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7z RIS

RISPERIDONA

sperdal

1. Nombre del medicamento: RISPERDAL (Risperidona) 2. Composicion cualitativa y cuantitativa: RISPERDAL
1 mg, comprimidos: Risperidona 1 mg/comprimido RISPERDAL 3 mg, comprimidos: Risperidona 3 mg/com-
primido RISPERDAL solucion oral: Risperidona 1 mg/ml 3. Forma farmacéutica: Comprimidos recubiertos ora-
les: 1 mg de risperidona como comprimido oblongo, ranurado, blonco. 3 mg de risperidona como compri-
mido oblongo, ranurado, amarillo. Solucion oral: 1 mg de risperidona por mililifro. 4. Datos clinicos: a) Indica-
ciones terapéuticas: RISPERDAL esta indicado en el tratamiento de la psicosis esquizofrénicas agudas y cré-
nicas, asi como en ofras condiciones psicoticas en kas cuales los sintomas positivos (fales como alucinacio-
nes, delirios, trastornos del pensomiento, hostilidad, recelo) y/o sintomas negativos (tales como afectividad
embotada, aislamiento social y emocional, pobreza de lenguaje) sean notables. RISPERDAL también alivia
los sinfomas afectivos (fales como depresion, sentimientos de culpabilidad, ansiedad) asociados a la esqui-
20frenia. b) Posologia y forma de : RISPERDAL estd disponible en comprimidos y solucion oral.
Cuando RISPERDAL va a reemplazar a ofros antipsicéticos, se recomienda, si es apropiado desde el punto
de vista médico, interrumpir de forma gradual el fratamiento previo, al mismo tiempo que se inicia la terapia
con RISPERDAL. También, y si es adecuado desde el punto de vista médico, cuando se frate de interrumipir
un tratamiento con antipsicGtiocos depot, se puede iniciar la terapia con RISPERDAL reemplazando la si-
guiente inyeccion programada. Se debe evaluar periddicamente la necesidad de continuar con ka medi-
cacién antiparkinsoniona que ya existia. Adullos RISPERDAL se puede administrar una vez al dia o dos veces
al dia. Se debe gjustar la dosis hasta 6 mg, de forma gradual a o largo de tres dias. Todos los pacientes tonto
los que presentan esquizofrenia aguda como crénica, deben comenzar con 2 mg/dia de RISPERDAL. En el
segundo dia se incrementard la dosis hasta 4 mg, y en el tercer dia hasta 6 mg. Después de esto la dosis se
puede mantener sin cambios 0 bien individualizarse, si fuera necesario. La dosis dptima habitual esta entre 4
y 8 mg/ dia. Sin embargo, algunos pacientes pueden beneficiarse de dosis inferiores. Un gjuste de dosis mas
lento puede ser clinicomente adecuado. Las dosis por encima de 10 mg/dia, no han demostrado ser mas
eficaces que las dosis mas bajas y pueden ser causa de sintomas extrapiramidales. Dodo gue no se ha eva-
luado la seguridad para dosis mayores de 16 mg/dia. no se deben utilizar dosis por encima de este nivel. Si
adicionaimente se requiere un efecto sedante puede administrar RISPERDAL con una benzodiacepina. An-
clanos Se recomienda una dosis inicial de 0,5 mg dos veces al dia. Esta dosis puede individualizarse medion-
te incrementos de 0,5 mg, 2 veces al dia, hasta 1-2 mg. dos veces ol dia. RISPERDAL es bien folerado en este
grupo de pacientes. Niflos Se carece de experiencia en nifos menores de 15 anos. Enfermedad renal o he-
pdtica Se recomienda iniciar el tratamiento con dosis de 0,5 mg, dos veces al dia. Esta dosis puede indivi-
dualizarse mediante incrementos de 0,5 mg. 2 veces al dia, hasta 1-2 mg, dos veces al dia. RISPERDAL debe
usarse con precaucion en este grupo de pacientes hasta que se posea mas experiencia. ¢) Confraindica-
ciones RISPERDAL esta contraindicado en pacientes con conocida hipersensibiiidad al producto. d) Adver-
tencias y precauciones especiales de empieo Debido a la actividad a-blogueadora de RISPERDAL puede
manifestarse hipotension ortostatico, especialmente durante el periodo inicial de ajuste de la dosis. RISPER-
DAL debe usarse con precaucion en pacientes con enfermedades cardiovasculares (p.e. insuficiencia car-
diaca, infarto de miocardio, alteraciones de la conduccion, deshidratacion, hipovolemia o enfermedad ce-
rebrovascular) y seguir ias recomendaciones de ajuste gradual de la dosis (ver Posologia y método de ad-
ministracion). Si se manifestase hipotension debe considerarse una reduccion de la dosis. Los farmacos po-
seedores de propiedades antagonistas del receptor de la dopamina han sido relacionados con la induc-
cién de discinesia tardia, la cual se caracteriza por movimientos ritmicos involuntarios, fundamentalmente
de la lengua y/o cara. Se ha comunicado la aparicion de sintomas extrapiramidaies como un posible fac-
for de riesgo en el desarrolio de la discinesia tordia. Dado que el potencial de RISPERDAL para inducir sinto-
mas extrapiramidales es mas bajo que el de los neurolépticos clasicos, el riesgo de inducir discinesia tardia
se reduce en comparacion con estos Ultimos. Si aparecen signos y sintomas de discinesia tardia, deberd
considerarse la suspension del tratamiento con todos los farmacos antipsicéticos. Con los neurciépticos cig-
sicos se ha informado del llamado Sindrome Maligno de los Neurolépticos, caracterizado por hipertermia, ri-
gidez muscular, inestabilidad automdtica, alteraciones de ka conciencia y aumento de los niveles de CPK.
En caso de producirse deberd suspenderse el tratamiento de todos los farmacos antipsicoticos, incluido RIS-
PERDAL y se enviarG urgentemente al paciente a un centro hospitalario. En caso de pacientes geridtricos o
afectos de insuficiencia renal o hepdtica se recomienda disminuir a la mitad tanto la dosis inicial como los
posteriores incrementos de dosis. RISPERDAL debe prescribirse con precaucion a pocientes con parkinson
ya que, tedricamente, puede causar un empeoramiento de esta enfermedad. También es conocido que
los neurolépticos cldsicos disminuyen el umbral de convulsiones. Se recomienda prudencia cuando se frate
apacientes epilépticos. Debe aconsejarse a los pacientes que se abstengan de realizar comidas excesi-
vas, dada la posibilidad de aumento de peso. Risperdal comprimidos contienen lactosa. Se han descrito
casos de infolerancia a este componente en ninos y adolescentes. Aunque la cantidad presente en este
preparado no es probablemente, suficiente para desencadenar los sintomas de intolerancia, en caso de
que apareciesen diarreas debe de consuttar a su médico. e) inferacciones con ofros medicamentos y oiras
formas de inferaccion No se han evaluado de forma sistematica los riesgos de utilizar RISPERDAL en combi-
nacion con ofros farmacos. Dados los efectos basicos de RISPERDAL sobre el SNC debe usarse con precau-
cién cuando se utilice en combinacion con otros farmacos de accion central. RISPERDAL puede antagoni-
zor el efecto de la levodopa asi como de ofros agonistas de la dopamina. Se ha demostrado que ka carba-
macepina disminuye los niveles plasmdaticos de ka fraccidn antipsicética activa de RISPERDAL. Se han obser-
vado efectos similares con ofros inductores de los enzimas hepdticos. En la interrupcion de carbamacepina
u ofros inductores enzimaticos hepdticos se debe de reevaluor la dosis de RISPERDAL y si es necesario dismi-
nuirla. Fenotiazinas, antidepresivos triciclicos y algunos betabloqueantes pueden aumentar las concentra-
ciones plasmaticas de risperidona pero no la fraccién antipsicotica. Cuando RISPERDAL se administra con-
juntamente con otros farmacos de fuerte unién a proteinas plasmaticas no se

produce un desplazamiento significativo de ninguno de los farmacos de las mis-

mas. Los alimentos no afectan la absorcion de RISPERDAL. f) Embarazo y lackan-

ciaEmbarazo: Categoria B3. No se ha comprobado la seguridod de RISPERDAL

durante el embarazo en humanos. Aunque, en animales de experimentacion, ris-

peridona no hamostrado toxicidad directa sobre la funcion reproductora, se han

observado ciertos efectos indirectos mediados por prolocting y Sistema Nervioso

Central.No se ha detectado ningin efecto teratogénico en ningln estudio. No

obstante, sblo debe usarse RISPERDAL durante el embarazo cuando los benefi-

de interferir con aquellas actividades que requieran alerta mental. Consecuentemente, debe aconsejarse
alos pacientes no conducir ni manejor magquinaria hasta conocer su susceptibiidad particular al producto
h) Reacciones adversas Basandose en una experiencia clinica muy amplia que incluye tratamiento de lar-
ga duracion, RISPERDAL es generalmente bien tolerado. RISPERDAL es generalmente bien tolerado y en lo
mayoria de los casos resulta dificil diferencior los efectos adversos de los sinfomas de la enfermedad subya-
cente. A confinuacion se listan los efectos adversos observados asociados con el uso de RISPERDAL: Comu-
nes Insomnio, agitacién, ansiedad, jaqueca. Menos comunes Somnolencia, fatiga, mareos, falfa de concen-
tracién, estrefimiento, dispepsio, nduseas/vomitos, dolor abdominal, vision borrosa, priapismo, disfuncion de
la ereccion, de la eyaculacion y orgasmica, incontinencia urinaria, rinitis, rash y ofras reacciones alérgicas
RISPERDAL posee una menor tendencia que los neurolépticos cldsicos a inducir sinfomas extrapiramidales
No obstante, en algunos casos, pueden manifestarse los siguientes sintomas: temblores, rigidez hipersaliva-
cion, bradicinesia, acatisia, distonia aguda. Estos sinftomas son habitucimente leves y reversibles al disminuir
la dosis y/o al administrar, en caso necesario medicacion antiparkinsoniana. Ocasionalmente, durante e
fratamiento con RISPERDAL se han observado hipotension (ortostatica), taquicardia (refleja) o hipertension
(ver precauciones). Se ha informado de una disminucion ligera del recuento de neutrofilos o/y frombocitos
RISPERDAL puede inducir un aumento dosis-dependiente de las concentraciones plasmaticas de prolacti
na, por lo cual pueden manifestarse galactorreq, ginecomastia, alteraciones del ciclo menstrual y ameno-
rreas. Durante el fratamiento con RISPERDAL se ha observado aumento de peso, edema, y cumento de los
niveles de enzimas hepaticos. Como los neurolépticos clasicos, ocasionalmente se ha informado de los si-
guientes efectos en pacientes psicoticos: intoxicacion acuosa debido o bien a polidipsia psicogénica o
bien al sindrome de secrecion inapropiada de la hormona antidiurética (SIADH), discinesia tardia, sindrome
neurolépfico maligno, falta de reguiacion de la temperatura corporal y convulsiones. i) Sobredosificacion
Sinfonas En general, los sinfomas comunicados son aquellos resuttantes de una exageracion de os efectos
farmacologicos conocidos del producto incluyendo mareos, sedacidn, taquicardia, hipotension y sintomas
extrapiramidales. Se ha comunicado sobredosificacion por encima de 360 mg. Los datos de que se dispo
nen sugieren un amplio margen de seguridad. En un paciente con hipocaliemia concomitante que tomé
360 mg, se comunic un prolongamiento del intervalo QT.En caso de sobredosificacion aguda debe tener-
se en cuenta la posible implicacion de polimedicacion. Tralamiento Deben mantenerse libres las vias respi-
ratorias y asegurar una venfilacion y oxigenacion adecuadas. Debe considerarse la posibilidad de lavado
géstrico (asintubacion si el paciente esta inconsciente) y administracion del carbdn activo conjuntamen-
te con un laxante. Debe establecerse inmediatamente monitorizacion cardioca. la cual incluird monitoriza
cion electrocardiografica confinua con el fin de detectar posibles amitmias. No existen anfidotos especificos
para RISPERDAL Consecuentemente, deberGn instituirse las medidas de soporte adecuadas. La hipotension
y el colapso respiratorio deberan tratarse con medidas adecuadas tales como fluidos intravenosos y/o
agentes simpaticomiméticos. En caso de presentarse sinftomas extrapiramidales graves, se administrar@ uno
medicacion anticolinérgica. Debe mantenerse monitorizacion interna y supervision médica hasta que e
paciente se recupere. 5. Propiedades farmacolégicas a) farmacodindmicas RISPERDAL es un
antagonista monoaminérgico selectivo con unicas. Posee una alta afinidad por los receptores
S-HT, serotoninérgicos y D, dopaminérgicos. RISPERDAL se une fambién a los receptores a,-adrenérgicos. y
con actividad a los receptores H -histaminérgicos y u,-odrene{gcos Risperidona, no flene afinidad por
los receptores colinérgicos. Aunque RISPERDAL es un potente antagonista D, lo cual se considera que mejo-
mlosm?anmposhvosdelamnoﬁenncomou‘amdeptesmdebadwmd motora e induccion
de catalepsia que los neurolépticos clasicos. El equilibrado antagonismo central de serotonina y dopaming
puede disminuir el riesgo de efectos secundarios extrapiramidales y extender su actividad terapéutica alos
sintomas negativos y afectivos de la esquizofrenia. b) Propiedades farmacocinéticas RISPERDAL se absorbe
compietamente tras su administracion por via oral, alcanzando concentraciones plasmdaticas maximas en-
tre 1y 2 horas. Los alimentos no afectan a su absorcion, por lo cual, RISPERDAL puede administrarse con o sin
comidas. RISPERDAL se metaboliza parcialmente a 9-hidroxi-risperidona la cual tiene una actividad farma-
colbgica similar a la de risperidona. Risperidona y 9-hidroxi-fisperidona forman pues la fraccion antipsicotico
activa. Ofra via de metabolizacidn de RISPERDAL es la N-desalquilacion. Tras ko administracién oral a pacien-
tes psicoticos, la risperidona se efimina con una semivida de alrededor de 3 horos. La semivida de elimina-
cién, tanto de la 9-hidroxi-risperidona como de la fraccion antipsicotica activa es de 24 horas. El estado de
equilibrio (“steady - state ) de risperidona se aicanza, en la mayoria de los pacientes, durante el primer dia
Et estado de equiliprio de la 9-hidroxi-risperidona se alcanza dentro de los 4 6 5 dias de tratamiento. Las con-
centraciones piasmdticas de RISPERDAL son proporcionales a ka dosis administroda, dentro del rango de do-
sis terapéuticas establecido. RISPERDAL se distribuye rGpidamente. El volumen de distribucion es de 1-2 litros
por kilo. En plasma RISPERDAL se une a ka albimina y a kas a,glucoproteinas acidas. La unién de risperidono
oprotmplosmtnmesdelsa%ydeh%ndomspendomdelﬁ% Una semana después de su adminis-
fracion, el 70% de la dosis se ha eliminado por via urinaria y el 14% por las heces. En la oring, risperidona y 9-
hidroxi-fisperidona representan el 35 - 45 % de la dosis administrada. Los demas metabolitos son inactivos. Un
ensayo de dosis inica mostrd mayores concentraciones plasméticas activas y una eliminacion mas lento
de RISPERDAL en pacientes geridtricos y en pacientes con insuficiencia renal. La concentracion plasmética
de RISPERDAL es normal en pacientes con insuficiencia hepdtica. ¢) Datos preciinicos de seguridad No hay
ningUn hallazgo que comunicar que sea relevante y que no esté incluido en ofras secciones. 6. Datos far-
macéuticos a) Rekaciones de excipientes Comprimidos: Nticieo del comprimido Lactosa Almidén de ma-
iz Celulosa microcristalina Hipromelosa 2910 15mPa s @ Estearato magnésico Siice anhidra coloidal Lauri
sulfato sddico Recubrimiento Hipromelosa 2910 5 mPa.s Propilen glicol Didxido de titanio (E171) ® Talco ®
Amarillo de quinoleina (E104) ® @ Sblo en comprimidos de 1y 3 mg. ® Solo en comprimidos de 3 mg. Solu-
cion oral: Acido tartérico Acido benzoico Hidréxido sédico Agua purificada b) incompatiblidades Lo solu-
cion oral de RISPERDAL es incompatible con el té. ¢) Periodo de validez RISPERDAL 1 mg y RISPERDAL 3 mg,
comprimidos: 3 anos en todas las zonas climdticas cuando se acondiciona en blisters de PVC-PE-PVDC/AI
RISPERDAL solucion oral (1 mg/mi): 2 afios para todas kas zonas climaticas protegido de la congelacion. d)
Precauciones especiales de conservacion RISPERDAL comprimidos se almacenard entre 15°C y 30°C. RIS-
PERDAL solucién oral se almacenard entre 15°C y 30°C y se protegerd de la congelacion. Mantener fuerc
del alcance de los nifos. 8) Naturaleza y confenido del recipiente Los comprimidos se acondicionan en biis-
ter PVC-PE-PVDC/AI consistentes en una hoja de aluminio de 20 um con un recubrimiento de sellado térmi-
co de 6 g/m’y una hoja de tres capas: PVC 200 um, LDPE 25 ym, PVDC 90 g/m?.
Cada blister se acondiciona en una caja de cartdn (2 6 6 blister por caja). La
solucion oral se envasa en un frasco de vidrio topacio con cierre de pidstico a
prueba de nifos. RISPERDAL solucion oral de 1 mg/mi se suministra en frascos de
100 mly 30 ml con una jeringuilla de 3 mi, calibrada en miligramos y mililitros. £l
volumen minimo es de 0,25 mi. €l volumen maximo es de 3 ml. f) Nombre o ra-
26n soclal del titular de comercializacién: Janssen-Cilag, S.A. Paseo de Las
Doce Estrellas, 5-7.28042 Madrid 7. Condiciones de prestacion Farmacéutica
del S.N.S.Con receta médica. A estas especialidades les cormesponden APOR-

cios justifican los riesgos. Se desconoce si RISPERDAL se excreta por la leche hu- - TACION REDUCIDA (CICERO) 8. Presentaciones y P.V.P. (IVA4) 20 comprimidos
mana. En estudios en animales, risperidona y 9-hidroxiisperidona se excretan por JANSSEN ClLAG’ S'A' 1 mg: 3.152 Ptas. N.M.; 60 comprimidos 1 mg: 9.272 Ptas.N.M.; 20 comprimidos
la leche. Consecuentemente, no se administrara RISPERDAL a madres lactantes. Paseo de las Doce Estrellas, 5 - 7 3mg: 9.251 Ptas.N.M.; 60 comprimidos 3 mg: 27.570 Ptas.N.M.; 30 mi 1 mg/ml:
) Efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar moquinaria RISPERDAL pue- 28042 - Madrid 4.681 Ptas.NM.; 100ml 1 mg/ml: 15.601 Ptas. N.M. Texto Revisado: Julio, 1998
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La dosis diaria recomendada es de 20 mg/dia. Dependiendo de la respuesta individual del paciente
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EDICION ESPANOLA - REVISTA DE LA ASOCUACION EUROPEA DE PSIQUIATRIA Adultos: La dosis inicial es de 10 mg/dia. Después de una semana se incrementa la dosis a 20
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S ar Ee el efectci tera?éutticodenftratamie:tos a largo piaz%U aﬁcg. En caso dg indsuficiencia hepétic;s
' I l I I l - - os pacientes afectos de funcion hepatica disminuida no deberian recibir dosis superiores a

u y VO| . 6 NO' 6 Septem ber 1 999 mg/dia. En caso de insuficiencia renal: No se requieren precauciones especiales para los pacien-
tes con insuficiencia renal leve o moderada. Hasta el momento no se dispone de informacion para
el tratamientc de pacientes con funcion renal severamente disminuida (aclaramiento de fa creatini-
na <20 mi/min). Forma de administracion: Los comprimidos de citalopram pueden administrarse
en una sola toma diaria, en cualquier momento del dia, independientemente de las comidas.
Contraindicaciones: Hipersensibilidad a citalopram. Insuficiencia renal severa con aclaramiento de
creatinina inferior a 20 mi/minuto, ante la ausencia de datos. Nifios de menos de 15 afios de edad:

OR'G'NAL ART'CLES no se dispone de datos. Asociacion con los IMAO no selectivos e IMAQO selectivos B (véase

interacciones con otros medicamentos). Contraindicaciones relativas: asociaciones con los IMAQ

ki . R PO . selectivos A. Advertencias y precauciones especiales de empleo: Advertencias: Como en todo
Self-mutilating behaviour of psychiatric in patients tratamiento con antidepresivos, el riesgo de suicidio persiste en e periodo inicial def tratamiento en

.. los pacientes depresivos, porgue la supresién de la inhibicion psicomotora puede preceder a la
H. L. I Nijman, M. Dautzenberg, H. L. G. J. Merckelbach, F. Jung, accion antidepresiva propiamente dicha. Dado que al inicio del tratamiento aparecen insomnio o

nerviosismo, se puede considerar una disminucion de la dosis ¢ un tratamiento sedante asociado
352 hasta fa mejoria del episodio depresivo. Algunos pacientes con trastorno de angustia pueden pre-
sentar una intensificacion de su sintomatologia al inicio del tratamiento con antidepresivos. Este
aumento paraddjico inicial de la ansiedad es mas aparente en los primeros dias, desapareciendo al
continuar el tratamiento, en el plazo de 2 semanas desde el inicio del mismo. Esta especialidad con-

L. Wessel, JaCampo .. ........ i,

Detectlng anXIBtv and depI‘ESSIOI'I in hDSpItallSEd elderly tiene lactosa. Se han descrito casos de intolerancia a este componente en nifios y adolescentes, La
R R .. cantidad presente en el preparado no es, probablemente, suficiente para desencadenar los sinto-
pauen(s using a brief ||'|ven[0ry mas de intolerancia. Precauciones especiales de empleo: En caso de insuficiencia hepética, el
metabolismo puede enlentecerse, por lo que se debera reducir 1a dosis a la mitad (véase Posologia

P Huber, R. Mu/ligan A. Mackinnon, T. Nebuloni-French y forma de administracion). En caso de crisis maniaca, debe interrumpirse ef tratamiento con citalo-
’ T ’ ’ pram y prescribirse un neuroléptico sedante. La asociacion de un inhibidor de la recaptacion de

J P Michel . . . 362 serotonina con un IMAQ selectivo A (véase Interacciones con otros medicamentos) solo debe lle-

varse a cabo como Ultimo recurso, es decir, en el 5% de las depresiones resistentes a los trata-
mientos ensayados con anterioridad: sucesion de dos antidepresivos de mecanismo diferente y
prescritos en monoterapia, asociacion de un antidepresivo con litio. Si estas tres tentativas fracasan,

H H : H H H 1 esta asociacion puede considerarse como Ultimo recurso, pero impone un seguimiento extremada-
Anxmly"c and hVanlc use in 376 p8ych|atr|c n patlems mente riguroso del paciente, teniendo en cuenta el riesgo de sindrome serotoninérgico” (véase mas
. : adelante) al que esta expuesto. En los pacientes epilépticos o que tengan antecedentes de epilep-

P Hardy, C. Payan, J. C. Bisserbe, J. P. Lepine and GERMED sia es prudente reforzar la vigilancia Siica y teraﬁ;‘ma electroconvulsiva. La aparicion de crisis con-
. vulsivas impone fa interrupcion del tratamiento. Aungue no se ha observado ninguna interaccién
Neuropsychotroplcs Group ............................. 370 clara con el alcohol, se recomienda limitar su consumo. Interacciones con otros medicamentos y

otras formas de interaccion: Interacciones con otros medicamentos. ASOCIACIONES CON-
TRAINDICADAS: + IMAO no selectivos. Riesgo de apﬁ;lcién de sindrome serotoninérgico”. Respetar
. . . . . un descanso de dos semanas entre [a retirada de un IMAO y el inicio del tratamiento con citalopram.
A double-blind comparison of sertraline and fluoxetine in y de al menos una semana entre ia retirada de citalopram y el inicio de un tratamiento con un IE\AAO.
B . . R . *Sindrome serotoninérgico: La asociacion de IMAQ, selectivo o no, con las moléculas que inhiben la

the treatment of major depresswe epISOde n Dutpatlenls recaptacion de la serotonina puede ser el origen de un “sindrome serotoninérgico”. El litio que
. aumenta la neurotransmision serotoninérgica, puede igualmente provocar un sindrome serotoningr-

D. Sechter, S. Troy, S. Paternetti, P Boyer. . . . ............... 381 %\CO con los inhibidores de la recaptacion de la serotonina, pero de una manera mas atenuada.
icho sindrome se manifiesta por fa aparicién {en algun caso brusca), simultanea ¢ sucesiva de un

conjunto de sintomas que pueden hacer necesaria la hospitalizacion o incluse producir la muerte.
Estos sintomas pueden ser: psiquicos (agitacién, confusién, hipomania, ocasionalmente coma):

PERSPECTlVES motores (mioclonias, temblores, hiperreflexia, rigidez, hiperactividad); vegetativos (hipo o hiperten-
sion, taquicardia, escalofrios, hipertemia, sudores); digestivos (diarrea). Para poder ser identificado

. H R H H i como tal, el sindrome serotoninergico debe presentar como minimo tres sintomas de categoria dife-
Slages of adlus"nem toa medlcal dlagnOSIS Of a serious somatic rente, y todo ello en ausencia de un tratamiento neuroléptico recientemente asociado9 o de un
condition aumento reciente de las dosis de un tratamiento neuroléptico asociado, teniendo en cuenta las simi-

litudes clinicas con el sindrome maligne de los neurolépticos. El estricto respeto de la posologia indi-
J E Mekarski 392 cada constituye un factor esencial en la prevencidén de la aparicion de este sindrome. + IMAQ selec-

tivo B {selegilina) (por extrapolacion a partir de Ia fluoxetina). Riesgo de hipertension paroxistica y de
sintomas de vasoconstriccion periférica. Respetar un descanso de dos semanas entre la retirada del
IMAO-B y el inicio del tratamiento con citalopram, y de al menos una semana entre 1a retirada del

SHORT COM M U N | CATI ON citalopram y el inicio de un tratamiento por IMAQ-B. ASOCIACION NO RECOMENDABLE: + IMAO

selectivo A {moclobemida, toloxatonas). Riesgo de aparicion de un sindrome serotoninérgico* (vease

s . . . anteriormente). Si la asociacion es verdaderamente necesaria, realizar una vigilancia ciinica muy
Abnormality in saccadic eye movement in dementia esirecha (1ease Precauciones de empleo), ASOCIACIONES QUE PRECISAN PRECAUCIONES DE

EMPLEO: + Carbamazepina (por extrapolacion a partir de la fluoxetina y de la fluvoxamina). Aumento
H. J. Schewe, R. Uebelhack, K. Vohs . . .. ... .... e e e e 400 de los niveles de carbamazepina con signos de sobredosis. Vigilancia clinica con control de las con-

centraciones plasmaticas de carbamazepina y posible reduccion de la posologia de carbamazepina
durante el tratamiento con citalopram y después de su interrupcion. + Litio (por extrapolacicn a par-
tir de fa fluoxetina y de la fluvoxamina). R|esgo de aparicién de un sindrome serotoninérgico” (vease
anteriormente). Vigilancia clinica regular. ASOCIACION A TENER EN CUENTA: + imipramina. El cita-
lopram comporta un aumento del 50% de las concentraciones sanguineas de desipramina {meta-
bolito principal de la imipramina). Embarazo y lactancia: La escasez de cbservaciones clinicas dis-
ponibles impone la Erudencia en la mujer embarazada y durahte la lactancia (véase Datos preclini-
cos de seguridad). Efectos sobre fa capacidad para conducir vehiculos y utilizar maquinaria:
Aunque citalopram no altera las funciones psicomotoras conviene, como en todos los psicotropos.
recomendar prudencia a los conductores de vehiculos y usuarios de maquinas. Reacciones adver-
sas: Los efectos indeseables observados durante el tratamiento con citalopram son generaimente
de intensidad leve o moderada. Seran evidentes durante ia primera e incluso las dos primeras sema-
nas del tratamiento, y posteriormente desaparecen al mejorar el episodio depresivo. Se han encon-
trado, en monoterapia o en asociaciones con otros psicotropos, los siguientes trastornos: neuropsi-
quicos: nerviasismo, somnolencia, astenia, cefaleas, vértigos, trastornos del suero, pérdidas de la
memoria, tendencia suicida; gastrointestinales: nauseas, vomitos, diarreas, estrefimiento, sequedad
de boca; hepaticos: se han dado casos excepcionales de aumento de las enzimas hepaticas; cuta-
neos: exantema, prurito; visuales: trastornos de la adaptacion; metabolicos: pérdida o aumento de
peso; cardiovasculares: taquicardia, hipotension ortostatica, bradicardia en los pacientes que tienen
una frecuencia cardiaca baja; de la libido; de la miccion; diaforesis. Sobredosificacion: Los princi-
pales sintomas hallados son; fatiga, vertigos, temblores de las manos, nauseas, somnolencia.
Durante las tentativas de intoxicacion voluntaria con una mezcla medicamentosa, asociada o no con
el alcohol, ef citalopram no parece provocar la aparicion de una sintomatologia clinica especifica,
salvo con los IMAO selectivos A (véase Interacciones con otros medicamentos y precauciones de
empieo). El tratamiento es sintomatico, con lavado gastrico lo antes posible tras la ingestidn oral. La
vigilancia médica debera mantenerse durante al menos 24 horas. No existe tratamiento especifico.
Datos preclinicos sobre seguridad: Citalopram tiene una toxicidad aguda débil. En los estudios de
toxicidad crénica no se ha observado ningun elemento perjudicial en su empleo terapéutico. Durante
los experimentos sobre animales, citalopram no se ha mostrade como teratogeno y no ha modifi-
cado |a gestacion ni la mortalidad perinatal de las crias. Sin embargo, concentraciones muy bajas
de citalopram pasan a la leche (véase Embarazo y lactancia). Incompatibilidades: No se han des-
crito. Periodo de validez: 5 afios. Precauciones especiales de conservacion: Conservar a tem-
peratura ambiente (inferior a +25°C). Naturaleza y contenido de! recipiente: Envase conteniendo
14 y 28 comprimidos. Envase clinico con 500 comprimidos. Instrucciones de uso/manipulacion:
Ninguna. Nombre y domicilio social del titular de 1a autorizacién de comercializacion: ALMI-
RALL PRODESFARMA, S.A. General Mitre, 151 - 08022 Barcelona (Espafia). P.V.P. {(IVA): PRISDAL
14 comprimidos recubiertos, 2.723 ptas.; PRISDAL 28 comprimidos recubiertos. 5.446 ptas.
Licencia de H. Lundbeck, A/S Denmark. Con receta médica. Especialidad reemboisable por el
Sistema Nacional de Salud. Aportacion reducida. Fecha de elaboracion: Enero 1599.

@ Almirall Prodesfarma
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1. NOMBRE COMERCIAL: PROZAC® 20 mg Fluoxetina. 2. COMPOSICION:
PROZAC® 20 mg capsulas: cada cdpsula contiene fluoxetina (D.C.l.) (clorhidrato) 20
mg, excipientes ¢.s. PROZAC® 20 mg liquido: cada 5 m! contienen fluoxetina (D.C.1.)

(clorhidrato) 20 mg; sacarosa, aproximadamente 3 g; otros excipientes c.s. PROZAC® .

20 mg comprimidos: cada comprimido contiene fluoxetina (D.C.l.} (clorhidrato) 20 mg.
Excipientes: sacarina 11,19 mg; otros excipientes, c.s. PROZAC® 20 mg sobres: cada
sobre contiene fluoxetina (D.C.1.) (clorhidrato) 20 mg. Excipientes: sacarina sédica 10
mg; otros excipientes c.s. 3. FORMA FARMACEUTICA: Capsulas, solucion oral,
comprimidos y polvo en sobres monodosis, El envase de la solucion oral contiene un
vasito dosificador de 5 ml. 4. DATOS CLINICOS: 4.1. Indicaciones terapéuticas.
Depresidn. E! clorhidrato de fluoxetina estd indicado en el tratamiento de la depresién
y su ansiedad asociada. (DSM Iil, ICD-9 y RDC). La eficacia de fluoxetina fue
establecida en ensayos clinicos de 5 a 6 semanas de duracién con pacientes
ambulatorios que sufrian depresién y cuyo diagnéstico correspondia estrechamente a
la categorfa DSM-Ill de los trastornos depresivos mayores. Bulimia nerviosa. El
clorhidrato de fluoxetina esta indicado en el tratamiento de la bulimia nerviosa. En dos
ensayos controlados, a doble ciego y aleatorios, en pacientes con bulimia nerviosa,
fluoxetina ha mostrado una disminucién significativa de la voracidad y de fa actividad
purgante en comparacién con el placebo. Trastornos ohsesivo-compulsivos. El
clorhidrato de fluoxetina esta indicado en el tratamiento del trastorno obsesivo-
compulsivo. La eficacia de la fluoxetina ha sido establecida en ensayos clinicos de 13
semanas de duracién con pacientes ambulatorios con trastornos obsesivos-
compulsivos cuyos diagndsticos correspondian estrechamente a la categoria de
trastorno obsesivo-compulsivo del DSM-Ill. 4.2. Posologia 'y forma de
administracion: Depresidn. Tratamiento inicial. La dosis inicial recomendada es de
20 mg al dia por la marfiana. Después de varias semanas de tratamiento, y en caso
de no observarse mejoria clinica, se puede considerar un aumento de la dosis. Las
dosis por encima de 20 mg/dia deben administrarse dos veces al dia (por ejemplo, por
la mafiana y al mediodia), y no debe excederse de la dosis maxima de 80 mg/dia.
Como sucede con otros antidepresivos, para que se alcance el efecto antidepresivo
total, puede necesitarse un tiempo de 4 6 mdas semanas de tratamiento.
Mantenimiento, continuacién, tratamiento prolongado. No existen datos
suficientes para poder hacer una recomendacién en cuanto al tiempo que debe
mantenerse el tratamiento de las personas tratadas con fluoxetina. En general, los
episodios agudos de depresion necesitan varios meses de farmacoterapia sostenida.
No se conoce si la dosis utilizada para inducir la remisién es idéntica a la que se
necesita para mantener la eutimia. Bulimia nerviosa. La dosis recomendada es de 60
mg al dia. Trastornos obsesivo-compulsivos. La dosis de 20 mg/dia a 60 mg/dia es
la dosis recomendada para el tratamiento del trastorno obsesivo-compulsivo. Los
pacientes que recibieron 40 6 60 mg de fluoxetina en los ensayos clinicos de estudio
de esta indicacion, tendieron a mostrar un comienzo de la eficacia mas temprana que
los que recibieron 20 mg de fluoxetina. Debido a que el trastorno obsesivo-compulsivo
es una patologia crénica, es razonable considerar el mantenimiento del tratamiento
una vez que el paciente haya respondido al mismo. La eficacia de fluoxetina durante
un tiempo mayor a trece semanas no ha sido sistematicamente evaluada. Por lo tanto,
el médico deberd reevaluar la utilidad a largo plazo de fluoxetina en cada paciente. En
cualquiera de las indicaciones, la dosis de clorhidrato de fluoxetina no deberia exceder
de 80 mg diarios. Uso en pediatria: no se recomienda el uso de fluoxetina en nifios
dado que su seguridad y efectividad no han sido establecidas. Uso en pacientes de
edad avanzada: se recomienda una dosis diaria de 20 mg. Insuficiencia hepética:
se deben utilizar dosis menores o menos frecuentes. Insuficiencia renal: en
pacientes con insuficiencia renal grave, se recomienda la administracién de dosis
menores o menos frecuentes. Forma de adminjstracion: PROZAC® se administra por
via oral. 4.3. Contraindicaciones: Hipersensibilidad a fluoxetina. Fluoxetina no debera
administrarse en combinacién con un inhibidor de la monoaminooxidasa (IMAQ), ni
tampoco durante los 14 dias posteriores a la suspension del tratamiento con un IMAO.
Debido a que fluoxetina y su principal metabolito tienen vidas medias largas de
eliminacion, debera pasar un minimo de 5 semanas entre la suspensién de fluoxetina
y el comienzo del tratamiento con' IMAOs. 4.4. Advertencias y precauciones
especiales de empleo: Advertencias: Algunos pacientes con- erupcién cutanea
relacionada con fluoxetina, han desarrollado reacciones sistémicas serias,
posiblemente relacionadas con vasculitis. Aunque de forma rara, se ha comunicado
éxitus en asociacién con estos eventos. El clorhidrato de fluoxetina se debe interrumpir
cuando se presente una erupcién cutdnea u otro fendmeno aparentemente alérgico
para el que no se haya identificado otra etiologia posible. PROZAC® 20 mg liquido:
“Este medicamento contiene azucar (sacarosa) en su composicién, 3 g por cada
§ mi aproximadamente, por lo que tendrdn que tenerlo en cuenta las personas
diabéticas". Precauciones: Se debe llevar a cabo una estrecha monitorizacién de los
pacientes al comienzo del tratamiento, ya que la posibilidad de un intento de suicidio
es inherente a la depresion, y puede persistir hasta que se produzca una remisién
significativa. Se ha producido activacién de la mania/hipomanfa en una pequefia
proporciéon de pacientes tratados con fluoxetina. 4.5. Interaccién con otros
medicamentos y otras formas de interaccién: Se recomienda precaucion si se
requiere la utilizacién concomitante de clorhidrato de fluoxetina con otros
medicamentos activos a nivel del sistema nervioso central, incluyendo el litio. Puede
haber tanto aumento como disminucién de los niveles de fitio cuando se utiliza
conjuntamente con fluoxetina. Se han comunicado casos de toxicidad por litio. Se
deben vigilar los niveles de litio cuando ambos medicamentos se administren
concomitantemente. Pacientes con dosis estables de fenitoina, han presentado
aumento de las concentraciones plasmaticas de fenitoina y toxicidad clinica por
fenitoina, tras iniciar tratamiento concomitante con fluoxetina. Se han observado
incrementos superiores a dos veces las concentraciones plasmaticas de otros
antidepresivos heterociclicos, que previamente presentaban niveles plasmaticos
estables, cuando se ha administrado fluoxetina asociada a estos agentes. El
tratamiento concomitante con medicamentos que son metabolizados por el isoenzima
P4501ID6 (flecainida, encainida, vinblastina, carbamacepina y antidepresivos
triciclicos) puede requerir dosis mds bajas de fas habituales tanto de fluoxetina como
del otro medicamento. En pacientes con diabetes, se ha producido hipoglucemia
durante el tratamiento con fluoxetina e hiperglucemia tras la suspensién. Puede ser
necesario el ajuste de la dosis de insulina y/o del agente hipoglucemiante oral. Ver
también apartado: Contraindicaciones. 4.6. Embarazo y lactancia: Categoria B1: no
se ha establecido la seguridad de este medicamento en mujeres embarazadas. Los
estudios en animales de experimentacién no indican efectos dafiinos directos o
indirectos respecto al desarrollo del embrién o feto, la gestacién y el desarrollo peri y
postnatal. Fluoxetina no debe ser utilizado en pacientes embarazadas, a no ser que
sea claramente necesario. Fluoxetina es excretada en la leche materna, por lo que se
deberd tener precaucién cuando se administre clorhidrato de fluoxetina a mujeres
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durante fa lactancia. 4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar
maquinaria: Fluoxetina puede producir efectos adversos leves o moderados. Los
pacientes deben tener precaucién cuando manejen maquinarias peligrosas,
incluyendo automoviles, hasta que exista una certeza razonable de que el tratamiento
farmacolégico no les afecta de forma adversa. 4.8. Reacciones adversas: Las
reacciones mas comdnmente observadas en asociacion con el uso de fluoxetina y
cuya frecuencia fue mayor del 2% y mayor que la de placebo, incluyen: ansiedad,
nerviosismo, insomnio, somnolencia, astenia, temblor, sudoracién, anorexia, nauseas,
diarrea y mareo; reacciones menos frecuentes incluyen: cefalea, sequedad de boca,
dispepsia y vomitos. También se han comunicado otras reacciones graves menos
frecuentes (incidencia menor del 1%) que incluyen: sincope, arritmia cardiaca,
anomalias en las pruebas de funcién hepatica, hipo e hipertiroidismo, aumento del
tiempo de hemorragia, sindrome cerebral agudo y convulsiones. Ver también apartado:
Advertencias y precauciones especiales de empleo. 4.9. Sobredosificacién y su
tratamiento: Signos y sintomas: las nduseas y vémitos son los sintomas
predominantes en la sobredosis de fluoxetina. Otros sintomas pueden ser: agitacion,
convulsiones, inquietud, hipomania y otros signos de excitacion del Sistema Nervioso
Central. Desde su comercializacién, las comunicaciones de casos de muerte
atribuidas a una sobredosis de fluoxetina sola, han sido extremadamente raras. Hasta
diciembre de 1987, se habfan comunicado dos muertes entre 38 comunicaciones de
sobredosis aguda con fluoxetina, tanto sola como en combinacién con otros
medicamentos y/o alcohol. Una de las muertes ocurrié en un paciente que tomé una
sobredosis de 1.800 mg de fluoxetina en combinacién con una cantidad no
determinada de maprotilina. Las concentraciones plasmaticas de fluoxetina y
maprotilina fueron de 4,57 mg/l y 4,18 mg/l, respectivamente. En €l otro caso, que
también resulté en la muerte del paciente, se detectaron tres medicamentos en plasma
a las concentraciones siguientes: 1,93 mg/l de fluoxetina, 1,10 mg/l de norfluoxetina,
1,80 mg/l de codeina y 3,80 mg/l de temazepam. Tratamiento: se recomienda
tratamiento sintomdtico y de apoyo. El empleo de carbén activado con sorbitol, puede
ser tan o mas efectivo que la emesis o el lavado gastrico y deberia ser considerado en
el tratamiento de la sobredosis. Las convulsiones inducidas por fluoxetina que no se
resuelvan de manera esponténea pueden responder a diazepam. En el manejo de la
sobredosis se debe considerar la posibilidad de que el paciente haya ingerido una
diversidad de farmacos. En pacientes que estén tomando fluoxetina o recientemente
la hayan tomado e ingieran una cantidad excesiva de antidepresivos se deberia
proceder con especial cuidado, ya que en fales casos se podria aumentar la
posibilidad de secuelas clinicamente significativas y aumentar el tiempo requerido de
observacién médica estrecha del paciente. 5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS:
5.1. Propiedades farmacodindmicas. Fluoxetina es un medicamento de accién
antidepresiva cuyo mecanismo de accién parece estar relacionado con la inhibicién
de la recaptacién de serotonina por las neuronas del sistema nervioso central. 5.2.
Propiedades farmacocinéticas. Después de 6 a 8 horas de una dosis oral Gnica se
observan concentraciones pico plasmaticas de fluoxetina. Los alimentos no parece
que afecten la biodisponibilidad sistémica de fluoxetina. Fluoxetina se distribuye
ampliamente por el cuerpo uniéndose mucho a proteinas plasmaticas. La vida media
de eliminacién de fluoxetina es de 4-6 dias, siendo la de su metabolito activo de 4-16
dias (ambas pueden aumentar en pacientes con deficiencia del sistema P4501ID6).
Esto asegura una presencia significativa de estos principios activos en el organismo
durante el uso mantenido. Se alcanzan concentraciones plasmaéticas en estado de
equilibrio después de dosificar varias semanas. Fluoxetina es metabolizada
fundamentalmente en el higado a norfluoxetina y a otros metabolitos. La via principal
de eliminacion es el metabolismo hepatico dando lugar a metabolitos inactivos que son
excretados por el rifdén. La insuficiencia hepética puede afectar la eliminacién de
fluoxetina. Se puede producir acumulacién adicional de fluoxetina o de sus metabolitos
en pacientes con alteracién severa de Ja funcién renal. 5.3. Datos preclinicos sobre
seguridad. No existe evidencia de que el uso del clorhidrato de fluoxetina cause
carcinogénesis, mutagénesis o alteraciones de la fertilidad. De seis perros que
recibieron una sobredosis oral de fluoxetina, cinco experimentaron convulsiones
generalizadas. Estas convulsiones cedieron en forma inmediata al administrar un bolo
intravenoso de una dosis veterinaria estandar de diazepam. En este estudio de corto
plazo, la concentracién mas baja de fluoxetina con la cual se presentaron
convulsiones, fue tan solo el doble de ta concentracién plasmatica méxima alcanzada
en seres humanos que ingirieron una dosis de 80 mg/dfa crénicamente. En ratas,
ratones y perros tratados con fluoxetina de forma crénica, se observé un aumento de
los fosfolipidos en ciertos tejidos. Este efecto es reversible después de la interrupcién
del tratamiento. Se ha observado acumufacion de fosfolipidos en animales tratados
con diversos medicamentos anfifilicos catiénicos, incluyendo fenfluramina, imipramina
y ranitidina. La importancia de este efecto en los seres humanos es desconocida. 6.
DATOS FARMACEUTICOS: 6.1. Lista de excipientes. PROZAC® 20 mg, cédpsulas:
almidén de maiz y dimeticona. PROZAC® 20 mg, liquido: sacarosa, 4cido benzoico,
glicerol, saborizante de menta y agua purificada. PROZAC® 20 mg, comprimidos:
sacarina sédica, celulosa microcristalina, manitol, sorbitol, aroma de anis, aroma de
peppermint, silice coloidal, almidén de maiz, fumarato sddico de estearilo y polividona.
PROZAC® 20 mg, sobres: sacarina sédica, aroma de anis, aroma de peppermint,
manitol y sorbitol. 6.2. Incompatibilidades. No procede. 6.3. Periodo de validez.
Céapsulas: tres afios a temperatura ambiente. Solucién: dos afios a temperatura
ambiente. Comprimidos: dos afios a temperatura ambiente. Sobres: dos afios a
temperatura ambiente. 6.4. Precauciones especiales de conservacion. No se
requieren condiciones especiales para su conservacion. 6.5. Naturaleza y contenido
del recipiente. Presentaciones. PROZAC® 20 mg cdpsulas: envase con 14
capsulas para uso oral (982231); PV.P. 2.384 Ptas.,, PV.P. IVA 4- 2.479 Ptas.,
PROZAC® 20 mg cdpsulas: envase con 28 cépsulas para uso oral (759811); PV.P.
4.711 Ptas., PV.P. IVA 4- 4.899 Ptas., PROZAC® 20 mg liquido: envase con 70 ml
para uso oral (692772); PV.P. 2.384 Ptas., P.V.P. IVA 4- 2.480 Ptas., PROZAC® 20 mg
liquido: envase con 140 ml para uso oral (651364); PV.P. 4.363 Ptas., PV.P. IVA 4-
4.538 Ptas., PROZAC® 20 mg comprimidos: envase con 14 comprimidos para uso
oral (982223); PV.P. 2.384 Ptas., PV.P. IVA 4- 2479 Ptas., PROZAC® 20 mg
comprimidos: envase con 28 comprimidos para uso oral (651356); P.V.P. 4.711 Ptas.,
PV.P. IVA 4- 4.899 Ptas., PROZAC® 20 mg sobres: envase con 14 sobres para uso
oral (668921); PVP 2.384 Ptas., PVP IVA 4- 2,480 Ptas., PROZAC® 20 mg sobres: .
envase con 28 sobres para uso oral (668913); PVP 4.710 Ptas., PVP IVA 4- 4.899
Ptas., El envase de venta contiene un prospecto dirigido al -paciente. 6.6.
tnstrucciones de uso/ manipulacién, Comprimidos: se recomienda la administracién
de los comprimidos o bien disueltos en un poco de agua o ingeridos enteros. Sobres:
disolver cada sobre en medio vaso de agua. 7. FECHA DE APROBACION DE LA
FICHA TECNICA: junio 1997. DISTA, S. A. Avda. de la Industria, 30. Zona Industrial.
28108 Alcobendas, Madrid. Con receta medica.
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* Prozac comprimidos ha sido investigado y desarrollado por Lilly Espafa.

https://doi.org/10.1017/51134066500000412 Published online by Cambridge University Press


https://doi.org/10.1017/S1134066500000412



