Nucleoétido 5’-pirimidinico, precursor
esencial en la sintesis de lecitina y otros
fosfolipidos.

INDICACIONES TERAPEUTICAS

Tratamiento de trastornos neurolégicos

y cognitivos asociados a accidentes
cerebrovasculares en fase aguda vy
subaguda, asi como, a traumatismos

craneales (AEMPS).
No autorizado por la EMEA ni la FDA.

MECANISMO DE ACCION

Estimula la biosintesis de fosfolipidos
estructurales de la membrana neuronal,
protegiendo su integridad en la isquemia
cerebral, y mejorando la funcion neurolégica.

Inhibe la activacion de determinadas
fosfolipasas (A4, A2, C, y D), reduciendo la
formacion de radicales libres, y atenuando la
progresion del dafio celular isquémico.

Preserva la reserva energética neuronal,
inhibiendo la apoptosis, y estimulando la
sintesis de acetilcolina.

Mejora la funcion cerebral por
interaccién con diversos neurotransmisores y
receptores, asi como por sus propiedades
vasoactivas y antiagregantes que conducen a
una mejora de la microcirculacion.

FARMACOCINETICA

La absorcion por via oral es
practicamente completa y su
biodisponibilidad aproximadamente Ia
misma que por via intravenosa.

Es metabolizado en la pared intestinal
y en higado a colina y citidina, metabolitos
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que se distribuyen, ampliamente, en las
estructuras cerebrales, con una rapida
incorporacion de colina en los fosfolipidos
estructurales, y de citidina en nucleotidos
citidinicos y acidos nucléicos.

POSOLOGIA

En adultos y ancianos, la dosis
recomendada por via oral es de
100-800 mg/dia, segun la gravedad del
cuadro clinico. Generalmente, se
utiliza a 600 mg/dia.

Se desconoce cual es la duracion
idonea del tratamiento.

Las ampollas pueden administrarse
mediante via oral.

INTERACCIONES

Potencia los efectos de |los
medicamentos que contienen L-dopa.

Evitar su coadministracion con
medicamentos que contengan
centrofenoxina o meclofenoxato.

EFICACIA

Existen tres ensayos clinicos
aleatorizados en fase lll que comparan la
eficacia de citicolina frente a placebo en
accidente cerebrovascular isquémico.

Tazaki et al. (1988), compararon la
eficacia de citicolina 1.000 mg/24h durante
14 dias versus placebo, en pacientes que
iniciaron el tratamiento dentro de los 14 dias
post-ictus. Citicolina result6 ser menos
efectiva en pacientes con infartos cerebrales
mayores, y no obtuvo beneficios en pacientes
criticamente enfermos con edema cerebral.
Este estudio no preespecifica la variable
principal (n=272; Aleatorizacién 1:1).




BOLETiN INFORMATIVO FARMACOTERAPEUTICO

Clark et al. (1999), compararon la eficacia
de citicolina 500 mg/24h durante 6
semanas versus placebo, en pacientes con
NIHSS25, y que iniciaron el tratamiento dentro
de las 24h post-ictus. La citicolina no mostré
ningun efecto, siendo, la variable principal la
evaluacion del estado funcional segun la
escala de Barthel (n=394; Aleatorizacion 2:1).

Un analisis post-hoc sugiri6 que los
pacientes con NIHSS=8 podrian presentar
diferencias significativas en la evaluacién
funcional de Barthel, lanzandose la hipotesis
de que citicolina podria ser eficaz en
pacientes con ictus moderado-severo.

Clark et al. (2001), compararon la eficacia
de citicolina 1.000 mg/12h durante 6
semanas versus placebo, en pacientes con
NIHSS28, y que iniciaron el tratamiento dentro
de las 24h post-ictus. No se encontraron
diferencias estadisticamente significativas
entre citicolina y placebo, respecto a los
resultados obtenidos en la variable principal,
porcentaje de pacientes con mejoria en la
escala NIHSS=7, ni respecto a las variables
secundarias (n=899; Aleatorizacion 1:1).

EFECTOS SECUNDARIOS

Citicolina no ha mostrado ninguna
reaccion adversa apreciable.

PRECAUCIONES

En ninos solo deberia utilizarse si la
relacion beneficio-riesgo fuese positiva.

Uso contraindicado en pacientes con
hipertonia del sistema nervioso
parasimpatico.

Coste tratamiento / mes
Citicolina

61,8€

Para una posologia de 600 mg/dia, y la utilizacién de
una forma farmacéutica uso via oral.
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CONCLUSIONES

La AEMPS autoriza la utilizacion de
citicolina en el tratamiento de trastornos
neurolégicos y cognitivos asociados a
accidentes cerebrovasculares agudos vy
subagudos, asi como a traumatismos
craneales. Ni la EMEA ni la FDA autorizan
estas indicaciones para citicolina.

Se desconoce con exactitud cual es la
dosis diaria 6ptima y la duracion idénea
del tratamiento.

Existen tres ensayos de citicolina frente
a placebo, puesto que no se dispone de
alternativas terapéuticas.

Actualmente, la mejor  evidencia
disponible obtenida mediante la realizacién
de dos grandes ensayos clinicos bien
disefiados frente a placebo en pacientes bien

seleccionados y empleando variables
clinicamente relevantes, muestra que
citicolina es ineficaz, incluso, en el

tratamiento de pacientes que presentan un
peor estado neurolégico (NIHSS28). No
obstante, es posible que el estudio ICTUS,
aun en realizacion, y cuya finalizacion se
prevé en octubre 2011, aporte nuevas
evidencias.
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