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NOTA INFORMATIVA DE FARMACOVIGILANCIA

Santiago, 23 de Octubre de 2014,

Los antagonistas selectivos de los receptores de Serotonina 5-HT; han sido
vinculados a casos de Sindrome Serotoninérgico.

Los antagonistas selectivos de los receptores de serotonina 5-HT; son
medicamentos utilizados por sus propiedades antieméticas para el tratamiento de
nauseas y vomitos inducidos por quimioterapia citotoxica y radioterapia, y también
para prevenir nauseas y vomitos post-operatorios. Los farmacos de este grupo
registrados en Chile son: ondansetron, granisetron, tropisetron y palonosetron.

Las agencias de medicamentos de Canada y Australia han alertado acerca de
casos de sindrome serotoninérgico con el uso de antagonistas 5-HTs, condicion que
ocurre cuando se acumulan altos niveles de serotonina a nivel del Sistema Nervioso
Central. Este es un cuadro cuyo diagnodstico es clinico y sus sintomas incluyen
alteracion del estado mental (agitacion y confusion), signos autonomicos (fiebre,
diaforesis, taquipnea y taquicardia) y cambios neuromusculares (temblor, movimientos
clénicos o mioclonicos, hiperreflexia y rigidez). El comienzo de los sintomas es
generalmente rapido, dentro de 24 horas luego de iniciada la terapia, de una
sobredosis o de un cambio en la dosificacién, los que por lo general se resuelven
dentro de 24 horas luego de la discontinuacion del farmaco serotoninérgico y el inicio
de terapia de apoyo, pero pueden durar mas tiempo con farmacos de vida media mas
larga o que tengan metabolitos activos. El sindrome serotoninérgico puede conducir a
pérdida de la conciencia, coma y muerte. Muchos otros farmacos han sido asociados
también con este sindrome, la mayoria de ellos antidepresivos, entre los cuales se
encuentran los inhibidores de las monoamino oxidasas, los inhibidores selectivos de la
recaptacion de serotonina, los inhibidores de la recaptacion de serotonina vy
norepinefrina, los antidepresivos triciclicos, y los analgésicos opioides.

Segun se indica en la revision realizada por Health Canada, cuando los
antagonistas 5-HT; son utilizados en las dosis habituales, es poco probable que causen
sindrome serotoninérgico; sin embargo, podria producirse esta reaccion cuando son
administrados en combinacion con otros medicamentos que afectan los niveles de
serotonina. En el ano 2012, en la revista WHO Pharmaceuticals Newsletter de la
Organizacion Mundial de la Salud, se publico un articulo indicando que el uso conjunto
de ondansetron con otros farmacos que afectan los niveles de serotonina puede
contribuir al desarrollo de sindrome serotoninérgico en pacientes susceptibles.

El Centro Nacional de Farmacovigilancia ha recibido, desde el afio 1995, 117
notificaciones de sospechas de reacciones adversas asociadas a ondansetron y
granisetron, sin embargo, ninguna de ellas corresponde a sindrome serotoninérgico.

De acuerdo a los antecedentes expuestos, se recomienda a los profesionales de
la salud estar alertas a este riesgo. Si el tratamiento concomitante de un antagonista
selectivo de los receptores de serotonina 5-HT3 con otro farmaco serotoninérgico esta
clinicamente justificado, se aconseja mantener al paciente bajo una apropiada
observacion. Se debe advertir a los pacientes de la posibilidad de sindrome
serotoninérgico con el uso concomitante de los antagonistas 5-HT; y otros agentes
serotoninérgicos, como medicamentos para tratar la depresion y migrafas, e
instruirles que deben buscar atencién médica si experimentan los siguientes sintomas:
cambios en el estado mental, inestabilidad autonomica y sintomas neuromusculares
con o sin sintomas gastrointestinales.
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Uto de Salud Publica recuerda a los profesionales de la salud que deben

notificar al Centro Nacional de Farmacovigilancia, cualquier sospecha de reaccion
adversa, tanto de antagonistas de los receptores de serotonina 5-HT; como de
cualquier otro medicamento, especialmente si se trata de reacciones adversas graves.
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