas en los pacientes tratados con
DLÍloxetina (incidencia de al menos dos veces la incidencia en los pacientes con placebo)
fueron náuseas, boca seca, somnolencia, constipación, disminución del apetito e
hiperhidrosis.
I

Dolor Neuropatíco Periférico de Origen diabético:
Las reacciones adversas más comúnmente observadas en los pacientes tratados con
Duloxetina fueron: náuseas, somnolencia, disminución del apetito, constipación, hiperhidrosis
y boca seca.

Fibromialgia:
Las reacciones adversas más comúnmente observadas en los pacientes tratados con
Duloxetina fueron: náuseas, boca seca, constipación. somnolencia, disminución del apetito.
hiperhidrosis y agitación.

I
Dolor Crónico debido a Osteoartritis:
Las reacciones adversas más comúnmente observadas en los pacientes tratados con
Du!oxetina fueron: náuseas, fatiga, constipación, boca seca. insomnio, somnolencia y
mareos.
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Dolor de Espalda {dolorMuscu/oesquelético Crónico!:
Las reacciones adversas más comúnmente observadas en los pacientes tratados con
Duloxetina fueron: náuseas, boca seca, insomnio, somnolencia, constipación, mareos y
fatiga.

Sipresenta algún otro síntoma que no aparece en la lista, consulte a su médico.

Reacciones adversas ocurridas con una incidencia del 5 % o mayor en los pacientes
tratados con Duloxet/na en los estudios clínIcos con placebo-controlado:
La siguiente tabla muestra la incidencia de las reacciones adversas tratamiento-emergente
en los estudios clínicos con placebo-controlado para las indicaciones aprobadas que
ocurrieron en el 5 % o más de los pacientes tratados con Duioxetina y con una incidencia
mayor que el placebo.

Reacciones adversas Iratamlenfo-emergenfe: Incidencia deiS % o mós y mayor que placebo en estudios cJinlcos
con placebo controlado para las indicaciones aprobadasa

Porcentaje de pacientes que reportaron reacc16n
Reaccl6n ad.versa ~~~Q:~~~~Place'lJo, '".,,'"

Náusea e 24 8

Dolor de cabeza 14 13

Boca seca 13 5

Somnolencia e 10 5

Faliga b,c 10 3

Insomnio d 10 6

Constipación e . 10 4

Mareos e 10 5

Diarrea 9 6

Disminución del apetito c 7 2

Hiperhidrolisis c 6 2

Dolor abdominal f 5 5

Q: lo inclusión de este evento en la tabta es determinado basado en el porcentaje anterior al redondeo: sin
embargo, tos porcentajes mostrados en la tabla son redondeados al dígito mós cercano.
": también incluye astenia.
c: eventos por los cuales hubo una retación significativo dosis-dependiente en estudios o dosis fijas, exciuyendo 3
estudios poro trastorno depresivo mayor los cuales no tuvieron un período de entrado o placebo o titulación de
dosis.
": también inctuye insomnio inicial, insomnio medio y despertar a lo madrugada.
e: también incluye hipersomnia y sedación.
': también inciuye discomfort abdominal. dotar del abdomen boja. doior det abdomen aito, tensión abdominat y
dolor gos/rointestina!.

Reacciones adversos que ocurrieron con una Incidencia del 2% o en mayor cantidad en
pacientes trotados con Duloxetlna en estudios clínicos con placebo-controlado:
Estudios clínicos combinados para Trastornos depresivo mayor y Trastorno de ansiedad
generalizada: la siguiente tabla muestra fa incidencia de las reacciones adversas
tratamiento-emergente en trastorno depresivo mayor y trastorno de ansiedad generalizada
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para estudios clínicos con placebo-controlado para las indicaciones aprobadas que
ocurren en el 2% o más de los pacientes tratados con Duloxetina y con una incidencia
mayor que placebo.

Reacciones adveuas Iralamlento-emergente: Incidencia de/27. o mós y mayor que placebo en Tras/amo depresivo
mayor y Trastorno de ansIedad generalizada en estudios clínicos con placebo-conlra/ada",

Porl';llillítaJ~,~e I;!ocie'nt~s quo'rc,¡portaron reac~16n .

Dulóxefina Placebo
do" ,;'" .. .. 'ooim"

";""Cla~e de órgano/ Reacción

, '.. __~~vel'$a ;",

Trastornos cardíacos
Palnitociones

Trastomos oftálmicos
Visión borrosa

Trastornos gaslrolntesfinales
Nóuseosb
Boca seca
Constipaciónb
Diarrea
Dolor abdominolc
Vómitos
Trastornos generales y condiciones
del slfio de administración
Fatiaad
Trastorno del metabolismo y
nutrIción
Disminución del onetitob

Trastorno del Sistema Nervioso
Mareos b
Somnolenciae
Temblor

Trastornos psIquiátricos
Insomniol
Agitación"
Descenso de la libido h

Ansiedad
Orgasmo anorma~
Sueños anormales
Sistema reproductivo y en los senos
Disfunción eréctil
Retraso en lo eyoculaclónb
Trastomo de la evaculadon
Trastornos respiratorio, toráxlco y
de mediastino
Bostezar
Trastorno de la pIel y del tejido
subcutáneo
Hioerhidrosis
Trastornos vasculares
Rubor

2

,
24
14
9
9
5
4

9

7

10
9,
16
5
3
3
2
2

4
3
2

2

6

2

2

8
6
4
7
5
2

5

2

6
3
<1

6
3
I
2
<1
I

I
<1
<1

<1

2

.
~: la incluSÍón de este evento en lo tabla es determinado basado en el porcenlaje onlerior 01 redondeo: sin
embargo, los porcentajes moslrod05 en ia labio 50n redondeodo5 al digito más cercano.
b: event05 por los cuale5 hubo una relación 5ignificotiva dosis-dependiente en estudi05 a d05is fijas, excluyendo 3
estudios paro trastomo depresivo mayor 105cuole5 no tuvieron un período de en/roda o placebo o titulación de
dosis.
e: también incluye dolor en el abdomen 5uperior, dolor en el abdomen boio, temión abdominal, discomfort
abdominal y dolor gastrointestlno/.
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d; también incluye astenio.
e; también incluye hipersomnia y sedación.
1; tombién incluye insomnio, insomnio medio y despertar en la madrugada.
g: también incluye sensación de inquietud, nerviosismo, intranquilidad, tensión e hiperoclividad psicomotoro,
h: también incluye pérdida de lo libido.
1; también incluye onorgosmio.

D%r neuropátlco crónico de origen diabético, Fibromialgfo. D%r crónico debido a
osteoartritls y dolor de espalda (dolor musculoesquelético crónico):
Lasiguiente tabla muestra la incidencia de las reacciones adversastrotamiento-emergente
que ocurren en el 2 % o más de los pacientes trotados con Duloxetina (determinado
anteriormente por redondeo) en el fase aguda pre-marketing de dolor neuropático crónico
de origen diabético, fibromialgia, dolor crónico debido a osteoartritisy dolor de espalda
crónico (dolor crónico musculoesquelético) en estudiosclínicos con placebo-controlado y
con una incidencia mayor que placebo.

Reacciones adversas frotamiento-emergente: Incidencia de/2 % o más y mayor que placebo en dolor neuropótico
periférico de origen dlabéllco, flbromlalgla, dolor crónico debido a osfeoartrif/s y dolor de espalda crónico (dolor
musculoesquelético crónico) en estudios clínicos con placebo-con/rolado"

CldSe de-Arg'dno/ ~• .'Ic:c:16n 1,,, P~~e!'ltaJe í1,,: pa,clefltEi"que tep:Jlff(lron re(lccl6n
". _. 'qd~er.Sa "

~~~Q~~~~~
o'"~?ia~!~A~, ,

'33 ,"2
Trastorno gastroIntestinal
Nauseas 24 8
Boca secab 11 3
Constipación b 11 3
Diarrea 9 5
Dolor abdominal" 5 4
Vómitos 4 2
Disnensia 2 1
Trastornos generales y condiciones
del sitio de administración
Falina d 11 5
InfeccIones e [nlectaclones
Nasofaringilis
Infección del tracto respiratorio 4 4
superior 4 4
Influenza 2 2
Trastorno del metabolismo y
nutrIción

Disminución del anetitob 9 1
Musculoesqueléllco y tejido
conectIvo
Dolor musculoesquelético" 4 4
Espasmos ,~usculores 3 2
Dolor de es alda 3 3
Trastorno del Sistema NervIoso
Dolor de cabeza 13 9
Somnolencia b.l 12 8
Mareos 10 5
Pareslesia g 2 2
Temblor'> 2 <1
Trastornos psiquIátrIcos
Insomnio b,h 11 6
Anitoción' 4 <1
SIstema reproductivo y trastornos
en los senos
Disfunción eréctil b 4 <1
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Trastorno en la eyaculación! 2 <1

Trastornos respiratorIos, loráxlcos y
de mediastino
To; 3 2
Dolor orofalÍnneob 2 2
Trastornos de la pIel y del tejIdo
subcutáneo
Aumento de la sudoración
~~~ción cutánea 6 1
Hi erhidrosis
Trastorno vascular
Calores (flushing)' 3 <1
Presión sannuínea aumentadal 2 1

a: la inclusión de este evento en la tabla es determinado basado en el porcentaje anlerior 01 redondeo; sin
embargo, los porcentajes mostrados en lo tabla san redondeados al dígito más cercano.
b. incidencia poro 120 mgldía es significativamente mayor que Jo incidencia poro 60 mg/día.
c: también inciuye discomforf abdominal. dolor del abdomen bajo, dolor del abdomen alto, tensión abdominal y
dolor gastrointestinaJ.
ó:también Jncluye astenia.
~: también incluye mialgia y dolor de cuelJo.
f: también inciuye hJpersomnia y sedación.
~: también incluye hipoestesia, hipoestesia facial. hipoestesia genital y parestesia oraJ.
": también incluye insomnio medio, desperlor o lo madrugado e insomnio inicial,
1: también incluye sentimiento de inquietud. nerviosismo, intranquilidad. tensión e hiperaclivídad psicomotora.
i: también incluye follo en la eyaculación.
~:también incluye calores (hot flush).
1: también incluye aumento de la presión sanguínea diastólico, aumento de la presión sanguínea sistólica,
hipertensión diastóJica. hipertensión esencial. hipertensión, crisis hlpertensiva. hipertensión lábil, hipertensión
ortostática, hipertensión secundaria e hipertensión sistólica.

Efectos sobre la Función Sexual Masculina y Femenina:
Los cambios en el deseo sexual, la performance sexual y la satisfacción sexual pueden
ocurrir como manifestaciones psiquiátricas (trastornos) o diabetes, pero pueden ser también
una consecuencia del tratamiento farmacológico. Debido a que las reacciones adversas
sexuales se presumen que no son voluntariamente reportadas, la Escala de Experiencia
Sexual de Arizona (ASEX - Arizona Sexual Experience Scale). una escala de medición
validada y diseñada para identificar los efectos colaterales sexuales, fue utilizada
prospectivamenfe en 4 estudios clínicos con placebo-controlado para Trastorno depresivo
mayor. En estos estudios, como se muestra en la tabla desarrolla más adelante, los pacientes
tratados con Duloxetina experimentaron significativamente más disfunción sexual, medida
por el score total de ASEX,que en los pacientes tratados con placebo. Elanálisis por género
mostró que esto diferencia ocurrió solo para los hombres. Los hombres tratados con
Duloxetina experimentaron mayor dificuitad con la habilidad para llegar al orgasmo (ASEX
ítem 4) que los hombres que fueron tratados con placebo. Las mujeres no experimentaron
más disfunción sexual con Duloxetina que con placebo medido con el score total de ASEX.
Losnúmeros negativos significaron un mejoramiento de los niveles de inicio de la disfunción,
los cuales son comúnmente observados en pacientes depresivos. Los médicos deberá
interrogar rutinariamenfe a Jospacientes acerca de posibles efectos colaterales sexuales.

Promedio de cambIo en el score ASEX por género en estvdio clínicos con p/acebo-confrolado en Trastorno
depresJvo mayor

I-AS-E-X-10-1-0-,-'ít-'-m-;-I---5-1-------~~
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Ítem 1~ deseo sexual -0.07 -0.12 -0.32 -0.24

ítem 2 - excitación 0.01 -0.26 -0.21 -0,18
Ilem 3 - ~h?~bilidad,~?raalcanzar la 0,03 -0.25 -0.17 -0.18erección hombres; lubricació~ l.:nuieresl
I~;....~4 facilldad para alcanzar el 0040" -0.24 -0,09 -0.13or asma

lIem 5 - orgasmo satisfactolio 0.Q9 -0.13 -0.11 -0.17

I
o;n= número de pacientes con no-faltan cambios en el score paro ASEX total.
e;p= 0.0!3 versusplacebo.
"; p<O.OO!versusplacebo.

Cambios en 10$Signos Vitales:
En Jos estudios clínicos con placebo-controlado para las indicaciones aprobadas de la
droga, sobre los cambios desde el inicio hasta el final del tratamiento, Duloxetina está
asociada con una aumento promedio de 0.23 mm Hg en lo presión sanguíneo sistólico y de
0.73 mm Hg en lo presión sanguíneo diastólico comparo con el descenso promedio de 1.09
mm Hg sistólico y 0.55 mm Hg diastólica en los pacientes tratados con placebo. No hubo
diferencias de importancia en la frecuencia de presión sanguínea elevada sostenida (3
visitas consecutivas) (Ver Precauciones y Advertencias).
El tratamiento con Duloxetina, por más de 26 semanas en los estudios clínicos placebo-
controlado para las indicaciones aprobadas. causó una pequeña elevación en el ritmo
cardíaco en los cambios desde el inicio hasta el final comparado con placebo en más de
1.37 latidos por minuto (aumentos de 1.20 latidos por minuto en los pacientes tratados con
Duloxetina, descensos de 0.17 latidos por minuto en pacientes tratados con placebo).

Cambios de Peso Corporal:
En Jos estudios clínicos con placebo-controlado, los pacientes tratados por Trastorno
depresivo mayor y Trastorno de ansiedad generalizado con Duloxetina por más de 10
semanas de duración, experimentaron un descenso promedio en el peso corporal de
aproximadamente 0.5 kg comparado con un aumento promedio del peso de
aproximadamente 0.2 kg en los pacientes tratados con placebo. En los estudios para dolor
neuropático periférico de origen diabético, fibra mialgia y dolor musculoesquelético crónico,
los pacientes tratados con Duloxetina por mós de 26 semanas experimentaron un descenso
promedio del peso corporal de aproximadamente 0.6 kg comparado con un aumento
promedio del peso de aproximadamente 0.2 kg en los pacientes trotados con placebo. En
un estudio no controlado a largo plazo paro fibriomialgia, de 60 semanas de duración, los
pacientes tratados con Duloxetina tuvieron un aumento promedio del peso corporal de 0.7
kg. En un estudio a largo plazo para dolor musculoesquelético crónico, de 54 semanas de
duración (13 semanas, fase aguda con placebo-controlado y 41 semanas, fase extendido
no controlada), los pacientes trotados con Duloxetina tuvieron un descenso promedio del
peso corporal del 0.6 kg en 13semanas de fase aguda comparado con el ingreso al estudio,
luego el promedio de aumento de peso del lA kg en las 41 semanas de la fase extendida
comparado con el final de la fase aguda.

Cambios en Electrocardiograma:
Los efectos de Duloxetina 160 mg y 200 mg administrados dos veces al día en estado de
equilibrio fueron evaluados en un estudio clínico randomizado, doble ciego, cruzado ,de dos
maneras en 117 mujeres sanas. No se detectó prolongación del intervalo QT. Dulexetina
parece estar asociado o un acortamiento del QT concentración-dependiente pero no
clínicamente importante.

Página 24 de 28

~~'" El p7e~~ted~C;m'ElntO'éleciróni~ há sidofirmado"digitalm';;;';iee;;¡~s té~";;'inos'de la Ley N"25.506. el6ecréto N" 262ei2oo2 y el Decreto N"283/2003._ oH' ,'o
..-,~~ " ••.' •= --.... ••• -. •• ••., •.• -

mailto:1ab0r8I!lr1C1S@nl.ymoS.com


RAYMOS

RAYMOSSAC.I
Admlnlstracl6n: Vuelta de Obllllal!o ffiS C142BADS
Planta: Cuba 2760 C1428AET

Buenos Aires. Argentina.

Tel. 54 11 4781.2552 Fax: 5411 4788.2625
laboratoriosCrllymos,com

~~_ El p~S8nle:(locumento electrónico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N" 25.506. al_D~crelo N" 2628/2002 Yel Decreto N" 28312003.- T'

Ofras reacciones adversas observadas durante la evaluación en estudios clínicos pre y post
comercialización de Duloxetina:
A continuación se listan los reacciones adversas tratamiento-emergentes reportadas por
pacientes tratados con Duloxefina en los estudios clínicos. En estos estudios realizados pora
fodas las indicaciones aprobadas, 34.756 pacientes fueron tratados con Duloxefina. De
estos, 26.9% (9337) tomaron Duloxefino por al menos 6 meses y el 12.4 % (4317) por la menos
un año. La siguiente lista no intenta incluir reacciones (l) ya listadas en las tablas previas o
ubicadas en cualquiera de los ítems del prospecto; (2) en que las causas relacionadas con
esta droga fueron remotas. (3) son ton generales que no pueden desinformar al paciente.
(4) que no fueron consideradas como de importancia en su implicancia clínica o (5) que
ocurrieron en un porcentaje igualo menor que los observadas con placebo.

los reacciones fueron clasificadas de acuerdo al sistema corporal con los siguientes
definiciones: ti) Reacciones adversas frecuentes: aquellas que ocurrieron en al menos 1/100
pacientes; {ii) Reacciones adversos infrecuentes: aquellas que ocurrieron en 1/100 o 1/1000
pacientes y (iii) Reacciones adversas raros: aquellos que ocurrieron en algo mós de 1/1000
pacientes.
Trastornos Cardíacos: Frecuentes: palpitaciones. Infrecuentes: infarto de miocardio y
taquicardia.
Trastornos Auditivos y del laberinto: Frecuentes: vértigo. Infrecuentes: dolor de oído y tinnitus.
Trastornos Endócrinos: Infrecuentes: hipotiroidismo.
Trastornos Oculares: Frecuentes: visión borrosa. Infrecuentes: diplopía. ojo seco e
insuficiencia visual.
Trastornos Gastrointestinales: Frecuentes:flatulencia. Infrecuentes: disfagia. eructación,
gastritis, hemorragia gastrointestinal, halitosis y estomatitis. Raras: úlcera gástrica.
Trastornos Generales y Condiciones del sitio de Administración: Frecuentes:
escalofríos/rigidez. Infrecuentes: caídos, sensación anormal. sensación de calor y/o frío.
malasia y sed. Raras: trastornos en el andar.
Infecciones e Infestaciones: Infrecuentes: gastroenteritis y laringitis.
Investigaciones: Frecuentes: aumento de peso, descenso de peso. Infrecuentes: aumento
de colesterol en sangre.
Trastorno del Metabolismo y Nutrición: Infrecuentes: dehidratación e hiperlipidemia. Raras:
dislipemia.
Trastornos Muscu/oesqueléficos y del TeUdo Conectivo: Frecuentes: dolor
musculoesquelético. Infrecuentes: tensión muscular y espasmos musculares.
Trastornos del Sistema Nervioso: Frecuentes: disgeusia, letargo y parestesia/hipoestesia.
Infrecuentes: disturbios en la atención. disquinesia, mioclonus y sueño de poca calidad.
Raras: disartria.
Trastornos Psiquiátricos: Frecuentes: sueño anormal y trastorno del sueño. Infrecuentes:
apatía. bruxismo, estado de desorientación/confusional. irritabilidad, cambios de humor e
intentos de suicidio. Raras: suicidio.
Trastornos Renal y Urinario: Frecuentes: frecuencia urinaria. Infrecuentes: disuria, urgencia de
micción, nocturia. poliuria y olor anormal de la orino.
Trastornos del Sistema Reproductor y de los Senos: Frecuentes: anorgasmia/orgasmo
anormal. Infrecuentes: síntomas menopáusicos, disfunción sexual y dolor testicular. Raras:
trastorno menstrual.
Trastornos Respiratorio, Toráxico y de Mediastino: Frecuentes: bostezos, dolor orofaríngeo.
Infrecuentes: opresión en la garganta.
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Trastornos de la Piel y del Tejido Subcutáneo: Frecuentes: prurito. Infrecuentes: sudor frío,
dermatitis de contacto, eritema, aumento de la tendencia a moretones, sudor nocturno y
reacción de fotosensibilidad. Raros: equimosis.
TrastornosVasculares: Frecuentes: sofocos. Infrecuentes: rubor {enrojecimiento}, hipotensión \
ortostático y frialdad periférica.

Reacciones Adversas Reportados Espontáneamente en el Período post marketing de \
Duloxetina:
Lassiguientes reacciones adversas han sido identificadas durante el uso de Duloxetina luego
de su aprobación. Debido a que estas reacciones fueron reportadas en forma voluntaria por
un número indeterminado de la población. no siempre es posible estimar la frecuencia o
establecer la relación causal con Jo exposición a la droga.
Las reacciones adv~rsas reportadas desde la introducción de la droga al mercado que
fueron temporaria mente relacionadas a la terapia con Duloxetina y no mencionadas en
ningún ítem del prospecto incluyó: reacción anafiláctica. agresión e ira (particularmente al
inicio del tratamiento o luego de la discontinuación de la terapia), edema angioneurótico,
trastornos extra piramidal, galacforrea, glaucoma, sangrado ginecológico, alucinaciones,
hiperglicemia, hiperprolacfinemia. hipersensibilidad, crisis hipertensiva, espasmo muscular,
rash (erupción). síndrome de piernas inquietas. convulsiones luego de la discontinuación del
tratamiento, arritmia supraventricular, tinnitus (luego de la discontinuación del tratamiento),
trismo y urticaria.
Se han informado reacciones serias a la piel, incluyendo Síndrome Stevens- Johnson que han
requerido la discontinuación del fármaco y/o hospitalización.

ABUSO Y DEPENDENCIA DE FARMACOS
Abuso
En estudios con animales, la duloxetina no demostró un potencial abuso parecida al de los
barbitúricos {depresivo}. En esl estudio de dependencia de fármacos, la duloxetina no
demostró potencial de producir dependencia en ratas.
Ensu potencial de abuso, la duloxetina no ha sido sistemáticamente estudiada en humanos,
por lo que no hubo indicación de un comportamiento alterado de búsqueda del fármaco
en los estudios clínicos. Sin embargo. no es posible predecir sobre la base de la experiencia
previa al mercadeo la extensión en la cual una droga que acfiva el SNC será
Indebidamente usada, desviada y/o abusada una vez que entre en comercialización. En
consecuencia, los médicos deberán evaluar cuidadosamente a los pacientes con una
historia de abuso de fármacos y seguir el tratamiento de dichos pacientes muy de cerca.
observando simuestran señales de mal uso o abuso de la duloxetina (por ejemplo, desarrollo
de tolerancia, aumento de la dosis, comportamiento alterado en búsqueda del fármaco).
Dependencia:
En estudios de farmacodependencia, la duloxetina no demostró tener el potencial de
producir dependencia.

SOBREDOSIFICACI6N
Signos y síntomas:
Se han reportado resultados fatales debido a agudas sobredosis, principalmente por la
combinación de sobredosis, pero también con duloxetina sola.
Las señales y síntomas de sobredosis (duloxetina sola o con fármacos combinados) incluyen
somnolencia, coma, síndrome de serotonina, convulsiones, sincope, taquicardia,
hipotensión, hipertensión y vómitos.
Manejo de la sobredosis:
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No existe un antídoto específico para OULOXETINARAYMOS, pero si el síndrome de la
serotonina persiste. se puede considerar un tratamiento específico. En el caso de una
sobredosis aguda. el tratamiento debe consistir en las medidas generales empleadas en el
manejo de una sobredosis con cualquier otro fármaco.
Se debe asegurar una adecuada respiración, oxigenación y ventilación. y se debe
mantener el ritmo cardiaco y los signos vitales. No se recomienda la inducción del vomito.
Se puede indicar un lavado gástrico mediante una sonda orogastrica con la adecuada
protección de las vías respiratorias si se practica poco tiempo después de la ingesta en
pacientes sintomáticos.
El carbón activado puede servir para limitar la absorción de la duloxetina en el tracto
gasfrointestinaL
Debido al gran volumen de distribución de este fármaco, es poco probable que la diuresis
forzada, la diálisis. la hemoperfusion y la transfusión sean beneficiosas en estos casos.
Para manejar la sobredosis. se debe considerar la posibilidad de participación de múltiples
fármacos. Una precaución específica incluye pacientes que están tomando o que
recientemente han tomado Duloxetina y que podrían haber ingerido cantidades excesivas
de un ATC. En tal caso, la disminución del clearance del tricíclico y/o susmetabolitos activos
podrían aumentar la posibilidad de secuelas clínicamente significativas y extender el tiempo
que se necesita para una observación médica cercana (ver Precauciones y Advertencias e
Interacciones).
Los médicos deberán considerar ponerse en contacto con centro de control de
intoxicaciones para obtener la información adicional sobre el tratamiento de cualquier tipo
de sobredosis.

Ante la eventualidad de una sobredosificación. concurrir al hospital más cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicología:

Hospital de Pediatría Ricardo Gutierrez (Oll) 4962-6666/2247.
Hospital Nacional Prof. A. Posadas (011) 4654-6648/658-7777.
Hospital General de Niños Or. Pedro Elizalde (011) 4300-2115/4362-6063.
Hospital de Pediatría SorMaría Ludovico (0221) 451-5555.

PRESENTACIONES
DULOXETINARAYMOS30 mg: Envases por 14.28 Y56 comprimidos recubiertos
gastrorresistentes.
DULOXETINARAYMOS60 mg: Envases por 14, 28 Y 56 comprimidos recubiertos
gastrorresisten tes.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE lOS NIÑOS.

CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, A TEMPERATURA ENTRE lS' C y 30' C

Este medicamento debe ser usado excfusivamente bajo prescripción y vigilancia médica y/o no
puede repetirse sin nueva receta médica.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado W .
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"Ante cualquier inconveniente con el producto, el paciente puede llenar la ficha que está
en la Página Web de la ANMAT:

http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMATresponde
0800-333-1234"

Elaborado en;
Galicia 2652 - CABA I Virgilio 844 - CASA I Cuba 2760 - CABA,

Laboratorios RAYMOS S.A.C.I.
Director Técnico: Carlos A. González -Farmacéutico

Fecha de la última revisión': ....1•.../ ....

I
I
I

"

\

Página 28 de 28

CHIALECarlos Alberto
CUIL 20120911113

mailto:laboratorlos@raymos.com
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp


RAmos SAC,I
AdmInIstracliIn: VIIelta de Oblt<,¡lIOO2ns C1~21WlS
P111l1a: Culla .2160 Cl428AET

llUenos Alres, Argentina.
t~L M 11 4781-.2552 Fu ~ It 4788.2625

1abora1OOos@n¡yrncs.com

PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

I
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I
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~
~
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Ca Director Técnico
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DULOXETINA RAYMOS

DULOXETINA 60 MG
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RAYMOS

RAYMOSSAC.I
Admlnlstracl6n: VualtB de Obligado 2775 C1428ADS'
Planta: CUba 2760 C142BAfT
Buenos AIres. Argenlina
tel. 5411 4781-2552.1=811:54114788-2625
laboratorios@raymOll.com

PROYECTO DE ROTULO

DULOXETINA RAYMOS
DULOXETlNA 30 mg

Comprimidos recubiertos gastrorresistentes

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FÓRMULA
Cada comprimido recubierto gastrorresistente de 30 mg contiene: Duloxetina(como clorhidrato)
30.0 mg.
Excipientes: Almidón glicolafo sódico; Laurilsulfato de sodio; Lactosa anhidra: Estearato de
magnesio; Hidroxipropilmetilceluiosa acetato succinato: Dióxido de titanio (CI 77891); Amaritlo de
quinolina (CI 47005).

CONTENIDO;
Envases conteniendo 14 comprimidos recubiertos gastrorresistentes
Envases conteniendo 28 comprimidos recubiertos gastrorresistentes
Envases conteniendo 56 comprimidos recubiertos gastrorresistentes

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS.
CONSERVAR EN SUENVASEORIGINAL. EN LUGAR SECO, A TEMPERATURAAMBIENTEENTRE15° Y 30° C.

Lote N° . Vencimiento: .

\
Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripción y vigitancia médica y/o no puede
repetirse sin nueva receta médica.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. ~...I- .,,.,

Elaborado en: ~I"'"

GaIicia 2652 ~C1416DHR- CABA/Virgilio 844 -C1407BQP-~.il

Laboratorios RAYMOS S.A.C.!. ~-,. ~~
Director Técnico; Carlos A González -Farmacéutico ~ir RA MOS SAC.!.

~ Directorio

GO~ZALEZCarlos Alberto
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R~YMOS

RAYMOS SAC,I
Admlnlslrad6n: vuella de Obngado 2ns C1428ADS
Planta: CUba 2760 C14Z8AET
Buenos AIres. Argmtlna.
Tel.5411 4781-2552 Fax: 5411 4788-2625
laborator1os@ra,ymos.C!lll1

Industrio Argentino

Vencimiento: .

PROYE,cTO DE ROTULO

DULOXETINA RAYMOS
DULOXETINA 60 mg

I
Comprimidos recubiertos gastrorresistentes,
Venta bajo feceta archivada

I .
I

FÓRMULA
Cada comprimido recubierto gastrorresistente de 60 mg contiene: Duloxefina (como clorhidrato)
60,0 mg.
Excipientes: Almidón glicolato sódico; Laurilsulfafo de sodio; Lactosa anhidra; Estearato de
magnesio; Hidroxipropilmefilcelulosa acetato succinato; Dióxido de titanio (el 77891); Amarillo de
quinolina {el 47005}.

I
i,

CONTENIDO:
Envases :conteniendo 14 comprimidos recubiertos gastrorresistentes
Envases 'conteniendo 28 comprimidos recubiertos gastrorresistentes
Envases ,conteniendo 56 comprimidos recubiertos gastrorresistentes,

I
Lote N° .j.....

¡
MANTENERFUERADELALCANCE DE LOS NIÑOS.
CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, EN LUGAR SECO, A TEMPERATURAAMBIENTE ENTRE15° Y 300 C.

i
I

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripción y vigilancia médica y/o no puede
repetirse!sin nueva receta médica.

.c:ttIAlE Carlos Alberto
CUIL20120911113

~

~
RA1MOS SAC.!.
Directorio

I
i

Especialid!ad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. ~-'- .,,'

Elaboradq en: a.r
Galicia 26t2 -CJ416DHR- CABA/Virgilio 844 -C1407BQP- CAB~~

Laboratorios RAYMOS S.A.C.1. r-
Director Técnico: Carlos A. González -Farmacéutico

~

~
Gb~ZALEZCarlos Alberto

1428AET-CABA.
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DISPOSICIÓN N° 12579

CERTIFICADO DE INSCRIPCIÓN EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADO N° 58183

TROQUELES
EXPEDIENTE NO 1-0047-0001-000348-13-8

Datos Identlflcatorlos Caracterfstrcos de la Forma Farmacéutica

OULOXETINA 30 rng COMO DULQXETINA CLORHIDRATO 33,6 rng. COMPRIMIDO RECUBIERTO
GASTRORRESISTENTE
DULOXETINA 60 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO GASTRORRESISTENTE

Troquol
1,
643884
I

643897
I

Tec:nologr. Médica INANE INAL Edftldo central
Av. Belgranó 1480 Av. cá'4\9iOll 1Wt2 Estados Unidos 25 ,..,. ele Mayo 869

_~ El,..."•••oc~,,~ ,"""'""" '" ,",o,;;;,••••~~ ~.,;=.~"l,~' 25.'!!!!O"O"""N' '62812r,,, y•.¡,~N'28";003.- _+1



I

SORANNA SANTIAG@ Matlas
Horaclo
CUIL20345159798
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@) Minfsteño de Slllud
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Buenos Aires, 09 DE NOVIEMBRE DE 2016_.

DISPOSICiÓN N' 12579

ANEXO

CERTIFICADO DE INSCRIPCIÓN EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADON" 58183

El Administrador Nacional de la Administración Nacional de Medicamentos,
I

Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) certifica que se autorizó la

inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuev~

producto con los siguientes datos identifica torios característicos:

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razón Social: RAYMOS S.A.C.!.

Representante en el país: No corresponde.

N° de Legajo de la empresa: 6805

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: DULOXETINA RAYMOS

Nombre Genérico (IFA/s): DULOXETINA

Concentración: 30 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO GASTRORRESISTENTE

Fórmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

Tecnologfa MHlca
Av, BeIOt1'Jl'lO1480
:CCI093AAP), CASA

,¡NAHE
Av. Cb$@roS2161
(C1264MO). D.M

IMAL
f$Uldos Unidos 25
(C1101MA). tABA,
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In rediente s Farmacéutico s Activo s IFA
OULOXETINA 30 mg COMO OULOXETINA CLORHIDRATO 33,6 mg

porcentual

r.E"x;:c;¡iD::il~.e~n;;t::e'-('s:;-)------------------,
ALMIDON GUCOLATO DE SODIO 12 mg NUCLEO
LAURILSULFATO DE SODIO 1,5 mg NÚCLEO
LACTOSA ANHIDRA 102,125 mg NÚCLEO
QUINQUNA AMARILLA DE AMARILLO NBlO 0,025 mg NÚCLEO
ESTEARATO DE MAGNESIO 0,75 mg NÚCLEO
HIDROXIPROPILMETILCELUlOSA ACETATO SUCCINATO 13,041 rng CUBIERTA 1
QUINQUNA AMARILlA DE AMARILLO NIl10 0,009 mg CUBIERTA 1
OlOXIDO DE TITANIO 1 9S me CUBIERTA 1

Solventes: No corresponde

Origen y fuente del/de los Ingrediente!s Farmacéutico!s Activo!s: SINTÉTICO O
SEMISINTÉTICO

Envase Primario: BLISTER ALU!PVC-PCTFE (ACLAR)

Contenido por envase primario: BLISTERS POR 14 COMPRIMIOOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO 1 BLISTER CO 14
COMPRIMIOOS RECUBIERTOS GASTRORRESISTENTES.

ENVASES CONTENIENDO 2 BLISTERS CON 14 COMPRIMIOOS RECUBIERTOS
GASTRORRESISTENTES CADA UNO. 1
ENVASES CONTENIENDO 4 BLISTERS CON 14 COMPRIMIOOS RECUBIERTO
GASTRORRESISTENTES CADA UNO.

Presentaciones: 14, 28, 56

Período de vida útil: 24 MESES

Forma de conservación: Desde 150 e hasta 300 e
Otras condiciones de conservación: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, EN
LUGAR SECO, A TEMPERATURA AMBIENTE NO MAYOR DE 30.e.

Tecnologla Médica
'Av, 8elgrano 1480
(Cl093AAP), CASA

NO USAR ESTE PRODUCTO DESPUÉS DE LA FECHA DE VENCIMIENTO QUE IF.IGURA

TeL("S4.U) 4340'0800. bttP:II_..entnat.OlW .••r .-auCibflo A, ntfn.,
INAME INAL ,Edlf1do C~tral

Av.Cbscn)$2161 EstlldosUnidos25 Av,deMlJlo869
(c;:i264~).CABA (ti lOtMA). CABA, (C1084AAD») CASA
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EN EL ENVASE.

CONSERVAR EL PRODUCTO EN SU ENVASE ORIGINAL.

NO UTILIZAR EL PRODUCTO SI ESTUVIERA DAÑADO O MOSTRARA SIGNOS DE
DETERIORO.

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPmÓN y
VIGILANCIA MÉDICA Y/O NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉDIcA.

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservación: No corresponde

Forma de cobservación: No corresponde

Otras condiciones de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Código ATC: N06AX21

Acción terapéutica:

Vía/s de administración: ORAL

Indicaciones: DULOXETINARAYMOS3D/50 mg está indicado para el tratamiento
de: - Trastorno depresivo mayor (DSM IV) - Trastorno de ansiedad generali!ada
(DSM IV) - Dolor neuropático periférico de origen diabético - Fibromialgia 1dolor.
musculoesquelético crónico.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S

Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboración hasta el granel vIo semielaborado:

Razón Social
I

Número de Disposición Domicilio de la Localidad País
autorlzante vIo BPF planta

DONATO, ZURLO & eIA 6919/12 VIRGIUO 844/56 CIUDAD REPUBLlCA
S.R.L. AUTÓNOMA DE ARGEN71NA

BS. AS.
!,ABORATORIOS FRASCA 4237/09 GALlCIA 2652 CIUDAD REPUB~ICA
S.R.L. AUTÓNOMA DE ARGEilNA

as. AS.

ToI.(.'''''1) "''',0800 -''''1/www •••m••.•••••• - ••••• 'r'" .,1..",
Tecnologill Medltitj ,INA"E INAt. . Edific.loftrit'
Av. Bel(lnmo1480 I Av.a:!iC!ros2161. Estados ljnldos 25 ,Av.deMii 0869
(CJ093.AA~).,~~ ,Ci2~MD),CABA (CllOlAM), CAB" (Cl084AAD) CASI:'
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b)Acondicionamiento primario:

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad País
autorizante ylo BPF planta

DONATO, ZURLO &. CIA 6919{12. VIRGILlO 844/56 CIUDAD REPUBUCA
S.R.L. AUTÓNOMA DE ARGENTINA

as. AS. ,
LABORATORIOS FRASCA 4237/09 GAUCIA 2552 CIUDAD

~~~~~~l~~S.R.L. AUTÓNOMA DE
as. AS. I

c)Acondicionamiento secundario:

Razón Social Número de DispOSición Domicilio de la Localidad País
autorizante vIo BPF planta

OONATO, ZURLO &. elA 6919{12 VIRGILlO 844/56 CIUDAD REPUB ICA
S.R.L. AUTÓNOMA DE ARGEflNA

65. AS.
LABORATORIOS FRASCA 4237/09 GALlelA 2652 CIUDAD REPUBLlCA
S.R.L. AUTÓNOMA DE ARGENTINA

as. AS. I

Nombre comercial: DULOXETINA RAYMOS

Nombre Genérico (IFA/s): DULOXETINA

Concentración: 60 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTOGASTRORRESISTENTE

Fórmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

I Inarediente fs1 Farmacéutico (sl Activo (s) (IFA) I
DULOXeTINA 60 mg J

ExciDiente (s)
ALMIDON GLICOLATO DE SODIO 24,mg NUCLEO
LAURILSULFATODE SODIO 3 mg NUCLEO
QUINOUNA AMARILLADE AMARILLONalO 0,05 mg NÚCLEO
ESTEARATO DE MAGNESIO 1,5 m$l NÚCLEO
LACTOSAANHIDRA 204,25 mg NUCLEO
HIDROXIPROPILMETILCELULOSAACETATO5UCCINATO 26,082 mg CUBIERTA 1
QUINOLINA AMARILLADE AMARILLONa¡o 0,018 mg CUBIERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 3 9 rnQ CUBIERTA 1

I
Tel. (+54~'11) 4340--.0$00~. http:/ /W'l:Y\'II'.llln!lllll.lov •• r ~ RepGbllCII~ cntJnil

.Tecnologílll Mbdlca JNA'HE INAL Edifido entral
Av. 8elgrano 1480 Av. Gl!JSNOS 2161. Estados,lil'lldcs 25 ,AI/. de'M yo 869
(C1M-3AA:~). CÁBA, (C12~4MO). CABA {CIlO ~AM). (.ABA (ClOS4AAD , CAllA
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:tecnologln M~iCli
Av, Belgnlno 1480
(C1093AA.P). CASA
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Solventes: No corresponde

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTÉTICO O
SEMISINTÉTICO I
Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PCTFE (ACLAR)

Contenido por envase primario: BLISTERS CONTENIENDO 14 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS GASTRORRESISTENTES. I
Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO 1 BLISTER CON 14
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS GASTRORRESISTENTES. I
ENVASES CONTENIENDO 2 BLISTERS CON 14 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
GASTRORRESISTENTES CADA UNO. I
ENVASES CONTENIENDO 4 BLISTERS CON 14 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
GASTRORRESISTENTES CADA UNO.

Presentaciones: 14, 28, 56

Período de vida útíi: 24 MESES

Forma de conservación: Desde 150 e hasta 300 e
Otras condiciones de conservaci6n: MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE L S
NIÑOS. I
CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, EN LUGAR SECO, A TEMPERATURA¡
AMBIENTE NO MAYOR DE 300 C.

NO USAR EL PRODUCTO DESPUÉS DE LA FECHA DE VENCIMIENTO QUE FIGURA EN
EL ENVASE.

CONSERVAR EL PRODUCTO EN SU ENVASE ORIGINAL.

NO UTILIZAR EL PRODUCTO SI ESTUVIERA DAÑADO O MOSTRARA SIGNOS DE
DETERIORO. j
ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCR PCIÓN Y
VIGILANCIA MÉDICA Y/O NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉtCA ..

Tel. ('+54-11),434OoOa00 .'htt¡):/ '_ .•nm.l.gov .• ,' Sl:«lObfia,"'r;entfnll

JNAME lNAt 'Edlfld~Central

(~2=),2¿:~ (~~~~~~~~ (C:084d:lI~~C::
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Tiempo de conservación: No corresponde

FORMARECONSTITUIDA

I
"2016-Año dd Bice.'""ario de lap.d~aci6n do la1ndeJ'endo'¡T Nacional"

t!\ Ministerio de Salud
\l9 Presidencia dela Nación

I
Forma de conservación: No corresponde

Otras condiciones de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJORECETAARCHIVADA

Código ATC: N06AX21

Acción terapéutica:

Vía/s de administración: ORAL

Indicaciones: DULOXETINA RAYMOS30/60 mg está indicado para el trata. lento
de: - Trastorno depresivo mayor (DSM IV) - Trastorno de ansiedad generalizada
(DSM IV) - Dolor neuropático periférico de origen diabético. - Fibromialgia./- dolor
musculoesquelético crónico 1.
3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S

Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboración hasta el granel vIo semielaborado:

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad pa'iautorlzante vIo BPF planta

DONATO, ZURLO & CIA 6919/12 VIRGILlO 844/56 CIUDAD REPUBLlCA
S.R.L. AUTÓNOMA DE ARG¡ENTINA

85. AS.
LABORATORlOS FRASCA 4237/09 GALlCIA 2652 CIUDAD REPUBLlCA
S.R.L. AUTÓNOMA DE ARG-ENTlNA

8S. AS.

b)Acondicionamiento primario:

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad Pais
autorizante vIo BPF planta

CONATO, ZURLO & CrA 6919/12 VIRGILlO 844/56 CIUDAD REP!-J8L1CA
S.R.L. AUTÓNOMA DE AR1ENTINA

es. AS.
LABORATORlOS FRASCA 4237/09 GALlCrA 2652 CIUDAD REp'ueLlCA
S_R.L. AUTÓNOMA DE ARGENTINA

es. AS. ¡

'T<e\."["S4-11l4340-0800 • tlttP:/I_.onmIlLgOlo'.at - Rep(jbílJ Arg~ntfna----------------------------------,
'Tecnotogla MédIca JNM"E INAL Edlfl'Jo Centr1ll
Av,8elgrano.1480 Av caseros2161 EsladosUnidos25 Av.d~-Mayo869
(Ct093AAP). CABA (Ct254AAo) •.CABA (CJ1QIAM), (ABA, (C1C84Ala.D), CABA

~_-_------- P_._g;_"'_6_d_._7 ' .
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I

.-
c)Acondlclonamiento secundario:

Razón Social Número de Disposición DomlcllJo de la Localidad Pals
l!Iutorlzante vIo BPF planta

DONATO, ZURlO &. elA 6919/12 VIRGIUO 8'14/56 CIUDAD REPUBUCA
S.R.L AUTÓNOMA DE ARGENTINA

es. AS. I
LABORATORIOS FRASCA 4237/09 GALlelA 2652 CIUDAD REPUBLlCA
S.R.L AIJTÓNQMA DE ARGErlNA

BS.AS.

El presente Certificado tendrá una validez de cinco (5) añosa partir de la

fecha del mismo.

Expediente NO: 1-0047-0001-000348-13-8

~

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113

~~~

.Tecnólogl. Médica
Av, BelgrllnO 1480
{CI093AAP:), CASA

'••.H'•.••)"oo-osoo - 'u.,"~~.m.•.••..•..•.•"L",,'ÚM
I

,INAME lHAL EdlAdO Central
Av. ClJscrns 2161 E"5i:l!Idos UnldttS 2S Á.,.!de M~o 869

(C1264MO), CABA (C110lMA), CASA c.C10sn¡,Mol. CASA
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