Incremento del riesgo
de sindrome serotoninérgico

con bupropion por interacciones con otros
farmacos serotoninérgicos

La agencia britanica de medicamentos (MHRA) ha incorporado en la informacién de los medicamentos con bupropién datos
sobre el incremento del riesgo de sindrome serotoninérgico cuando se asocia a otros farmacos serotoninérgicos.

La Agencia Reguladora britanica de
Medicamentos y Productos Sanitarios
(MHRA) ha avanzado que la informa-
cion de los medicamentos con bupro-
pion (Elontril®, Zyntabac® y EFG) se ha
actualizado para incluir datos sobre las
notificaciones posteriores a la comer-
cializacion de casos del sindrome se-
rotoninérgico cuando este firmaco se
coadministra con agentes serotoninér-
gicos como los inhibidores selectivos
de la recaptacion de serotonina (ISRS,
como fluoxetina, citalopram, escitalo-
pram, setralina, paroxetina, fluvoxami-
na) o inhibidores duales de la recap-
tacion de serotonina y noradrenalina
(IRSN, como duloxetina, venlafaxina,
desvenlafaxina, reboxetina). El bupro-
pioén esta indicado como antidepresivo
(Elontril®), como ayuda para dejar de
fumar (Zyntabac®) y para controlar el
peso en adultos (en combinaciéon con
naltrexona, YMysimba®).

Una revision europea reciente de los

datos de seguridad de bupropion iden-
tificé al menos ocho casos de sindrome
serotoninérgico, en los que se pensaba
que una posible causa del mismo habia
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sido la interaccién entre el bupropiéon y
un farmaco serotoninérgico.

De manera complementaria, segiin se
define en la actual ficha técnica de los
medicamentos espafioles con bupro-
pion, el farmaco presenta posibles
efectos sobre otros medicamentos.
Tanto bupropiéon como su principal
metabolito, hidroxibupropién, aunque
no son metabolizados por la isoenzi-
ma CYP2D6, inhiben la ruta CYP2D6.
La administracién concomitante de
hidrocloruro de bupropion y desipra-
mina a voluntarios sanos, de quienes
se sabia que eran metabolizadores
rapidos de la isoenzima CYP2D6, dio
lugar a un gran aumento (2 a 5 veces)
de la Cmax y del AUC de desipramina.
La inhibicién de la CYP2D6 se mantuvo
durante al menos 7 dias tras adminis-
trar la Gltima dosis de bupropién. Por
este motivo, la terapia concomitante
con farmacos con indices terapéuticos
estrechos metabolizados predominan-
temente por la CYP2D6 debe iniciarse
en el extremo inferior del intervalo de
dosis del medicamento concomitante.
Tales farmacos incluyen ciertos anti-

nergic-drugs
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depresivos (por ejemplo, desipramina,
imipramina), antipsicéticos (risperi-
dona, tioridazina), betabloqueantes
(metoprolol), inhibidores selectivos de
la recaptacion de serotonina (ISRS) y
antiarritmicos de la clase C1 (propa-
fenona, flecainida). Si se adiciona bu-
propion al régimen de tratamiento de
un paciente que ya recibe previamente
uno de estos farmacos, debe valorar-
se la necesidad de disminuir la dosis
de los mismos. En tales casos, debe
considerarse el beneficio esperado del
tratamiento con bupropién en compa-
racion con los riesgos potenciales.

Si se prescribe bupropion con otros
medicamentos serotoninérgicos, no
se debe exceder la dosis recomen-
dada, y los profesionales sanitarios
deben recordar a los pacientes los
sintomas mas leves del sindrome se-
rotoninérgico al inicio del tratamiento
y aconsejarles que busquen atencion
médica si ocurren.
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