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BIOMARCADOR:
CYP2D6

EFECTO
FARMACOLGGICO

- Agonista de receptorres opioides p. i

+ Inhibicién débil de la recaptacién de
noradrenalina y serotonina.

sic22a1

orfismos _genéticos dan lugar a
proteinas con diferentes grados de actividad
que van a ser las causantes de parte de la
variabilidad en el metabolismo del Tramadol.

Determinacién genética: detectar las

variantes en los genes CYP2D6 por
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B LGELSE  TOXICIDAD TagMan) y métodos basados en
iacién (por ejemplo, Sanger o
NGS).
+ Variantes Nivel obligatorio por
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+ Individuos con: R e o
- Dos alelos de funcién normal.
- Dos alelos de funcién decrecida.
- Un alelo de funcién normal y un alelo no INTERACCIONES
NORMAL (1.25-2.25) funcional. - Dosis recomendada. FARMACOLOGICAS
- Un alelo de funcién normal y un alelo de funcién
decrecida.
- Combinaciones de duplicaciones de alelos que « Depresores del SNC.
resulten en un AS 1-2 + Sedantes.
A « Cimetidina.
ULTRARRAPIDO e
(Couniooos 1-10%; | Actividad : Evitar uso por toxicidad - Carbamazepina.
& ' aumentada 11 Efecto « Individuos con duplicaciones de alelos funcionales. | . ot nZal . o « Farmacos serotoninérgicos.
Norteafricanos y ) 00 s posblioSlicambic, 11036 + Farmacos derivados cumarinicos.

drabes: 28%)

Ondansetrén.

Inhibidores de CYP3A4.
Inhibidores de la MAO.

Sustratos o inhibidores de CYP2D6.

cYP2D6
Negrita: sustratos e inhibidores potentes. §: NO disponen de otras vias metaboélicas. CYP3A4
Rifampicina, carbamazepina,
Amiodarona tolna
O Cloroquina Fluvastatina Pergolida
=
i li ir c Cimetidina Fluvoxamina  Primaquina
Ame i Citalopram Gefitinib Propafenona
Aripiprazol Galantamina Perfenazina Clomipramina Haloperidol Propranolol Macrélid
t d Cloroquina Imatinib Quinidina Rt
Bisoprolol Imipramina Propafenona Clozapina Imipramina Ritonavir oo
Bortezomid Indinavir Propofol Cocalna Isoniazida Ropinirol Inhibidores de la proteasa
Bupropion SLabetalol Propranolol Codeina Ketoconazol  Sertralina Aiod Bt 02
Buspirona Lidocaina Quetiapina Delavirdina Lidocaina Sildenafilo Quinidina 2
Cafeina SLomustina Ranitidina Difenhidramina ~ Metadona Terbinafina
5Captopt orotili ispet D Metimazol Ticlopidina
i SMetilfenidato  Ritonavir Bupropion Miconazol  Tranilcipromina
5Citalopram i licardipi Trazodona
Cl quinavi Norfluoxetina  Paroxetina
Cloroquina Mexiletina Selegilina
= 5 b
Clozapina Moclobemida  Tamoxifeno ntan la i6 dtica de | Di la
eina sMorfina Tamsulosina | Aymento de la concentracion plasmatica de tramadol | tramadol y puede resultar_en un mayor | plasmatica de tramadol.
Delavirdina Nelfinavir Tiotropio Erunic nldale 6 stica de és de CYP2D6 con mayores
i D S e o P
Diltiazem Nicardipino Tramadol
Donezepilo Nicotina Trazodona - Disminucién efecto terapéutico. - Toxicidad. - Disminucién de la eficacia.
Doxepina Nifedipino Venlafaxina - Abstinencia. - Convulsiones. - Sindrome de abstinencia.
ici iptili - Mayor riesgo S. Serotoninérgico. - S. Serotoninérgico. suspensién  del  inductor
Estrogenos Olanzapina Zolpidem - Convulsiones. Depresién respiratoria. aumenta la toxicidad.
Flecainida Omeprazol SZuclopentixol | Si se suspende el inhibidor: disminuir dosis de | La suspension del inhibidor supone una
tramadol hasta estabilizar el efecto. disminucién ~ del  efecto terapéutico y
posibilidad de S. abstinencia.

REGULACION CONDICIONAMIENTOS CLINICOS

Poblacién pediatrica.
Adulto mayor.

Anotaciones farmacogenéticas por agencias del medicamento internacionales
e Insuficiencia respiratoria.

FDA: Nivel procesal
En FT indican que los MUs de CYP2D6 convierte el tramadol en su metabolito activo més rapidamente, y que
siguiendo la dosis recomendada pueden tener depresion respiratoria letal o potencialmente mortal, no

Pacientes con tendencia a la

debiendo usar tramadol.
HCSC: Nivel procesabl

Insuficiencia renal.

Insuficiencia hepatica.

deficiencia o carencia total de esta enzima, es posible que no se obtenga un efecto analgésico adecuado.
La inhibicion de uno o ambos tipos de las isoenzimas CYP3A4 y CYP2D6, que intervienen en la
biotransformacién de tramadol, puede afectar a (2 concentracion plasmatica de tramadol o de su metabolito
active

Catilogo Comiin Prucbas Farmacogenética del SNS
Se recomienda la determinacion del genotipo CYP2D6 en pacientes candidatos a tratamiento por interaccion
de tratamientos concomitantes mediados por el gen CYP2D6, siendo (til para el ajuste de dosificacion con la
finalidad de conseguir una terapla eficaz y evitar posibles reacciones adversas.

FT: ficha técnica; MU:

normal

ML: lento; MN:

dependencia de medicamentos.

Pacientes con traumatismo
craneoencefalico.

Insuficiencia respiratoria.

Pacientes con presién intracraneal
elevada.

En FT indican que MLs CYP2D6 pueden tener de tramadol en con u !
aquellos que son MNs. - Hipersensibilidad al principio activoy  + Nifios con deterioro de la funcién
- Anotaciones farmacogenéticas incluidas en guias clinicas de i i6n de los - st
internacionales S ‘
La 6 sobre Tramadol la podemos encontrar en las guias clinicas . de agudas - a galactosa,
intemacionales de farmacogendtica CPIC y DPGW, La aula CPIC establece cambio a  Firmaco aRemativo. P Ay oy ;
La guia DPGW establece camblo a un férmaco altemativo o cambio de dosicacion en relacion con el £ gl i b
genetipado CYPDS. opioides u otros psicotrépicos. galactosa.
- Anotaciones farmacogenéticas incluidas en FT AEM > P Ty, 6 [
Las FT indican que tramadol es metabolizado por la enzima hepética CYP2D6. Si un paciente presenta una acens caonosticacos cesplorea. TaRrase:
- Sindrome de abstinencia. - Lactancia.

Situacién de postoperatorio en nifios.




