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COMPOSICION:

Cada comprimido dispersable contiene:
Clotiazepam 5mg

Excipientes: Povidona, docusato de sodio, almidén de maiz, colorante I y C amarﬂlo N° 10 laca alurmmca
sucralosa, di6xido de silicio coloidal, talco, manitol, crospovidE T TIEEAES MUY
magnesio, esencia de platano. AGENCIA NACIONAL DE MEDICAMENTOS

SUBDEPTO. REGISTRO Y AUTORIZACLONES SANITARIAS
OFICINA PRODUCTOS FARMACEUTICOS SIMILARES
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CLASIFICACION FARMACOLOGICA:

Ansiolitico benzodiazepinico de accitn corta.

Clotiazepam es el primero de una serie de firmacos ansjoliticos perteneciente al grupo de las
tienodiazepinas. L.a molécula de clotiazepam difiere de las otras benzodiazepinas en el anillo de benceno, el
que se ha reemplazado por un anillo tiofeno.

Clotiazepam posee una elevada actividad ansiolitica de inicio répido y corta duracién. Los estudios clinicos
han demostrado que a las dosis utilizadas habitualmente, clotiazepam disminuye los sfntomas de ansiedad
tales como tensién e irritabilidad y los sfntomas somdticos asociados, como opresién tordcica, palpitaciones,
trastornos del suefio, fatigabilidad, disfuncién gastrointestinal y cefalea, sin producir una sedacién marcada.
El mecanismo de accién es comparable al de las benzodiazepinas, cuya actividad estd asociada con un
aumento en la capacidad de unién del GABA a los receptores GABAérgicos, aumentando el potencml
inhibitoric del GABA.

Clotiazepam posee una actividad farmacodindmica cualitativamente similar a los ofros compuestos de esta
clase: ansiolitico, sedante, miorrelajante, hipnético y anticonvulsivante. Sin embargo, existen diferencias en
cuanto a la potencia en relacién con cada uno de estos efectos. Asi, clotiazepam es casi tan potente como
diazepam en cuanto a su accién ansiolitica y anticonvulsivante, pero su efecto sedante y relajante muscular
es mucho menor.

FARMACOCINETICA:

Después de la administracién de una dosis tnica de 5 mg o 10 mg de clotiazepam por via oral a adultos
sanos, el principio activo se absorbe con rapidez, alcanzéndose los niveles plasmiticos mdximos en 30
minutos a 2 horas.

El volumen de distribucién es de 3,5 L/Kg, 1a uni6n a las proteinas plasméticas es de aproximadamente 98%
y la vida media de eliminacién plasmdtica promedio-es-de-4-horas oscila entre Ias 4 v 18 horas.

Bl estado de equilibrio de las concentraciones plasméticas es alcanzado en la 5° dosis, para una
administracién dos veces al dia.

El higado juega un papel principal en el proceso de metabolizacién de las benzodiazepinas, lo cual explica el
porcentaje insignificante de clotiazepam que se encuentra inalterado a nivel urinario.
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El metabolito activo principal del clotiazepam es el metilclotiazepam. Tuego de la hidroxilacién y
glucuronidaci6n, los metabolitos hidrosolubles son eliminados por la orina.

Los estudios de clotiazepam marcado indican que éste se distribuye preferentemente en el higado, rifién y
gldndulas suprarrenales. Los estudios de administracién repetida mostraron que no existe acumulacién del
farmaco en el organismo. Por otra parte, Ia administracién subaguda durante 3 semanas no produjo aumentos
significativos de la concentracion del farmaco en los tejidos, lo que indica que clotiazepam no se acumula
durante e} tratamiento prolongado.

INDICACIONES:
‘Tratamiento de la ansiedad generalizada.
POSOLOGIA Y ADMINISTRACION:

Via de administracién: Oral.
Los comprimidos dispersables se desintegran répidamente en la boca, asf que pueden ser facilmente tragados
con o 8in agua.

Dosis habitual en adultos:

La posologia habitual es de 5 mg 2 a 3 veces al dia (dosis total: 10 a 15 mg/dia). La dosis debe ajustarse
individualmente en funcién de la gravedad de los sintomas y de la respuesta terapéutica.

Casos mds severos: Se recomienda una dosis de 5 mg 3 veces al dia 6 10 mg 2 a 3 veces al dia (dosis total:
15 a 30 mg/dia). '

- Pacjentes ancianos o con insuficiencia renal y/o hepética: Se recomienda disminuir la posologfa, por
ejemplo, a la mitad de 1a dosis promedio.

La duracién del tratamiento debe ser lo mds breve posible. Se deberd reevaluar al paciente a intervalos
regulares, incluyendo Ja necesidad de continuar el tratamiento, especialmente en aquellos pacientes libres de
sintomas. La duracién total del tratamiento no debe exceder las 8 a 12 semanas para la mayoria de los
pacientes, incluyendo el periodo de reduccién paulatina de la dosis. En ciertos casos, puede requerirse un
tratamiento mds prolongado, para lo cual se deberdn realizar evaluaciones precisas y repetidas de) estado del
paciente.

No administrar més de tres meses.

Siempre se debe tener presente la modalidad de disminucién gradual de la dosis al finalizar o suspender el
tratamiento.

CONTRAINDICACIONES:

- Antecedentes de hipersensibilidad al clotiazepam o a otros componentes de la formulacién.
- Insuficiencia respiratoria grave.
- Sindrome de apnea del suefio.

Pdgina 2 de 7

FOLLETO DE INFORNACION
AL PROFESIONAL




REF: RF317579/11 REG.ISP N°: F-19494/12
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
PLANIDEN COMPRIMIDOS DISPERSABLES 5 mg

- Insuficiencia hepdtica grave aguda o crénica (riesgo asociado de encefalopatia).
- Miastenia gravis.

- Glancoma de angulo cerrado.

- Antecedentes de dependencia a benzodiazepinas, alcohol u ofras sustancias.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

- Embarazo: Este medicamento no debe administrarse durante el primer trimestre del embarazo. Durante
los meses restantes, el fArmaco sélo debe administrarse en casos de necesidad y bajo estricta supervision
médica.

Si el producto se prescribe a una mujer que pudiera quedar embarazada durante el tratamiento, se le
recomendard que a la hora de planificar un embarazo o de detectar que estd embarazada, contacte a su
médico para proceder a la suspension del tratamiento,

Si por estricta exigencia médica, se administra el medicamento durante una fase tardia del embarazo, 0 a
altas dosis durante el parto, es previsible que puedan aparecer efectos sobre el neonato, como hipotermia,
hipotonia y depresion respiratoria.

Los nifios nacidos de madres que toman benzodiazepinas de forma crénica durante el dltimo periodo del
embarazo pueden desarrollar dependencia fisica, pudiendo desencadenarse un sindrome de abstinencia
en ¢l periodo postnatal.

- Lactancia: No se sabe si €l clotiazepam se excreta en la leche materna, no obstante, la mayoria de las
benzodiazepinas sf se excretan por esta via. Los neonatos metabolizan mds lentamente las
benzodiazepinas, por lo que es posible la acumulacién de estos farmacos y sus metabolitos, alcanzando
niveles téxicos (sedacién, dificultades en la alimentacién y pérdida de peso). Por lo tanto, se recomienda
suspender la lactancia materna o evitar la administracién de este medicamento.

- Pediatria: La seguridad y eficacia del uso de clotiazepam no han sido establecidas, por lo cual no se
recomienda su uso en nifios y adolescentes.

- Geriatria: Los pacientes geridtricos pueden mostrar una mayor sensibilidad a los efectos adversos de las
benzodiazepinas sobre el SNC. Un estudio retrospectivo de control de casos ha mostrado que los
ancianos en tratamiento con benzodiazepinas de acci6n corta tienen menor propensién a sufrir catdas y
fracturas que aquellos en tratamiento con benzodiazepinas de acci6n prolongada. Se recomienda limitar
la dosificacién a la minima eficaz y aumentarla gradualmente, si es necesario, para disminuir la
posibilidad de ataxia, mareos y sedacién excesiva.

- Efectos sobre la conduccién: Las benzodiazepinas tienden a producir disminucién de los reflgjos,
pequefias alteraciones de la coordinaci6n psicomotriz y del estado de alerta. Por lo tanto, los pacientes
tratados con estos farmacos deberian evitar en lo posible la conduccién de vehiculos o el manejo de
maquinaria compleja, especialmente durante las primeras horas de la mafiana si ha tomado el
medicamento por la noche (por la somnolencia residual).

- Tolerancia farmacolégica: El efecto ansiolitico  de las benzodiazepinas puede disminuir
progresivamente, en caso de que el medicamento sea utilizado durante varias semanas.

- Dependencia: El tratamiento con benzodiazepinas puede provocar el desarrollo de dependencia fisica y
psicol6gica. El riesgo de dependencia se incrementa con la dosis y duracién del tratamiento y también es
mayor en pacientes con antecedentes de consumo de drogas o abuso de alcohol
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. Una vez que se ha desarrollado la dependencia fisica, la finalizacién brusca del tratamiento puede
provocar sintomas de abstinencia, tales como insomnio, cefaleas, ansiedad importante, mialgias, tensién
muscular, intranquilidad, confusién e irritabilidad. En los casos graves se han descrito los siguientes
sintomas: despersonalizacion, hiperacusia, hormigueo y calambres en las extremidades, intolerancia a la
Iuz, sonido y contacto fisico, alucinaciones y convulsiones. _

- Insomnio de rebote y ansiedad: Se ha descrito un sindrome de cardcter transitorio, tras la interrupcién del
tratamiento, caracterizado por la reaparicién de los sintomas, aunque mds acentuados. Se puede
acompafar de ofras reacciones tales como cambios en el humor, ansiedad, trastornos del sueiio o
intranquilidad. Ya que la probabilidad de aparicién de un fendmeno de retirada/rebote es mayor después
de finalizar el tratamiento bruscamente, se recomienda disminuir }a dosis de forma gradual hasta su
supresion definitiva.

- Ammnesia: Las benzodiazepinas pueden inducir una amnesia anterograda Este hecho ocurre mds
frecuentemente transcurridas varias horas tras la administracién del medicamento, por lo que, para
disminuir el riesgo asociado, los paciente deberfan asegurarse de podrdn dormir de forma ininterrampida
durante 7-8 horas.

- Reacciones psiquidtricas y paradGjicas: Las benzodiazepinas pueden producir reacciones tales como
intranquilidad agitacion, irritabilidad, agresividad, delirios, ataques de ira, pesadillas, alucinaciones,
p510051s comportamiento inadecuado y otros efectos adversos sobre la conducta. En caso de que esto
ocurriera, se debe suspender el tratamiento. Estas reacciones son mds frecuentes en nifios y ancianos.

- Psicosis: Las benzodiazepinas no estdn recomendadas para el tratamiento de primera linea de la
enfermedad psicética.

- Ansiedad asociada a depresién: Las benzodmzepmas no deben usarse solas para el tratarmento de la
ansiedad asociada a la depresi6n (riesgo de suicidio).

- No se recomienda la ingesta concomitante de alcohol, ya que puede poten(:lar los efectos depresores
sobre el SNC.

INTERACCIONES:

- Otros depresores del SNC: Se puede producir una potenciacién del efecto depresor sobre el SNC al
administrar concomitaniemente  antipsicéticos (neurolépticos), hipnéticos, ansiolfticos/sedantes,
antidepresivos, analgésicos narcéticos, antiepilépticos, anestésicos v antihistaminicos sedantes.

- Inhibidores enzimdticos, tales como cimetidina, claritromicina, eritromicina, diltiazem, verapamilo,
fluoxetina, fluvoxamina, indinavir, ritonavir: Los compuestos que inhiben ciertas enzimas hepaticas
(particularmente el citocromo P450) pueden potenciar la actividad de las benzodiazepinas.

- Itraconazol o ketoconazol: El uso simultdneo estd contraindicado.

- Clozapina: Se debe tener precaucién cuando clozapina es administrada concomitantemente con cualguier
agente que pueda producir depresion respiratoria.

- Alcohol: El efecto sedante puede potenciarse cuando se administra este formaco en combinacién con
alcohol, lo que puede afectar la capacidad de conducir o utilizar maquinaria.
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REACCIONES ADVERSAS:

El perfil de seguridad de clotiazepam es similar al del resto de las benzodiazepinas. Los efectos adversos
tienen una relacién directa con la dosis ingerida y la sensibilidad individual del paciente.

Las reacciones adversas que requieren atencién médica son las siguientes:

Delirio; confusidn; taquicardia o latidos irregulares; pérdida de memoria; depresion mental; desorientacion,
pérdida del sentido de la realidad; agitaci6n; cambios conductnales; alucinaciones; disminucién de la presion
arterial; dehilidad muscular; picazén y/o ronchas en la piel; dolor de garganta, fiebre y escalofrios;
coloracién amarilla de la piel u ojos; orina de coloracion dmbar u oscura; debilidad o cansancio inusual;
pérdida del apetito; deposiciones decoloradas; dolor abdominal.

También se pueden producir los signientes efectos adversos que normalmente no requieren atencién médica,
a menos que sean demasiado molestos o no desaparezcan durante el curso del tratamiento:

Mareos; somnolencia; visidn borrosa; ataxia; dolor de cabeza; disminucién de la libido; constipacion;
sequedad bucal.

La interrupcién abrupta del tratamiento puede producir los siguientes efectos adversos:
Trritabilidad, nerviosismo, dificultad para dormir, confusidn, taquicardia o latidos cardiacos irregulares,
depresién, convulsiones, alucinaciones. ‘

SOBREDOSIS:

La sobredosificacién con benzodiazepinas se manifiesta generalmente por distintos grados de depresion del
sisterna nervioso central, que pueden ir desde somnolencia hasta coma. En casos moderados, los sintomas
incluyen somnolencia, confusién y letargo; en casos mds serios, pueden aparccer ataxia, hipotonia,
hipotensién, depresién respiratoria, raramente coma y muy raramente muerte.

Tratamiento de la sobredosis: Se debe inducir el v6mito (antes de una hora) si el paciente conserva la
consciencia. No se recomienda inducir el vomito si existe riesgo de aspiracién. Si el paciente estd
inconsciente, se debe realizar un lavado gdstrico con conservacién de la via aérea. Si el vaciado gistrico no
aporta ninguna ventaja, deberd administrarse carbén activado, con el fin de reducir Ia absorcién. Deberd
prestarse especial atencin a las funciones respiratoria y cardiovascular si el paciente requiere el ingreso en
Ia unidad de cuidados intensivos.

Antidoto: En intoxicaciones severas (sedacién profunda, depresién respiratoria o coma) puede ser dtil la
administracién de flumazenil. Se debe tener presente que el flumazenil puede aumentar el riesgo de
convulsiones en pacientes que toman benzodiazepinas de forma crénica, en pacientes que toman
antidepresivos triciclicos o en pacientes epilépticos. Debido al riesgo de induccién de convulsiones, no se
recomienda el uso de flumazenil en pacientes epilépticos que han sido tratados con benzodiazepinas.

La intoxicacién combinada con la ingesta de alcohol u otros medicamentos, o patologia de base, requiere la
inmediata hospitalizaci6n, puesto que esto puede ser una situacién peligrosa con riesgo vital. Las funciones
respiratorias y cardiovasculares deben ser monitoreadas en la unidad de cuidados intensivos.
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PRESENTACION:

Envases con xx comprimidos dispersables.
ALMACENAMIENTOQ:

Mantener en su envase original en un lugar fresco y seco, a no mds de 30°C, protegido de la luz y fuera del
alcance de los nifios.
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