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Dapoxetina (DOE)

Descripcion del medicamento.

Principio activo (DCI) Forma Farmacéutica Presentaciones
)

© PRILIGY Priligy 60mg: | 3 comprimidos:44.99€
HiC N/E\/\O - - 6 comprimidos:89.00€
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CH, ~ e Priligy 30mg: | 3 comprimidos:35.50€
Ee——— 6 comprimidos:70.00€

DAPOXETINA -

Nombre comercial (laboratorio)
Priligy ® (Janssen Cilag).

Grupo terapéutico (ATC) Excipiente de declaracién obligatoria:

GO4Bx14. Otros Preparados Uroldgicos. Lactosa.
Condiciones de dispensacion

Con receta médica. No financiado por Sistema Nacional de Salud.

Procedimiento de autorizacion

Reconocimiento mutuo

Fecha de autorizacion Fecha de comercializacidn

18 de Abril 2009 Julio 2009

VALORACION

Escala de Valoracién

SOLO APORTA EN SITUACIONES CONCRETAS.
? NO VALORABLE: Informacién insuficiente

No implica cambios sustanciales en X NOSUPONE AVANCE TERAPEUTICO
Ia tera péutica esta’ ndar SOLO APORTA EN SITUACIONES CONCRETAS

MODESTA MEJORA TERAPEUTICA
IMPORTANTE MEJORA TERAPEUTICA

RESUMEN

Dapoxetina es el primer farmaco indicado para el tratamiento puede ser de utilidad en situaciones concretas, en aquellos pa-
de la eyaculacién precoz (EP) utilizado “a demanda”, patologia cientes diagnosticados de EP, con un tiempo inferior a 2 minutos
habitualmente tratada “fuera de indicacion” con farmacos anti- hasta la eyaculacién, mostrandose mas eficaz que placebo en es-
depresivos (ISRS), Debido a sus caracteristicas farmacocinéticas, tudios de corta duracion.
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La eyaculacién precoz (EP) se define segin el Manual de
Diagndstico de los Trastornos Mentales (DSM-IV)?, como
la eyaculacidon persistente o recurrente en respuesta
a una actividad sexual minima, antes, durante o poco
tiempo después de la penetracién y antes de lo que la
persona lo desee. Esta disfuncién sexual conlleva una
serie de consecuencias personales negativas, tales
como angustia, malestar, frustracién y/o rechazo de las
relaciones sexuales, siendo una condicion infravalorada
clinicamente y sujeta a fuertes condicionantes sociales.
La EP puede ser primaria, si el vardn la presenta desde el
comienzo de las relaciones sexuales, o secundaria, si el
individuo experimenté un aceptable control eyaculatorio
y lo pierde por diferentes causas. Constituye la disfuncién
sexual mas frecuente en varones y no se encuentra
relacionada con la edad®.La prevalencia global es de un
20-30%, correspondiendo a la forma primaria un 2-5%.
La eyaculacion estd mediada principalmente por el sistema
nervioso simpatico, situdndose a nivel supraespinal, los
mecanismos responsables del control de la misma. En su
regulacién estan implicados varios tipos de receptores
serotoninérgicos. La fisiopatologia asociada con la EP
parece ser que pueda deberse a una reduccién de la
neurotransmisidon serotoninérgica por hiposensibilidad
de los receptores 5-HT, 5-HT, e hipersensibilidad del
receptor 5-HT,_ o bien a una alteracion de los niveles
centrales de serotonina o a ambas situaciones.

El diagndstico de la EP se basa fundamentalmente en la
historia clinica, siendo los farmacos antidepresivos del
tipo de los inhibidores selectivos de la recaptacion de ser-
otonina (ISRS) utilizados fuera de indicacidn, el tratami-
ento de eleccién, ya que han demostrado su efectividad
al retrasar la eyaculacion.

2. ACCION FARMACOLOGICA

2.1. Indicaciones clinicas autorizadas en Espana.
Dapoxetina es un ISRS, autorizado para la eyaculacién pre-
coz en varones de 18 a 6 afos de edad.

2.2. Mecanismo de accion.

Dapoxetina es un agente inhibidor selectivo de la
recaptacién neuronal de serotonina (ISRS), que actua
incrementando los niveles en el espacio sinaptico,
modulando la via de la eyaculacién, al parecer por
accién sobre el reflejo medular y las fibras simpaticas
posganglionares del aparato genitourinario.

2.3. Posologia y forma de administracién.
La administracion se realiza a demanda, siendo la dosis
recomendada de 30mg/dia via oral, aproximadamente
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una vez al dia. Si el efecto de 30mg es insuficiente y los
efectos secundarios son aceptables, puede aumentarse a
60mg/dia.

2.4. Farmacocinética.

Tras la administracion oral, se absorbe rapidamente
en el intestino, alcanzando la C__ de 1 a 2 horas. Tiene
una biodisponibilidad del 42%. El metabolito activo
demetildapoxetina se une fuertemente a proteinas en
un 98,5%, por lo que se distribuye rapidamente en el
organismo. Se metaboliza en higado y rifiones a través de
reacciones de N-oxidacion, N-desmetilacion, hidroxilacion
y posterior conjugacién con glucurdnido y sulfato. Estas
reacciones se catalizan por citocromo P450 (CYP2DS6,
CYP3A4) y flavina monooxigenasa (FMO1).

Se elimina rapidamente en 24 horas por orina, sobre
todo en forma de metabolitos, sin detectarse dapoxetina
activa inalterada.

3. EFICACIA

La eficacia de dapoxetina en el tratamiento de la EP se ha
comparado en cuatro estudios randomizados, doble ciego
y controlados con placebo, en los que fueron aleatorizadas
4.414 varones, mayor de 18 afios de edad, con
antecedentes de EP de 6 meses previo al reclutamiento,
mondgamos y heterosexuales. Adicionalmente, durante
la fase basal, tuvieron un tiempo de latencia eyaculatoria
intravaginal (TLEl), el tiempo que transcurre entre la
penetracion vaginal y el momento de la eyaculacion
intravaginal de < 2 minutos como minimo en el 75 % de
las relaciones sexuales, excluyéndose aquellos pacientes
que presentaban otras formas de disfuncién sexual. El
criterio de valoracion principal fue el TLEI medio entre
la situacidn basal y el final del estudio, que fue medido
con un cronémetro durante cada episodio de relaciones
sexuales. Para medir la eficacia fueron utilizadas también
variables secundarias, englobandose todas ellas en el
llamado el perfil de eyaculacién precoz (PEP), que incluye
el control de la eyaculacién, el grado de satisfaccion con
la relacién sexual, la angustia personal y la dificultad
interpersonal relacionada con la EP. Estas variables
fueron subjetivas, relatadas por el paciente y su pareja
y se midieron mediante escalas de 5 puntos. Se definié
como beneficio clinico, valorado por parte del paciente,
el aumento de al menos dos puntos en el control de la
eyaculaciéon y la reduccion de al menos un punto en la
angustia relacionada con la eyaculaciéon. La satisfaccion
con la relacién sexual fue registrada por la pareja del
paciente y se definid la existencia de beneficio clinico, con
el aumento de al menos un punto.

Otra variable utilizada fue la llamada impresién clinica
global de cambio (ICG) con una escala de 7 puntos
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la variacion experimentada en la condicion general del
individuo. La tabla 1, muestra el TLElI medio en el
momento basal y al final del estudio en todos los grupos
de tratamiento. Los datos aportados del primer estudio?
de 12 semanas de duracion y con tratamiento a demanda
con dapoxetina 30mg y 60mg versus placebo, mostraron
un incremento significativo del TLEI frente a placebo (0.92-
278 min, 0.92-3.32min y 0.90-1.75min) respectivamente.
El seguno ensayo® realizado con dapoxetina 30mg
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tratados con el farmaco incrementaron (media aritmética)
2.9 veces el IELT medio, frente a 1.4 veces con placebo.
En el ensayo comparativo con paroxetina® en donde
participaron 340 pacientes, se administraron 60mg/dia
de dapoxetina, 20mg/dia de paroxetina y placebo a dosis
fijas, demostrando ser mas eficaz paroxetina con un IELT
que pasd de 31 segundos a 370 segundos. Al final del
estudio, el grado de satisfaccion sexual relatado por los
pacientes aumentd a favor de paroxetina.

Prior (2006)® 2614 12 DPX:30,DPX:60 vsPbo min 0,90 (b) 0.92(b) 0.91(b)
A demanda 1,75 (f) 2.78™(f) 3.327(f)
Safarinejad(2008)° 212 12 DPX:30 vs Pbo seg
Pauta c/12h 28 (b)
31 (b) 193™(f)
54 (f)
Safarinejad(2006)° 340 12 DPX:30 vs PRX:20mg seg 34 (b) 38(b) 31 (b)
Pauta c/12h 55 (f) 179'(f) 370*(f)
Buvat (2009)* 1162 24 DPX:30,DPX:60 vs Pbo min 0.9 (b) 0.90 (b) 0.90 (b)
A demanda 1.9 () 3.2%(f) 3.5%%(f)
* ** *44 (b) (f) DPX Pbo PRX

Tablal. Grupos de tratamiento con TLEI medio en el momento basal y al final del estudio.

En un estudio representativo de 24 semanas” de duracion
se midié el TLEI como media geométrica, mostrando una
diferencia respecto a placebo de 0.7min en el TLEI para
dapoxetina 30mg y de 1.2min para dapoxetina de 60mg,
mostrando en ambos casos una diferencia significativa
(p<0.001).

Aparte del criterio de valoracién principal del TLEI
promedio, en el estudio anterior se demostré un beneficio
significativo del tratamiento para el paciente, utilizando
una definicién de la respuesta al tratamiento consistente
en la combinacidn de un aumento de al menos dos
categorias en el control de la eyaculacién y la reduccidn
de al menos una categoria en la angustia relacionada con
la eyaculacidn. Un porcentaje superior estadisticamente
significativo de pacientes respondieron en cada uno de
los grupos de dapoxetina frente al grupo de placebo
desde la semana 4 hasta la 24 (inclusive) (p=0,003) para
dapoxetina 30 mg en comparaciéon con placebo en la
semana 16, en todas las demas comparaciones (p<0,001).
También se observaron una reduccion significativa de la
angustia de los pacientes y una mejora significativa de su
satisfaccion sexual.

En los tres primeros estudios (ver tabla. 1) de 12 semanas
de duracion, el 29.7% de las mujeres del grupo placebo, el
46.3% del grupo cuya pareja tomaba 30mg de dapoxetina

y el 49.7% con dapoxetina de 60mg, habian aumentado el
grado de satisfaccién sexual al menos en un punto.

4. SEGURIDAD

4.1. Contraindicaciones.

En individuos con hipersensibilidad al principio activo o a
alguno de los excipientes (lactosa).

Su uso esta contraindicado en pacientes con antecedentes
de mania, hipomania, depresiéon o con trastorno
bipolar, en insuficiencia renal grave e insuficiencia
hepatica moderada o grave, y también en pacientes con
epilepsia, ya que al disminuir el umbral convulsivo puede
incrementar el riesgo de convulsiones.

No se debe administrar en pacientes con insuficiencia
cardiaca, alteraciones en la conduccién, valvulopatias y
cardiopatia isquémica.

Estd contraindicado el tratamiento concomitante en los
14 dias siguientes al cese del tratamiento con inhibidores
potentes del CYP3A4 (ketoconazol). con IMAQ,
antidepresivos, u otros medicamentos o plantas con
efecto serotoninérgico (hypericum, triptanes, tramadol,
litio),0 bien en los 7 dias siguientes al final del tratamiento
con dapoxetina.
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como anfetaminas y cocaina, ya que puede producir
reacciones potencialmente graves.

4.2. Precauciones

Antes de iniciar el tratamiento con dapoxetina, se debe
realizar una prueba ortostatica por el posible riesgo de
sincope y hay que evitar conducir o utilizar maquinaria
peligrosa. Se debe tener precaucidn en pacientes
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Las Evaluaciones Farmacoterapeuticas, editadas por el Centro de Informacion y Evaluacion de Medicamentos y Productos
Sanitarios, informan sobre nuevos principios activos introducidos en Espafia, nuevas indicaciones de medicamentos ya
comercializados y/o grupos de medicamentos, con especial interés en el dmbito de la Atencién Primaria de Salud, con el
objetivo de fomentar el uso racional de los medicamentos entre los profesionales de la salud.

Es de gran importancia que se notifique al Centro de Farma-
covigilancia de la Region de Murcia las sospechas de reac-
cion adversa a los nuevos medicamentos.

Para cualquier duda puede dirigirse a:
CIEMPS (Centro de Informacion
Medicamentos y Productos Sanitarios).
Teléfono: 968 36 66 45/44

Fax: 968 36 59 40

e-mail: ciemps@listas.carm.es
Direccién: C/ Pinares n2 6 planta baja, 30.001 Murcia.
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