Fluvoxamina

La Fluvoxamina fue aprobado en 1994 en Estados Unidos para tratar a pacientes con trastorno obse-
sivo compulsivo (TOC).! Pertenece al grupo de los inhibidores selectivos de la recaptacion de sero-
tonina (ISRS).?

En un estudio publicado en 2019 por Rosen et. al., se identifica al receptor Sigma-1 del reticulo
endoplasmico (S1R) como un inhibidor esencial en la produccion de citoquinas en un modelo
preclinico de shock séptico. La Fluvoxamina tiene alta afinidad por los receptores S1R, por lo que
protege a los ratones del shock séptico y amortigua la respuesta inflamatoria en leucocitos
sanguineos humanos. Los datos obtenidos del estudio de Rosen et. al. muestran la contribucion del
receptor S1R en la restriccion de la respuesta inflamatoria, y posicionan este receptor como un
posible objetivo terapéutico para tratar la patologia inflamatoria derivada de bacterias.®

Existe evidencia que sugiere que pacientes con COVID-19 severo pueden experimentar la cascada
enzimatica llamada "tormenta de citoquinas". El tratamiento actual de COVID-19 es de apoyo, y la
insuficiencia respiratoria causada por el Sindrome de insuficiencia respiratoria aguda (SARS) es la
principal causa de mortalidad. La linfohistiocitosis hemofagocitica secundaria es un sindrome
hiperinflamatorio, caracterizado por una hipercitoquinemia fulminante con fallo multiorganico. En
adultos, la linfohistiocitosis hemofagocitica secundaria se desencadena con mayor frecuencia por
infecciones virales, y ocurre en 3,7-4,3% de los casos de sepsis. Un perfil de citocinas que se
asemeja a la linfohistiocitosis hemofagocitica secundaria esta asociado con enfermedad de COVID-
19 grave, caracterizada por un aumento de la interleucina (IL) -2, IL-7, factor estimulante de
colonias de granulocitos, proteina 10 inducible por interferon-vy, proteina quimioatrayente de
monocitos 1, proteina inflamatoria de macrdéfagos 1 -a y factor de necrosis tumoral-a. Los
predictores de mortalidad de un reciente estudio retrospectivo y multicéntrico de 150 casos
confirmados de COVID-19 en Wuhan, China, incluyeron ferritina e 1L-6 elevada, lo que sugiere
que la mortalidad podria deberse a hiperinflamacion viral.*

Los investigadores de la Facultad de Medicina de la Universidad de Washington consideran que la
Fluvoxamina podria ayudar a disminuir la inflamacién incontrolada que se estima que ocurre en uno
de cada siete pacientes con COVID-19 hospitalizados.®

Dicha Universidad esta realizando un estudio clinico doble ciego y controlado con placebo, con un
total de 152 pacientes sintomaticos y con infeccion de COVID-19, en Missouri e Illinois.®



Dosis y administracion propuestas para COVID-193

En el estudio clinico antes mencionado, se comenzara con 100mg de fluvoxamina capsulas, tres veces
por dia. La dosis podra ser reducida por razones de tolerabilidad. Los pacientes seran seguidos por
15 dias aproximadamente.

Precauciones y advertencias?

e ldeacidon y comportamiento suicida: la informacion del producto de la FDA especifica que
se debe monitorizar el empeoramiento clinico y el riesgo de suicidio.

e Trastorno bipolar: se debe evaluar si el paciente posee trastorno bipolar.

e Interacciones farmacoldgicas potencialmente importantes: benzodiazepinas, clozapina, me-
tadona, mexiletine, antipsicoticos, ramelteon, teofilina, warfarina, AINEs, aspirina, medica-
mentos serotoninérgicos.

e Ladescontinuacién brusca no esta recomendada.
e Sevisto la activacion de la mania / hipomania.

e Convulsiones: se recomienda evitar administrar fluvoxamina en pacientes con epilepsia
inestable, vigilar pacientes con epilepsia controlada; suspender el tratamiento si ocurren con-
vulsiones o aumenta la frecuencia.

e Hiponatremia: puede ocurrir con los SSRI1y los SNRI, incluido Luvox. Las personas mayo-
res pueden estar en mayor riesgo. Se recomienda considerar suspender en pacientes con hi-
ponatremia sintomatica.

e Enfermedad concomitante: se recomienda tener precaucion en pacientes con enfermedades o
afecciones que afectar las respuestas hemodinamicas o el metabolismo. Los pacientes fun-
cién hepética disminuida pueden requerir una dosis inicial mas baja.

Eventos adversos?!

Las reacciones mas comunes en ensayos controlados con trastorno obsesivo compulsivo y depresion
en adultos fueron nduseas, somnolencia, insomnio, astenia, nerviosismo, dispepsia, anormal
eyaculacion, sudoracion, anorexia, temblor y vomitos. Se identificaron también los siguientes
eventos adversos: anorgasmia, disminucion libido, boca seca, rinitis, perversion del gusto y de la
frecuencia urinaria, agitacion, depresion, dismenorrea, flatulencia, hipercinesia y erupcién cutanea
en pacientes pediatricos con TOC.

Estudios clinicos con COVID-19
e A Double-blind, Placebo-controlled Clinical Trial of Fluvoxamine for Symptomatic Individ-
uals With COVID-19 Infection (STOP COVID)?
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-Experimental: se
comenzara con 100mg de
fluvoxamina capsulas, tres
veces por dia. La dosis
podra ser reducida por
razones de tolerabilidad.
Los pacientes seran

152 seguidos por 15 dias
aproximadamente.
-Comparador Placebo:
Placebo: se comenzaré con
una capsula de placebo,
tres veces al dia. La dosis
podra ser reducida por
razones de tolerabilidad.
Los pacientes seran
seguidos por 15 dias
aproximadamente.
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