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FICHATECNICA 

DENOMINACION DEL M E D I C A M E N T O : BESITRAN® 50 mg comprimidos, BESITRAN® 100 mg comprimidos, BESITRAN® 20 mg/ml liquido concentrado para uso oral. C O M P O S I C I O N C U A L I T A T I V A Y CUANTITAT IVA : BESITRAN 50 mg comprimidos: cada comprimido 

contiene 50 mg de sertralina base (equivalentes a 55,95 mg de sertralina hidrocloruro). BESITRAN 100 mg comprimidos: cada comprimido contiene 100 mg de sertralina base (equivalentes a 111,90 mg de sertralina hidrocloruro). BESITRAN 20 mg/ml liquido concentrado para uso oral: cada 

ml contiene 20 mg de sertralina base (equivalentes a 22,37 mg de sertralina hidrocloruro). F O R M A FARMACEUT1CA: Comprimidos recubiertos con pelicula de color bianco. Liquido concentrado para uso oral. Solucion transparente e incolore DATOS CL IN ICOS: Indicaciones 

terapeuticas: Sertralina esta indicada en el tratamiento de los sintomas de la depresion. Tras alcanzar una respuesta satisfaaoria, la continuacion del tratamiento con sertralina es eficaz para prevenir las recaidas del episodio inicial de depresion o la recurrencia de nuevos episodios depresfvos. 

Sertralina esta tambien indicada en el tratamiento del trastorno obsesivo-compulsivo (TOC), tanto en pacientes adultos como pediatricos; trastorno de panico, con o sin agorafobia; trastomo por estres postraumatico (TEP), siendo los criterios para su diagnostico, segun el Manual DSM-IV-

TR®, los siguientes: La persona ha estado expuesta a un acontecimiento traumatico en el que ha experimentado, presenciado o le han explicado uno (o mas) acontecimientos caracterizados por muertes o amenazas para su integridad fisica o la de los demas y que ademas la persona haya 

respondido con temor, desesperanza o un horror intensos. Los acontecimientos traumaticos son reexperimentados persistentemente mediante una o mas de las siguientes formas: recuerdos recurrentes del acontecimiento que provocan malestar, con imagenes, pensamientos o percepciones; 

suenos recurrentes sobre el acontecimiento; sensacion de que el acontecimiento estd ocurriendo (ilusiones, alucinaciones y episodios disociativos de flashback); malestar psicologico intenso y respuesta fisiologica al exponerse a estimulos internos o externos que recuerdan al trauma. Evitacion 

persistente de situaciones asociadas al trauma y embotamiento de la reactividad general del individuo manifestados mediante tres o mas de los siguientes sintomas: esfuerzos para evitar pensamientos, sentimientos o conversaciones sobre el trauma; esfuerzos para evitar situaciones o personas 

que motivan recuerdos del trauma; incapacidad para recordar un aspeao importante del trauma; reduccion acusada del interes o la participation en actividades significativas; sensacion de desapego o enajenacion ante los demas; restriction de la vida afectiva; sensacion de un futuro limitado. 

Aparicion de sintomas persistentes de aumento de la activacion (arousal) como dos o mas de los siguientes: dificultad para conciliar el sueno; irritabilidad; hipervigilancia; dificultad para concentrarse; respuestas exageradas de sobresalto, Los sintomas descritos deben prolongate durante al 

menos un mes y deben provocar malestar clinico significativo o deterioro social o laboral o de otras areas importances de la actividad del individuo. Posologia y f o r m a de admin is t ra t ion : BESITRAN debe administrate por via oral en una sola dosis diaria, por la manana o por la noche, 

con o sin aliroento, Adultos: Depresion: la dosis terapeutica habitual es de 50 mg/dia. Trastorno obsesfKHompu/sfvo (IOC): la dosis minima eficaz recomendada es de 50 mg/dia Trastorno de panico y trastorno por estres postraumotico (TEP): el tratamiento debe comenzar con 25mg/dia, incrementandose 

hasta 50 mg/dia despues de una semana. Se ha demostrado que este regimen de dosis reduce la frecuencia de los efectos colaterales que aparecen al principio del tratamiento aracteristicos del trastorno de panico. Para todas las indicaciones, la dosis diaria puede incrementarse de 50 en 50 

mg a lo largo de un periodo de varias semanas. La dosis maxima recomendada de sertralina es de 200 mg/dia. No deberian realizarse cambios en la dosis con una frecuencia mayor a una ver por semana dado que la semivida de eliminacion de sertralina es de aproximadamente 24 horas. La 

aparicion del efeao terapeutico puede observarse en 7 dias, aunque normalmente se necesitan de dos a cuatro semanas (e incluso un periodo mayor en el caso de TOC), para obtener una actividad terapeutica completa. Durante los periodos terapeuticos de mantenimiento, la dosis debe 

ajustarse al nivel minimo eficaz, con ajustes posteriores dependiendo de la respuesta terapeutica. En los estudios de bioequivalencia realizados con sertralina en forma de liquido concentrado para uso oral frente a los comprimidos, se ha observado una ligera suprabiodisponibilidad de la solucion 

(ver apartado Advertencias y precauciones especiales de empleo). Ninos y adolescentes: Se ha establecido la seguridad y eficacia de sertralina en pacientes pediatricos y adolescentes (6-17 anos) con TOC. La administracion de BESITRAN en pacientes de 13 a 17 afios de edad con TOC debe 

iniciarse con 50 mg/dia. El tratamiento de los pacientes de 6 a 12 anos de edad con TOC debe iniciarse con 25 mg/dia e incrementarse a 50 mg/dia tras I semana. En caso de no obtener respuesta, las dosis pueden incrementarse de 50 en 50 mg hasta un maximo de 200 mg/dia. Sin embargo, 

el menor peso corporal de los ninos en comparacion con el de los adultos debe tenerse en cuenta al aumentar la dosis por encima de 50 mg con el fin de evitar una dosis excesiva. Dado que la semivida de eliminacion de sertralina es de 24 horas, los cambios de dosis no deberian hacerse 

en intervalos de menos de I semana. Pacientes de edad avanzada: No es necesario el ajuste de dosis. Interruption del tratamiento: El medicamento debe retirarse gradualmente (ver los apartados Advertencias y precauciones especiales de empleo y Reacciones adversas). Forma de 

administracion: El comprimido de BESITRAN debe tragarse sin masticar, con ayuda de un poco de liquido. BESITRAN liquido concentrado para uso oral debe ser diluido antes de su uso (ver Instrucciones de uso/manipulacion). Los alimentos no modifican significativamente la biodisponibilidad 

de sertralina administrada en comprimidos o en liquido concentrado. Por lo tanto, BESITRAN comprimidos y liquido concentrado para uso oral, se puede administrar con o sin alimentos. Contraindicaciones: BESITRAN esta contraindicado en pacientes con antecedentes de hipersensibilidad 

a sertralina o a cualquiera de los excipientes contenidos en sus formulaciones (ver apartado Lista de excipientes). Esta contraindicado el uso concomitante en pacientes que toman IMAOs (ver apartado Advertencias y precauciones especiales de empleo). Esta contraindicado el uso concomitante 

en pacientes que esten en tratamiento con pimozida (ver apartado Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaction). Esta contraindicado el uso concomitante de BESITRAN liquido concentrado para uso oral y disulfiram debido a su contenido en alcohol (ver apartados 

Advertencias y precauciones especiales de empleo y Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Esta contraindicado el uso de sertralina en pacientes menores de 6 anos. Advertencias y precauciones especiales de empleo: Interrupcion del t ra tamien to : Tras 

la interrupcion del tratamiento con BESITRAN, al igual que con la mayoria de los ISRS, pueden ocurrir reacciones por retirade La interrupcion del tratamiento deberia ser gradual evitindose la retirada brusca del medicamento (ver apartados Posologia y forma de administracion y Reacciones 

adversas). Inhibidores de la monoaminooxidasa ( IMAOs) : Se han comunicado casos de reacciones graves, algunas veces fatal, en pacientes que tomaron sertralina asociada con IMAOs, incluyendo el IMAO selectivo, selegiline y el IMAO selectivo y reversible, moclobemida. Algunos casos 

presentaron cuadros semejantes al sindrome neuroleptico maligno. Casos simi!ares,a veces fatales,se han comunicado durante el tratamiento con otros antidepresivos asociados con un IMAO, y en pacientes que recientemente habian interrumpido el tratamiento antidepresivo o antiobsesivo 

y habian comenzado el tratamiento con un IMAO. Los sintomas de una interaccion entre un ISRS y un IMAO induyen: hipertermia, rigidez, mioclonia, inestabilidad autonomica con posibles fluctuaciones rapidas de los signos vitales, cambios del estado mental que incluyen confusion, irritabilidad, 

y agitation extrema que progresan a delirio y coma. Por consiguiente, no debe administrate sertralina en asociacion con un IMAO, y deben transcurrir 14 dias entre la interrupcion del tratamiento con los IMAO y el inicio del tratamiento con BESITRAN.A su vez, no deben administrate 

inhibidores de la MAO antes de que hayan transcurrido 2 semanas, una vez suspendido el tratamiento con sertralina. Ot ros farmacos serotoninergicos: La coadministration de sertralina con otros farmacos que realzan la neurotransmision serotoninergica, tales como triptofano o fenfluramine 

debe realizarse con precaucion y evitarse cuando sea posible debido a la potencial interaccion farmacodinamice Cambio desde otros farmacos antidepresivos o antiobsesivos: Es limitada la experiencia clinica controlada en relacion al tiempo optimo de cambio desde otros antidepresivos 

o antiobsesivos a sertralina. En esta situation, debe realizarse un juirio clinico cuidadoso y prudente, particularmente cuando el cambio se realice desde farmacos de accion prolongada, tales como la fluoxetine La duration del periodo de lavado que debe existir antes del cambio desde un 

inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina (ISRS) a otro no ha sido establecide Act ivac ion de mania/hipomania: Durante los estudios previos a su comercializacion se han comunicado casos de mania o hipomania en aproximadamente el 0,4% de los pacientes tratados con sertralina. 

Tambien se ha comunicado activacion de mania/hipomania en un pequefio porcentaje de pacientes con trastorno afectivo severo tratados con otros antidepresivos y antiobsesivos comercializados. Epilepsia: Algunos farmacos usados para tratar la depresion, los TOC y los trastornos de panico 

pueden provocar la aparicion de convulsiones. Las convulsiones se observaron en tres pacientes entre aproximadamente 4000 (alrededor del 0,08%) tratados con sertralina en el programa de desarrollo para la depresion. Cuatro pacientes de unos 1800 expuestos durante el programa de 

desarrollo de los TOC (aproximadamente el 0,2%) experimentaron convulsiones.Tres de estos pacientes eran adolescentes, dos de ellos con epilepsia y otro con historia familiar de epilepsia; ninguno de ellos estaba recibiendo mediation anticonvulsive En todos los casos, la relacion con el 

tratamiento de sertralina fue incierta Puesto que sertralina no ha sido evaluada en pacientes con un trastorno convulsivo, debe evitarse su administracion en pacientes con epilepsia inestable, y los pacientes con epilepsia controlada deben ser cuidadosamente supervisados. El farmaco debe 

interrumpirse en cualquier paciente que desarrolle convulsiones. Sufcidio: Puesto que la posibilidad de un intento de suicidio es inherente a la enfermedad depresiva grave y puede persistir hasta que aparece una remision significative los pacientes deben ser controlados estrechamente al 

principio del tratamiento. Enfermedad cardiaca: Sertralina no produce cambios clinicamente significativos de la presion arterial, de la frecuencia cardiaca ni del ECG. No obstante, es necesario tomar las precauciones habituates en los pacientes con cardiopatias. Uso en insuficiencia 

hepatica: Sertralina se metaboliza ampliamente en el htgado. Un estudio farmacocinetico de dosis multiple en sujetos con cirrosis estable leve demostro una prolongation de la semivida de eliminacion y AUC y Cmax aproximadamente tres veces mayores en comparacion con sujetos normales. 

No hubo diferencias significativas en la union a proteinas plasmlticas observada entre los dos grupos. El uso de sertralina en pacientes con enfermedad hepatica debe realizarse con precaucion. Si sertralina se administra a pacientes con insuficiencia hepStica, debe considerate una reduccion 

de la dosis o de la frecuencia de administracion. Uso en insuficiencia renal: Puesto que sertralina se metaboliza ampliamente, la excretion de farmaco sin modificar en orina es una via de eliminacion poco importante. En pacientes con insuficiencia renal leve o moderada (aclaramiento de 

creatinine 20-50 ml/min), o insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina <20 ml/min), los parametros farmacocineticos de las dosis multiples (AUC 0-24 0 Cmax) no se diferenciaron de forma significativa respecto a los basales. Las semividas fueron similares y no hubo diferencias en la 

union a proteinas plasmaticas en todos los grupos estudiados. Este estudio indica que, como se esperaba de la baja excrecion renal de sertraline no hay razones farmacocineticas para ajustar las dosis de sertralina al grado de insuficiencia renal. Uso en ancianos: Mas de 700 pacientes ancianos 

(>65 anos) han participado en estudios clinicos que demostraron la eficacia de sertralina en esta poblacion de pacientes. El perfil y la incidencia de reacciones adversas en el anciano fueron similares al de los pacientes jovenes. Uso en ninos: Mas de 250 pacientes pediatricos con TOC han 

sido tratados con sertralina en estudios completados 0 en marcha. El perfil de seguridad de sertralina en estos estudios en pacientes pediatricos fue comparable al observado en los estudios en pacientes adultos con TOC. No se ha establecido la eficacia de sertralina en pacientes pediatricos 

con depresion 0 trastorno de panico en ensayos clinicos controlados. No se ha establecido la seguridad y eficacia de sertralina en pacientes pediatricos menores de 6 anos. BESITRAN liquido concentrado para uso oral contiene un 18% v/v (6 12% p/p) de alcohol. Cada ml de liquido concentrado 

contiene 150,7 mg de alcohol, por lo que deberia ser administrado con precaucion en ninos, mujeres embarazadas y pacientes con enfermedad hepatica, alcoholismo, epilepsia, danos 0 lesiones cerebrales. Puede modificar 0 potenciar el efecto de otros medicamentos (ver apartados 

Contraindicaciones e Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Aunque la ligera suprabiodisponibilidad demostrada del liquido concentrado para uso oral frente a los comprimidos es improbable que tenga significacion clinica alguna,al hacer el cambio de una forma 

farmaceutica a otre es necesario tener en cuenta dicha suprabiodisponibilidad (ver apartado Posologia y forma de administracion). Raramente se han comunicado casos de hemorragias durante el tratamiento con ISRS. Por tanto, los ISRS deberian usarse con precaucion en pacientes con riesgo 

de hemorragias. Ademas, el medico deberia tener en consideracion la posibilidad de una interaccion farmacodinamica con farmacos que aumenten el riesgo de hemorragias (ver apartado Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Interaccion con o t ros 

medicamentos y otras formas de interaccion: Inhibidores de la monoaminooxidasa: (ver apartado Advertencias y precauciones especiales de empleo). Pimozida: Se ha observado un aumento de los niveles de pimozida cuando se administra conjuntamente con sertraline en un 

estudio de administracion linica de pimozida a dosis bajas (2 mg). Este incremento en los niveles no se ha asociado a ningiin cambio en el electrocardiograma;sin embargo, dado el estrecho margen terapeutico de la pimozida y que se desconoce el mecanismo de esta interaccion, esta contraindicada 

la administracion concomitante de sertralina y pimozida. BESITRAN l iquido concentrado para uso ora l y d isul f i ram: Mientras persistan los niveles de disulfiram 0 la actividad de la acetaldehido deshidrogenasa este reducide la ingestion de etanol producira una reaction adverse 

Normalmente este efeao suele durar aproximadamente una semana cuando se administran dosis estandar, sin embargo, dependiendo de la funcion hepitica, este efeao podria mantenerse hasta dos semanas despues de la tiltima dosis. Por tanto, BESITRAN liquido concentrado para uso oral 

no deberia usarse en combination con disulfiram 0 en los 14 dias siguientes a la interrupcion del tratamiento con disulfiram (ver apartados Contraindicaciones y Advertencias/ precauciones especiales de empleo). Farmacos serotoninergicos: (ver apartado Advertencias y precauciones 

especiales de empleo). Farmacos depresores del SNC y alcohol: La administracion de 200 mg diarios de sertraline no potencio los efectos del alcohol, cartamazepine haloperidol 0 fenitoina sobre las funciones cognitiva y psicomotora en sujetos sanos. Sin embargo, no se recomienda el 

100 concomitante de BESITRAN y alcohol. Farmacos unidos a las proteinas: Puesto que sertralina se une a las proteinas plasmaticas, debe tenerse en cuenta el potencial de sertralina para interaccionar con otros farmacos unidos a las proteinas plasmaticas. Sin embargo, en tres estudios 

de interaccion formates con diazepam, tolbutamide y warfarina, respeaivamente, sertralina no mostro tener efeaos significativos sobre la union del sustrato a las proteinas (ver tambien los siguientes apartados relativos a "Hipoglucemiantes" y "Otras interacciones"). Hipoglucemiantes: La 

coadministracion de sertralina con tolbutamida dio lugar a pequenos cambios estadisticamente significativos de algunos parametros farmacocineticos, desconociendose el significado clinico de este hecho. Estudios en animales han demostrado una interaccion potencial con insulina, 

desconociendose el significado clinico de este hecho hasta el momenta No se ha observado interaccion con glibenclamide Ot ras interacciones: Se han realizado estudios de interaccion con sertraline La coadministracion de sertralina con diazepam dio lugar a pequenos cambios, 

estadisticamente significativos, de algunos parametros farmacocineticos. La administracion conjunta con cimetidina provoco una disminucion sustancial del aclaramiento de sertraline Se desconoce la significacion clinica de estos hallazgos. Sertralina no dene efeao sobre la accion beta-bloqueante 

del atenolol No se ha observado interaccion con digoxina. La posibilidad de interacciones farmacodinamicas con farmacos que aumenten el riesgo de hemorragias como anticoagulantes, derivados del acido salicilico, farmacos antiinflamatorios/anti-reumatoides no esteroideos (AINEs) deberia 

tenerse en consideracion al administrate de forma concomitante con ISRS debido al aumento del riesgo potencial de hemorragias, War far ina : La coadministracion de 200 mg de sertralina al dia con warfarina desencadeno un pequefio incremento estadisticamente significativo del tiempo de 

protrombina, desconociendose el significado clinico de este efeao. Por consiguiente, debe controlarse cuidadosamente el tiempo de protrombina cuando se inicia 0 se interrumpe el tratamiento con sertralina (ver apartado Reacciones adversas). Farmacos metabol izados por el c i toc romo 

P450 (CYP) 2D6: Existen diferencias entre los antidepresivos en el grado de inhibition clinicamente importante de aquellos farmacos metabolizados por el isoenzima CYP 2D6. En estudios de interaccion formales, la dosificacion cronica con 50 mg al dia de sertralina mostro una elevation 

minima (media 30-40%) de los niveles plasmaticos de la desipramina en el estado estacionario (un marcador de la actividad enzimatica del isoenzima CYP 2D6). Farmacos metabol izados por o t ros enzimas CYP: Estudios de interaccion in vivo han demostrado que la administracion cronica 

de 200 mg al dia de sertralina no inhibe la 6-B-hidroxilacion del Cortisol endogeno ni el metabolismo de carbamazepina ni el de terfenadina mediados por el CYP 3A3/4. La ausencia de evidencia de efectos clinicamente significativos de la administracion cronica de 200 mg al dia de sertralina 

en bs concentraciones plasmaticas de tolbutamida, fenitoina y warfarina, sugiere que sertralina no es un inhibidor clinicamente relevante del CYP 2C9. La ausencia de evidencia de efeaos clinicamente significativos de la administracion cronica de 200 mg al dia de sertralina sobre las 

concentraciones plasmaticas de diazepam sugiere que sertralina no es un inhibidor clinicamente relevante del CYP 2C19. Estudios in vitro indican que sertralina tiene un potencial pequeno 0 ninguno para inhibir el CYP IA2. Induccion de los enzimas microsomales: En base a los estudios 

realizados sobre la disminucion de la semivida de la antipirina administrada concomitantemente con sertralina, se puede concluir que sertralina no presenta un efeao induaor clinicamente significativo sobre las enzimas hepaticas. L i t io : En estudios controlados con placebo en voluntaries 

sanos, la administracion combinada de litio y sertralina no alter6 la farmacocinetica del litio, pero dio como resultado un incremento de los temblores en relacion con placebo, indicando una posible interaccion farmacodinamice Como con otros ISRS, se recomienda precaucion cuando se 

coadministre sertralina con otras medicaciones, tales como litio, que pueden actuar via mecanismos serotoninergicos. (ver apartado Advertencias y precauciones especiales de empleo). Tra tamiento electroconvulsivante (TEC): No existen estudios clinicos que establezcan los riesgos 0 

beneficios del uso combinado deTEC y sertralina. Embarazo y lactancia: Embarazo: Se han realizado estudios de reproduccion en ratas y conejos a dosis de aproximadamente 10 y 20 veces la dosis maxima diaria en humanos (mg/kg), respeaivamente. No se encontraron evidencias de 

teratogenicidad a ningiin nivel de dosis. Sin embargo, al nivel de dosis correspondiente a aproximadamente 2,5 a 10 veces la dosis diaria maxima en humanos (mg/kg), sertralina se asocio con un retraso de la osificacion del feto, probablemente secundario a los efeaos ocasionados en las madres. 

Se produjo una disminucion de la supervivencia neonatal tras la administracion de sertralina a la madre, a dosis de aproximadamente 5 veces la dosis maxima en humanos (mg/kg). Se han descrito efeaos similares sobre la supervivencia neonatal con otros farmacos antidepresivos. El significado 

clinico de estos efectos es desconocido. No se dispone de estudios en mujeres embarazadas. Debido a que los estudios de reproduccion animal no siempre permiten pronosticar la respuesta humana, solo debe utilizarse BESITRAN durante el embarazo, cuando los beneficios superen los 

posibles riesgos. Las mujeres que potencialmente puedan quedar embarazadas deben emplear un metodo anticonceptivo si estan recibiendo BESITRAN. Lactancia: Hay pocos datos disponibles relativos a las concentraciones de sertralina en la leche materne Estudios aislados en un numero 

mu* pequefio de mujeres durante la lactancia y en sus hijos demostraron la presencia de cantidades despreciables 0 indetectables de sertralina en el suero del nifio, aunque la sertralina detectada en la leche materna estaba mas concentrada que en el suero de la madre. No se recomienda su 

uso en mujeres durante la lactancia a menos que, a juicio del medico, el beneficio supere al riesgo. Efectos sobre la capar idad para conducir vehiculos y ut i l izar maquinas: los estudios de farmacologia clinica han demostrado que BESITRAN no ejerce efectos sobre la funcion psicomotora. 

Sin embargo, como los farmacos usados para el tratamiento de la depresion,TOC 0 el panico pueden alterar la capacidad fisica 0 mental requerida para el desempeno de tareas potencialmente peligrosas, como la conduccion de vehiculos 0 el uso de maquinarie el paciente debe ser advertido 

a! respecto.Reacciones adversas: Reacciones adversas descritas en ensayos clinicos multidosisde sertralina frente a placebo, clasifiQdas segun su frecuencia de presentacion: Muy frecuentes (> ///0);r"recuentes(> IllOOyi ///0);Poco frecuentes (> / / l . 0 0 0 y < I/I00J;floras (> llW.0D0y< 

1/1.000);% raros (< //IO.OOOJ.Traslomos psiquidtricos:Muy frecuentes: insomnio. Trastornos del n'stemo nerv/oso: Aluy frecuentes: mareos y somnolenciefrecuentes: temblores. Trastornos gartroi'ntestinales.- Muy frecuentes.1 diarrea/heces blandas, nauseas y sequedad de boo. Frecuentes: anorexia 

y dispepsii Trostomos de! oporoto reproducton Frecuentes: disfuncion sexual masculina (principalmente eyaculacion retardada). Trastornos generates: Frecuentes: incremento de la sudoracion. Reacciones adversas descritas post-comercializacion, en estudios post-comercializacion y 

notifiadones espontaneas de sertraline Trastornw de la songre y del s/stemo finf<ftico; se han comunicado casos excepcionales de alteracion de la funcion plaquetaria, hemorragias anormales (tales como equimosis, epistaxis, hemorragias gastrointestinales, hematuria, hemorragia vaginal u 

otras hemorragias de la piel 0 mucosas), leucopenie purpura y trombocitopenia. Trartornoj endocrinos: galactorrea, hiperprolactinemie Trostomos del metobo/ismo y de la nutr i t ion: excepcionalmente se han comunicado casos de hiponatremia que fueron reversibles tras la interrupcion 

del tratamiento con sertralineAlgunos casos se debieron posiblemente al sindrome de secrecion inadecuada de hormona antidiuretice La mayoria de los casos se observaron en pacientes ancianos y en pacientes que estaban recibiendo diureticos u otras medicaciones. Trastornos psiquiatricos; 

como con otros antidepresivos, se han comunicado con poca frecuencia: agitacion, reacciones agresivas, ansiedad, sintomas depresivos, alucinaciones y psicosis, los cuales no pueden distinguirse de los antecedentes naturales de la enfermedad subyacente. Trastornos del sistema nervioso: 

convulsiones. cefalea, trastornos del movimiento incluyendo sintomas extrapiramidales (hipercinesie hipertonie rechinar de dientes 0 anomalias de la marcha); parestesia e hipoestesie TrostornoJ gastrointestinc/eK dolor abdominal, vomitos y rara vez, pancreatitis. Trastornos hepotobi/fares: 

rara vez se han descrito acontecimientos hepdticos graves como hepatitis, ictericia e insuficiencia hepatica. Elevaciones asintomaticas de las transaminasas sericas (SGOT y SGPT) han sido comunicadas con muy poca frecuencia (0,8%). Estas alteraciones aparecieron normalmente en las primeras 

nueve semanas del tratamiento y desaparecieron rapidamente tras la interrupcion del mismo. Trastornos de la piel y del tejido subcutdneo: eritema (incluyendo comunicaciones poco frecuentes de eritema multiforme). Trostomos del aparato reproducton irregularidades en la menstruacion. 

Anomalies de laborotorio: resultados clinicos de laboratorio anomalos. Otros; reacciones por retirada de sertralina que incluyen: agitacion, ansiedad, mareos, cefalea, nauseas y parestesia se han comunicado con poca frecuencia y, en su mayoria, son leves y autolimitadas. Para evitar la aparicion 

de estas reacciones por retirada, la interrupciin del tratamiento se deberia hacer gradualmente (ver apartados Posologia y forma de administracion y Advertencias y precauciones especiales de empleo). El perfil de efeaos secundarios comunmente observado en los estudios doble ciego y bien 

controlados en pacientes con TOC, trastorno de panico y TEP, fue similar al observado en los ensayos clinicos en pacientes con depresion. Sobredosis: En base a las evidencias disponibles, BESITRAN tiene un amplio margen de seguridad en el caso de sobredosificacion. Se han comunicado 

casos de sobredosis tras la administracion de hasta 8 g de sertralina como monofarmaco. Se han comunicado fallecimientos en casos de sobredosis de sertralina administrada en asociacion con otros farmacos y/o alcohol. Por consiguiente, todos los casos de sobredosis deben ser tratados de 

forma agresive No existe tratamiento espedfico y tampoco antidotos especificos para sertraline Se debe establecer y mantener la via aeree asegurar una oxigenacion adecuada y ventilacion. El carbon activado, que puede utilizarse con sorbitol, puede ser tanto 0 mas eficaz que la emesis 0 

favado gastricay debe considerate como tratamiento de la sobredosis. Se recomienda la monitorizadon cardiaca y de los signos vitales junto con medidas generales de soporte y sintomaticas. Debido al gran volumen de distribucion de sertraline es improbable que la diuresis forzade la dialisis, 

bhemoperfusion y b plasmaferesis sean beneficiosas. DATOS FARMACEUTICOS: Lista de excipientes: Comprimidos: fosfato calcico dibasico,celulosa microcristaline hidroxipropilcelulose almidon glicolato de sodio, estearato de magnesio, hipromelose polietilenglicol, polisorbatos, dioxido 

de titanio (EI7I).L'quido concentrado para uso oral; glicerol (E-422), etanol (150,7 mg), levomentol, butilhidroxitolueno (E-321). Incompatibi l idades: No aplicable. Periodo de validez: BESITRAN 50 mg y 100 mg comprimidos:4 anos. BESITRAN 20 mg/ml liquido concentrado para uso oral: 

2 anos. Precoudones especiales de conservation: No conservar a temperatura superior a 30°C. Natura leza y contenido del recipiente: BESITRAN 50 mg y 100 mg comprimidos se acondicionan en blisters de PVC/aluminio. BESITRAN 50 mg comprimidos se presenta en envases de 

JO comprimidos recubiertos con pelicula y ranurados, asi como en envases clinicos de 500 comprimidos. BESITRAN 100 mg comprimidos se presenta en envases de 30 comprimidos recubiertos con pelicula y ranurados, asi como en envases clinicos de 500 comprimidos. BESITRAN 20 mg/ml 

liquido concentrado para uso oral se acondiciona en frasco de vidrio ambar junto con un cuentagotas de vidrio calibrado. Se presenta en un envase de 60 ml. Instrucciones de uso y manipulacion: BESITRAN liquido concentrado para uso oral contiene 20 mg/ml de sertralina y debe ser 

diluido antes de su usuUtilice el cuentagotas que se proporciona para recoger la cantidad requerida de liquido concentrado y diluirla en 120 ml (un vaso) de agua. No mezcle BESITRAN liquido concentrado para uso oral en un liquido diferente del ague La dosis debe tomarse inmediatamente 

despues de preparada,no la prepare con antelacion. A veces la mezcla puede parecer ligeramente turbia; esto es normal. NOMBRE Y D O M I C I L I O SOCIAL DEL T I T U L A R DE LA A U T O R I Z A C I O N DE C O M E R C I A L I Z A C I O N : PFIZER, S A.Avda. de Europa 20-B. Parque Empresarial 

U Moraleja.28108 Alcobendas (Madrid). FECHA DE L A REVISION D E L T E X T O : Octubre de 2003, PRESENTACIONES Y PRECIO: BESITRAN® 50 mg Comprimidos: x 30:31,99 € ; BESITRAN® 100 mg Comprimidos x 30:47,68 € ; BESITRAN® Liquido Concentrado para Uso 

Oral 20 mg/ 60 ml: 27.65 € 8. CONDICION DE DISPENSACION: Con receta mediceAportacion reducide® Mara Registrada de Pfizer Inc. Para informacion adicional, por favor, contacte con el "Servicio de Informacion Media de Pfizer" Telefono 900 354 321 0 en www.besitran.pfizer.es 
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}yPF6Xd es un agente ant/psiCOtfCO, 

antimaniaco y estabilizador del animo (D 
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cuyo episodio maniaco ha 

respondido al tratamiento 
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IA090304. ZYPREXA 2,51119 comprimidos recubiertos. ZYPREXA S mg comprimidos recubiertos. ZYPREXA 7,5 mg comprimidos recubiertos. 
ZYPREXA10 mg comprimidos recubiertos, 
| Para una information mas detallada, se encuentra a disposition de los prolesionales sanitarios la licha ticnica de esta especialidadT"] 
COMPOSICION CUALTTAT1VA Y CUANTTTATIVA: Cada comprimido recubierto conliene 2,5 mg de olanzapina. Cada comprimido recubierto conliene ,, 
5 mg de oljnzapina. Cada comprimido recubierto contiene 7,5 mg de olanzapina. Cada comprimido recubierto conliene 10 mg de olanzapina. FORMA 
FARMACEUTICA: Comprimidos recubiertos. ZYPREXA2.5 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; levari impresa la leyenda -': 
TJII/ y el codigo numenco "4112' de identificacidn. ZYPREXA 5 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; llevan impresa la 
leyenda "Lilt/ y el codigo numerico '4115' de identification. ZYPREXA7.5 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; llevan •' 
impresa la leyenda l i ly" y el codigo numerico "4116" de identificacidn. ZYPREXA 10 mg se,presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; 
llevan impresa la leyenda "Lilly" y el codigo numerico "4117"de identificacidn. DATOS CLINICOS: Indicaciones terapeuticas: La olanzapina esta 
indicada en el tratamienlo de la esquizolrenia. La olanzapina es electiva en el manlenimienlo de la mejoria clinica durante la terapia de continuation ' ""•. 
en los pacientes que muestran una respuesta terapeufica initial. La olanzapina esta indicada en el tratamienlo del episodio maniaco moderado 0 . 
severe. La olanzapina esta indicada en la prevencidn de las recaidas en pacientes con trastorno bipolar cuyo episodio maniaco ha respondido al 
tratamienlo con olanzapina (ver epigrafe 5.1). Mas information sobre ensayos clinicos: En un estudio comparativo, doble ciego, multinational 
de esquizolrenia, trastomo esguizoalectivo y trastomos relacionados que Incluia 1.481 pacientes con diferenles grados de sintomas depresivos 
asociados (puntuacion media basal en la escala de Montgomery-Asberg de valoracidn de la depresion de 16,6). un analisis secundario prospectivo'f 
del cambio en la puntuacion desde la basal testa el punto final en dicha escala, demostrd una mejon'a estadistocamente sipnitaiiva (p=0,001) que -
favorecia a olanzapina (-6,0) en comparacidn con l"ialof«ridol (-3,1). Posologia y forma de administration: Esquizofrenia: La dosis Initial recomendada' 
de olanzapina es de 10 mg al dia. Episodio maniaco: La dosis initial es de 15 mg como dosis linica diaria en monoterapia 0 de 10 mg al dia en el 
tratamiento de combination (ver epigrafe 5.1). Prevention de la recaida en el trastomo bipolar: La dosis de initio recomendada es de 10 mg/dia. 
En los pacientes que ban estado tomando olanzapina para el tratamiento del episodio maniaco, contjnuar con la misma dosis en el tratamiento para 
prevention de las recaidas. Si se presenta un nuevo episodio maniaco, mixto 0 depresivo, se debe continuar con el tratamiento con olanzapina (con 
la dosis optima segun sea necesario), con una terapia complementaria para tratar los sintomas del estado de animo, segun criterio clinico. Durante 
el tratamiento de la esquizolrenia, del episodio maniaco y de la prevention de recaidas la dosis diaria podria ajustarse posteriormente, basandose 
en el estado clinico del paciente, dentro del rango de 5 a 20 mg at dia. Solo se recomienda un aumento a una dosis mayor que la dosis recomendada 
de initio fras evaluar adecuadamente, de nuevo, desde un punto de vista clinico y se deberia realizar, en general, a intervals no menores de 24 
horas. Olanzapina puede ser adminisfrada con 0 sin comidas ya que los alimentos no afeclan su absorcidn. Se deberia considerar una disminucidn 
gradual de la dosis a la bora de abandonar el tratamiento con olanzapina. Nirios y adolescentes: no se ha investigado el efecto de la oianzapma en 
sujetos menores de 18 arios. Ancianos: Una dosis initial inferior (5 mg/dia) no esta indicada de rutina, pero debe ser considerate en personas de. 
65 arios 0 mis cuando los lactores clinicos lo requieran (ver tambien epigrafe 4.4). Pacientes con alteraciones de la funcion renal y/o hepatica: debe \ 
considerate la utilization de dosis iniciales infenores (5 mg) en este tpode pacientes. En casos de insuficiencia hepatica moderada (cirrosis clase:;,:, 
A 0 B de la escala Child-Pugh), la dosis de comienzo debe ser 5 mg y los incrementos se deben hacer siempre con precaution. Sexo: Generalmente,''. A', 
en las mujeres no es necesario atterar la dosis initial ni el nivel de dosificacidn en comparacidn con los nombres. Fumadores: Generalmente, en'; 'A 
los no fumadores no es necesario atterar la dosis initial ni el nivel de dosificacidn en comparacidn con los fumadores. Cuando este' presente mas J;:• 
de un factor gue pueda resultar en enlentetimiento del metabolismo (sexo femenino, edad geriatrica, ausencia de habito tabaquico], se debe considerar i s 1 
la disminucidn de la dosis de initio. El escalado de la dosis, si esta indicado, debe hacerse con prudencia en estos pacientes. Contraindicaciones: A t 
Hipersensibilidad a la olanzapina 0 a cualquiera de los excipientes. Pacientes con riesgo conocido de glaucoma de ingulo estrecho. Advertencias w 
y precauciones especiales de empleo: En muy raras ocasiones se han comunicado casos de hiperglucemia y/o aparicidn 0 exacerbation de*: 
diabetes ocasionalmente asociada a cetoacidosis 0 coma, con algiin desenlace fatal. En algunos casos se ha informado de un aumento previo de: 

peso, lo que puede ser un factor predisponente. Es aconseiable un seguimiento clinico apropiado especialmente de los pacientes diabeticos y 
pacientes con factores de riesgo de desarrollar diabetes meius. Se han comunicado, muy escasamente (<0.01%), sintomas agudos tales como .. 
sudoracidn, insomnio, temblor, ansiedad, nauseas 0 vdmitos al interrumpir el tratamiento con olanzapina repentinamente. Debe considerarse una ": 

reduccidn gradual de la dosis al retirar el tratamiento con olanzapina. Enfermedades concomtentes: aunque la olanzapina ha mostrado una actividad :?•" 
anticolinergica in vitro, la experiencia durante los ensayos clinicos ha mostrado una baja incidencia de acontetimientos relacionados. Sin embargo, •-'. 
ya que la experiencia clinica con olanzapina en pacientes con enfermedades concomitantes es iimitada, se recomienda precaution cuando se ' 
prescriba olanzapina a pacientes con hiperirofia prostata 0 ileo paralitico y enfermedades relacionadas. No se recomienda el uso de olanzapina:'•• 
para el tratamiento de la psicosis inducida por agonistas dopaminergicos usados en pacientes con enfermedad de Parkinson. En los ensayos clinicos, Ai 
se ha comunicado un empeoramiento de la sintomatologia parkinsoniana y alucinaciones, muy frecuentemente y con mayor frecuencia gue con:;•-;; 
ilacebo (ver tambien epigrafe 4.8 Reacciones adversas], y olanzapina no fue mas efectfva que placebo en el tratamiento de los sintomas psicoticos."pt 
in estos ensayos clinicos, se requirid la previa estabilrzaadn de los pacientes con la manor dosis efectfva de antparkinsoniano (agonista dopaminergico) f: 

y continuar con la misma dosis y medicamento antiparkinsoniano a lo largo del estudio. Se comenzd con una dosis de olanzapina de 2,5 mg/dia y ; : ; 
se valoro el aumento hasta un maximo de 15 mg/dia a juicio del investigador. Olanzapina no esta autorizada para el tratamiento de psicosis y/o ;v-s 
trastomos del comporlamiento asociados a dementia, no recomendandose su uso en este grupo particular de pacientes debido a un increment] ' ; 
en la mortalidad y al riesgo de accidente cerebrovascular. En ensayos clinicos controlados con placebo (de 6 a 12 semanas de duration) en pacientes - » / | 
de edad avanzada (edad media 78 arios) con psicosis y/o trastomos del compoitamiento asociados a dementia, se incrementd en dos veces la A : ; 
incidencia de muerte en los pacientes tratados con olanzapina comparados con los pacientes tratados con placebo (3,5 % vs 1,5 % respectiyamente),:; \\ 
La mayor incidencia de muerte no estuvo asociada con la dosis de olanzapina (dosis media diaria de 4,4 mg) 0 con la duration del tratamiento. Los % i 
factores de riesgo que pueden predisponer a esta poblacidn de pacientes a un incremento en la mortalidad incluyen, edad >65 aiios, disfagia,;;;,;' 
sedation, malnutrition y deshidratacion, enfermedades pulmonares (p.ej. neumonia con 0 sin aspiration) 0 uso concomitante de benzcdiacepinas. i: • 
Sin embargo la incidencia de muerte fue mayor en los pacientes tratados con olanzapina que en los pacientes tratados con placebo independientemente *•.; 
de estos factores de riesgo. En los mismos ensayos clinicos, se comunicaron acontetimientos adversos cerebrovasculars (p.ej. ictus, isquemia; '•.-';. 
cerebral transitoria), algunos de ellos de desenlace mortal. En los pacientes tratados con olanzapina se incremento en Ires veces el numero de : 
acontetimientos adversos cerebrovasculares comparado con los pacientes tratados con placebo (1,3 % vs 0,4 % respectivamente). Todos los -, 
pacientes tratados con olanzapina y placebo gue experimentaron un accidente cerebrovascular, como acontecimiento adverso, tenian factoresde i : 

riesgo pre-existentes. Se idenlcaron, la edad mayor de 75 arios y la dementia de tipo vascular / mixta como factores de riesgo para la aparicidn.'?'. 
de acontetimientos adversos cerebrovasculares en asociacion con el tratamiento con olanzapina. La elicacia de olanzapina no fue establecida m \ 
estos ensayos. Durante el tratamiento antipsicotico, la mejoria clinica del paciente se puede producir a los pocos dias 0 tardar algunas semanas. - , 
Se debe monitorizar estrechamente a los pacientes durante este periodo. Lactosa: los comprimidos de Zyprexa contienen lactosa. Frecuentemente 
se han observado elevaciones asintomaticas y transrtorias de las transaminasas hepaticas, ALT, AST, especialmente en los tratamientos iniciales. ' 
Se deben tomar precauciones en pacientes con ALT y/o AST elevada; en pacientes con signos y sintomas de disfunridn hepatica; en pacientes con; :; 
condiciones previas asocate con una reserva fundonal hepatica Imitada y en pacientes que estan siendo tratados con medicamentos potentialmente 
hepatotoxicos, Se debe hacer un seguimiento y considerar la reduction de la dosis cuando se produzca durante el tratamiento una elevation de "/• 
ALT y/o AST. Cuando se diagnostique hepatitis se debe interrumpir el tratamiento con olanzapina. Como con olros neurolepticos, se deben tomarc,: 
precauciones en pacientes con recuentos bajos de leucocitos y/o neutrdfilos por cualquier motivo; en pacientes en tratamiento con medicamentos" •• • 
de los que se conoce que provocan neutropenia; enpacientes con un historial de depresion / toxicidad medular inducida por farmacos; en pacientes. A 
con depresion medular causadas por enfermedades concomitantes, radioterapia 0 quimioterapia y en pacientes con trastomos asociados a ;• Ai 
hipereosinofilia 0 con enfermedad mieloproliferativa. Se han comunicado frecuentemente casos de neutropenia tras el uso concomitante de olanzapina ! y . 
y valproate (ver epigrafe 4.8). Existen pocos datos referentes al uso conjunto de Bo y valproate (ver epigrafe 5.1). No hay datos disponibles referentes y-: ' 
al uso de olanzapina y carbamacepina como terapia conjunta, sin embargo se ha realizado un estudio farmacocinelco (ver epigrafe 4.5). Sindrome«: -
neuroleptjco maligno (SNM): el SNM es un trastomo que puede suponer riesgo vital, que se asocia con la medication annpsicdtica. En raras ocasiones *';.:: 
se han recogido casos, identificados como SNM, en asociacion con olanzapina. Las manifestaciones clinicas del SNM comprenden hipertermia,".. 
rigidez muscular, alteraciones de conciencia y signos de inestabilidad del sistema nervioso autdnomo (pulso 0 presion arterial irregulares, taquicarrJa, " 
diaforesis y trastomos del ritmo cardiaco). Entre los signos adicionales se observa un incremento en la creatin-fosfoquinasa, mioglobinuria 
(rabdomidlisis) e insuficiencia renal aguda. Si un paciente desarrolla signos y sintomas indicatives de SNM 0 presenta fietre alta inexplicable sin 
manifestaciones clinicas adicionales de SNM, se deben suspender todoslos medicamentos antipsiedticos, incluso la olanzapina. La olanzapina debe 
ser administrada con precaution a los enfermos con antecedentes de convulsiones 0 que estan sujetos a factores que puedan bajar el umbral 
convulsivo. Se ha desciito que en raras ocasiones aparecen convulsiones en este tipo de pacientes cuando se les trata con olanzapina. En la mayoria 
de estos casos existian antecedentes de convulsiones 0 factores de riesgo de convulsiones. Discinesia tardia: en estudios comparatives de un ario 
de duration 0 menos, la olanzapina se asocio de forma estadisticamente significaliva con una menor incidencia de discinesia relacionada con el 
tratamiento. Sin embargo, el riesgo de discinesia tardia aumenta con la exposition a largo plazo y, por tanto, si apareciesen signos 0 sintomas de .• 
discinesia tardia en un enfermo tratado con olanzapina, se debe considerar la reduction de la dosis 0 la suspension de la medicacidn. Estos sintomas -' 
pueden empeorarse temporalmente 0 incluso aparecer despues de la termination del tratamiento. Teniendo en cuenta los electos primaries de la 
olanzapina sobre el SNC, se recomienda prudencia cuando se combine esle medicamento con olros de action central 0 con alcohol. Debido a que 
muestra antagonismo dopaminergico in w'lro, la olanzapina puede antagonizar los electos de los agonistas dopaminergicos directos e indiredes. 
Durante los ensayos clinicos de olanzapina en pacientes de edad avanzada se observo hipotensidn postural de forma irilrecuente. Como con otros • 
antipsiedticos, se recomienda medir la presion arterial periddicamente en pacientes mayores de 65 arios. En los ensayos clinicos la olanzapina n o . .• • 
se asocio con un aumento persistente de los intervalos QT absolutosSolo 8 de los 1.685 sujetos estudiados habian experimentado un aumento • • 
del intervale OTc en ocasiones multiples. Sin embargo, como con otros antipsiedticos, se deben tomar precauciones cuando se prescriba olanzapina . 
junto con medicamentos que se sabe aumentan el intervalo QTc, especialmente en pacientes de edad avanzada, en pacientes con sindrome QT 
congenita prolongado, insuficiencia carrJaca congest™, hipertrofa cardiacs, hipocalemia d hipomagnesemia. Interaccion con otros medicamentos 
y otras formas de Interaccion: Se debe tener precaution en pacientes en tratamiento con medicamentos que pueden producir depresion del sistema 
nervioso central, Interacciones potentiates que afeclan a olanzapina: ya que la olanzapina es metabolizaoa por el CYP1A2, las sustancias que < 
especificamente puedan inducir 0 inhibir esta isoenzima pueden alectar la farmacocinetica de la olanzapina. Induction delCYPf AX Htabaco y la 
carbamacepina pueden inducir el metabolismo de la olanzapina, lo que puede producir una reduction de las concentrations de olanzapina Tan ; 
solo se ha observado un incremento de leve a moderado en el aclaramiento de olanzapina. Lasconsecuentias clinicas parecen ser limrtadas, pero 4.15; 
se recomienda la monitorizacion y considerar, si fuera necesario, un incremento de la dosis de olanzapina. (Ver epigrafe 4.2). InMwdn del CVPIA2:;v.;; 
Ruvoxamina, un inhibidor especitico del CYP1A2, ha demostrado inhibir significalivamente el metabolismo de la olanzapina. El incremento medio i -,'. 
de la concentration maxima de olanzapina despues de la administration de faoxamina fue del 54% en mujeres no fumadoras y del 77% en varones •; * • 
fumadores. H incremento medio del area bajo la curva de olanzapina fue del 52% y 108% respectivamente. Se debe considerar una dosis initial " t ; 
de olanzapina inferior en pacientes en tratamiento con ftuvoxamina 0 cualquier otro inhibidor del CYP1A2, tales como ciprofloxacin! Se debe # • ; 
considerar una reduccidn de la dosis de olanzapina si se inicia un tratamiento con un inhibidor del CYP1A2. Disminutidn de la bMsponibi&lai B •• i ;- : 

carbon activo reduce la biodisponibilidad de la olanzapina oral de un 50 a un 60% y se debe tomar al menos dos horas antes 0 despues de la';.:;.' 
olanzapina. No se ha halado un efecto significative en la farmacocinetica de la olanzapina con Juoxetina (un inhibidor del CYP2D6), dosis unicas'.;:. 
de antiatidos (aluminio, magnesio) 0 cimetidina, Ffego * que la olanzapina afecte a olros medicamentos: la olanzapina puede antagonizar los':' -' 
electos de los agonistas dopaminergicos directos e indirectos. l a olanzapina no inhibe los principles isoenzimas del CYP450 in wtra (e.j. 1A2,2D6, 
2C9,2C19,3A4). De modo que no se espera ninguna interaccion especial tel y como se ha comprobado en estudios in vi/o donde no se encontrd ' 

Trastomos del sistema linfatico y sanguineo 
Frecuerile (1-10%f. eosinola 
Trastomos del metabolismo y nutrition 
Muy frecuentes (>10%f. aumento de peso 
Ftecuentes (1-10%): aumento del apetito, niveles de glucosa elevados (ver nota 1), niveles de trigliceridos elevados. 
Trastomos del sistema nervioso 
Muy treaales(>W%). somnolencia, 
Frecuenles (1-10%). discinesia, acatisia, parkinsonismo, disquinesia. (Ver tambien nota 2 a continuation). 
Trastomos cardiacos 
Afarfa frecuenles (0,1-1%/. bradicardia con 0 sin hipotensidn 0 sincope., 
Trastomos vasculares 
Frecuentes (1-1Kf. hipotensidn ortostafica.,?;r"' 
Trastomospastrointestinales: i# rf/ Ji.::yi:y'-s: ' ; ; ; va;:! .v 
Frecuentes (1-W%). efectos anlicolinergicos Irans'riorios leves, incluyendo eslrenimiento y sequedad de boca. 
.Trastomoshepatobiliaresg;;:,}!;r-iT- ^ { i ' - ' . : ; ^ - : \ f i ' ' ^ f " ; ; ?$ ; • ; > - ; , : . ^¥ ! ' i 
Frecuentes ff-f 0%f. aumentos asintomatieds y transitorios de las iransamlriasas hepaticas (ALT, AST) especialmente al comienzo 
(ver tambien el epigrafe 4,4.). -. :ip'-:«f:y:'A:y.«?;''j,i;:'',',J:ji:V^ilj''-:.--;Jffi:.-; • rf.i • 
Trastomos del tejido de la piel y subcutaneos ' '; 
Wada frecuenles (0,1-1%). reacciones de lotosensibilidad.: 

Trastomos generates y alteraciones en la zona de administration; 
Frecuenles(w0%):astenia,edema.}S- ""«;;•; •>!&'• '•'.€• :.»j'. • w 
Muy frecuenles (>10%f. aumento de los niveles plasmaticos de prolactina, muy raramente asociados a manifestaciones clinicas (por ejemp 
ginecomastia, galadorrea y aumento del tamano de las mamas). En la mayoria de los pacientes, los niveles volvieron a sus intervalos nom 
sin que fuese necesario suspender el tratamiento./- rtis'' : n ' ;l;:i / 
Nada frecuentes (0,1-1%). niveles elevados de creatinlosloquinasa.•'••?? ' ¥ 

x 1 En ensayos clinicos con olanzapina en mas de 5.000 pacientes sin ayunar que presentaban niveles basales de glucosa en sangre £ 7,8 mmofl, la incidencia de 1 
': de glucosa en sangre 11 mmot/l (indcadores dediabetes)fuedel1,0%en comparacion con el 0,9% observado con placebo. La incidencia de niveles de glucosa er 1 
'Ck 8.9 mmol/1 pero £ 11 mmol/I findicadores de hiperglucemia] fuedel2,0%,encomparaci6nconel1,6% cbsen/ada con placebo. Se ha comunicado hiperglucemiaco 
s; acontecimiento espontlneo en moyescasas ocasiones (<0,01%). !;• / . 
;.: 2 En ensayos clinicos la incidencia de parkinsonismo y distonia en pacientes tratados con olanzapina fue numencamente mayor pero sin diferencia es tad&a 
:/ significativa de la de placebo. Los pacientes tratados con olanzapina presentaron una menor incidencia de parkinsonismo, acatisia y distonia en comparacion m 
t correspondientes de nalopendol. En ausencia de infotmaddn detallada de antecedentes indWuaies sobre alteraciones del movimiento de tipo extrapiramidai a; 

tardias, en la actuatidad no se puede Segar a la conclusion de que olanzapina produzca menos discinesia tardia y/u otros sindrotnes extrapiramidates tardios. 

• La siguiente'labla de reacciones adversas se ha realizado en base a las comunicaciones espontaneas despues de la comercialrzacion: 

Trastomos del sistema linfatico y sanguineo , 
Escasas(0,Of-O,!%):leucopenia. •::- .•'l.;•.•. 
Muy esc3sasf<0,0)%J:trombocitopenia. Neutropenia. 
Trastomos del sistema inmunitario •, ,* r, :-:.-i< y'ifi'j • :.$!;- -:t:i;:E--:;"::r: : ? ;5 ' i - , T i ' . ' i 
: May escasas (<Q.01%). reaccidn alergica (e j . reaccidri anafilactiode, angioedema, prurilo d urticaria.) •: 
Trastomos del metabolismo y nutricidn s ; SS ^ " ? ; :i: •••H-t - ; ' , i " i

 t:.:?*A.-jS'-; '<$•• •;, ' i '-..~i:; 
Moyescasas (<0,01%). en muy raras ocasiones se ha comunicado espohtaneamente hiperglucemia y/o apariddn 0 exacerbation de i 
ocasionalmente asociada a cetoacidosis 0 coma, con algun desenlace fatal (ver tambien nota 1 antes menaonada y epigrafe 4.4.). Hipertrigfceridej 
Trastomos del sistema nervioso •: • ^ t ' < /?":•• a i , - 3 i - ^ K .,-i';;: «!'.'. 'A ••l 
Escasas (0,01-0,1%). se ha informado de la aparicidn de convulsiones en pacientes tratados con olanzapina en raras ocasiones. En la 
de estos casos existian antecedentes de convulsiones 0 factores de riesgo de convulsiones. Muy escasas (<0,01%): se han recogido casos,' 
identificados como Sindrome Neuroleptic Maligno (SNM), en asociacion con olanzapina (ver tambien epigrafe 4.4). Se han comunicado, m 
escasamente, parkinsonismo, distonia y discinesia tardia Se han comunicado, muy escasamente, sintomas agudos tales como sudoracb 
insomnio, temblor, ansiedad, nauseas 0 voroitos al interrumpir el tratamiento con olanzapina repentinamente. 
Trastomos gastrointestinales 
Muy escasas (<0,0f%j: pancreatitis. 

Muy escasas (<O,01%). hepatitis. 
Trastomos del tejido de la piel y subcutaneos 
Escasas (0,01-0,1%): rash 
Trastomos renales y urinarios 
Muy escasos (<0,0)%J: difieuitad para iniciar la miccion. 
Trastomos del sistema reproducer y de la mama 
Muyescasas (<S,01%). priapismo 

• Sobredosis: Signos y sintomas: Entre los sintomas muy comunes de la sobredosis (con una incidencia > 10%) se encuentran: taquct 
; agitacidn/agresividad, disartria, sintomas extrapiramidates diversos y reduccidn del nivel de conciencia desde la sedation hasta el coma 
. consecuentias de la sobredosis medicamente signifioativas son delirium, convulsiones, coma, posible sindrome neuroleptjco maligno, depii 
respiratoria, aspiration, hipertensidn 0 hipotension, arritmias cardiacas (< del 2% de los casos de sobredosis) y parada cardiopulmonar. a 
comunicado casos imitates en sobredosis agudas con canrJdades bajas, por ejemplo 450 mg, aunque tambien se han comunicaclo casos de superii 

- tras sobredosis agudas de 1.500 mg. Tratamiento de la sooreoosis: No hay un antidote especitico para olanzapina. No se recomienda la induce) 
la emesis. Para el tratamiento de la sobredosis se pueden uliiizar procedimienlos estandar (por ejemplo lavado gastrico, administration de carbon al 
La administration concomitante de carbon activo reduce la biodisponibilidad oral de olanzapina en un 50 a 60%. Se debe instaurar un Iratanf 
sintomatico y monitorizar las funciones vitales segun la situacidn clinica, con tratamiento de la hipotensidn y el colapso circulatorio ademas de so] 

^ de la funcion respiratoria. No se debe utilizar adrenalins, dopamina u otros agentes simpalicomimeticos con actividad agonista beta, puesto ( 
i: estimulacidn beta podria empeorar la hipotension. Es necesano hacer una monitorizacion cardiovascular para detectar posibles arritmias. Es m 
? que el paciente continue con una estrecna supervision y monitorizacion clinica.hasta su recuperation. Incgmpatibilidades: No aplkable. Insteoi 
;C de uso y manipulation: Ninguna especial. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALEACION: Eli Lilly Nederiand BV, Grootslag !-i 
13991RA Houten, HolandaJECHA DE LA REVISION DEL TEXTO: Marzo de 2004. Precios, presentaciones v condiciones de prescripd 
; financiacidn: Zyprexa 2,5mg Comprimidos recubiertos, envase con 28 comprimidos, P.V.P. 53,1(1 €, P.V.P. I.VA 55,22 i Zyprexa 5mg." " 

recubiertos, envase con 28 comprimidos, P.V.P.72,02 €, P.V.P. I.VA 74,901 Zyprexa 7,5mg. Comprimidos recubiertos, envase con 56 
P.V.P. 180,74 €, P.V.P. I.V.A. 187,97 i. Zyprexa 10mg Comprimidos recubiertos, envase con 28 

: comprimidos, P.V.P. 134,851, P.V.P. I.VA 140,24 €, envase conteniendo 56 comprimidos P.V.P. 226 Jffl 
: €, P.V.R LVA 235,25 i C o n receta medica. Financiado por la Seguridad Social. ;;: 
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DENOMINATION DEL MEDICAMENTO. RISPERDAL* CONSTA 25 mg, poto y disolvente para suspension inyectable. 
RISPERDAL' CONSTA 37,5 mg. polvo y disolvente parg suspension inyectable. RISPERDAL* CONSIA 50 mg, polvo y 
disolvente para suspension inyectable. COMPOSICION CUALIWIVA Y CUANTTTATIVA. RISPERDAL* CONSTA 25 mg: 
Cada vial contiene Risperidona (DOE)....25 mg. RISPERDAL* CONSTA 37,5 mg: Cada vial contiene Risperidona 
(DOE)....37,5 mg, RISPERDAL* CONSTA 60 mg: Cada vial contiene Risperidona (DOEJ....50 mg. (Ver excrpienfes). 
FOBMA FASMACEUTICA. PorVo y disolvente para suspension inyectable: Vial con polvo: polvo suetto de color bian­
co a blanqueclno. Jeringa precatgada con el disolvente para Id recons/i/ucion: Soludon acuosa trasparente e 
incolora DATOS CUNICOS. Indicoclones terop^uticas. RISPERDAL* CONSTA esta indicado para el tratamiento de 
mantenimiento de la esquizofrenia en pacientes previamente establlizados con risperidona oral. Posologia y (or-
ma de odministracion. El tratamiento con RISPERDAL* CONSTA deberd iniciarse por un m&iico con experiencia 
en el manejo de pacientes esquizofrenicos, Adultos: La dosis recomendada es de 25 mg cada dos semanas por 
via intramuscular. Debido a las caracterrsticas farmacocinetlcas del RISPERDAL* CONSTA, es necesatio que duran­
te las tres primeras semanas de tratamiento los pacientes reciban ademas risperidona via oral con el fin de man-
tener concentraciones terapeutlcas del farmaco. El cambio de la formulacion oral a RISPERDAL* CONSTA debe 
acompanarse de un seguimiento clnico estrecho de tas pacientes;, que pemnita idenliflcar ia dosis de RISPERDAL* 
CONSTA mas apropiada para cada paciente. Incremento de la dosis: No debe incrementarse la dosis de 
RISPERDAL* CONSTA hasta que no hayan ttanscurrido, como minima cuatro semanas desde el ajuste anterior, La 
dosis puede aumentarse de 25 mg a 37,5 mg o de 37,5 mg a 50 mg. Dado que se trata de una formulacion de li­
beration prolongada noccbeesperarqueei efecto de cada ajuste de dosis se produzca antes de que transcu-
rran 3 semanas de tratamiento. La dosis maxima de RISPERDAL* CONSTA no debe sobrepasar los 50 mg cada 
2 semanas. Ancianos: La dosis recomendada es la misma que en adultos, es dec'n 25 mg por via intramuscular 
cada dos semanas. Sn embargo, y dado que la experiencia de uso de RISPERDAL* CONSTA en ancianos es limi-
tada, debe utilizarse con precaution en este grupo de pacientes, no siendo indicado su uso en pacientes diag-
nosticados de dementia (ver Contraindicaciones, Advertencies y precauciones especiales de empleo). Insufi-
ciencia hepdtica y renal: La eficacia y seguridad de RISPERDAL* CONSTA no se ha estudiado en pacientes con 
insuficiencia hepdtica y/o renal, p a lo que debe administrarse con precaution por tratarse de una formulacion 
de liberation prolongada. RISPERDAL* CONSTA solo deberd administrarse a pacientes con insuficiencia renal o 
hepdtica que toleren dosis de risperidona oral de al menos 2 mg al dia. En estos pacientes, se recomienda una 
dosis de RISPERDAL* CONSTA de 25 mg cada dos semanas que deberd administrarse con precaucion. Kinos: 
RISPERDAL* CONSTA no se ha estudiado en nlftas y adolescentes menores de 18 anos. Forma de adm/nistacldn: 
RISPERDAL* CONSTA sedeL^administracccdadossemarKsmedianteinyecciOTintramuscularprofundautilizafr 
do la agu]a de seguridad incluida en el envase. Las kiyecciones se deben aiternar en ambos gluteos. RISPERDAL" 
CONSTA no debe administrarse por via intravenosa (ver Instrucciones de uso). Contraindicaciones. RISPERDAL* 
CONSTA esta contraindicado en: • pacientes con tJpersensibilidad conocida a risperidona o a cualquiera de los 
componentes de la especialidad, • pacientes con dementia (ver Advertencias y precauciones), • pacientes 
con enfermedad de Parkinson. Advertencies y precauciones especiales de empleo. RISPERDAL* CONSTA sola-
mente deberd utilizarse en pacientes diagnosticados de esquizofrenia que esten previamente estabilizados con 
risperidona oral. Debido a Id actfvidad olfa-bloqueonte de risperidona se puede producir hipotension ortostdtica 
especialmente durante el periodo de inlcto de ajuste de la dosis. Se debe evaluar la relation riesgc-beneScio de 
continual el tratamiento con RISPERDAL* CONSTA si se produce hipotension ortostdtica clinlcamente relevante. 
Risperidona se debe utilizar con cuidado en pacientes con enfermedad cardiovascular conocida (p. e j , insufi­
ciencia cardiaca infarto de mlocardio, trastornos de la conduction, deshidratacion, hipovolemio o enfermedad 
cerebrovasculor), incluyendo las enfermedades asociadas a prolongaciones del intervalo QT. Los antagonistas 
de los receptores de la dopamine pueden inducir discinesia tardia, que se caracteriza por movlmientos ritmicos 
involuntarios, predominantemente de la lengua y/o de la cara. Se ha comunicodo que la aparicion de sintomas 
extrapiramidales es un factor de riesgo del desarrollo de discinesia tardia. Dado que el potential de RISPERDAL* 
para inducir sintomas extrapiramidales es mas bajo que el de los neuroleptics cldsicos, el riesgo de inducir disci­
nesia tarda esta tambien reducldo en comparacion con estos ultimos. Si aparecen signos y sintomas de discine­
sia tardia deberd considerate la necesidad de suspender el tratamiento con todos los fdrmacos antipsicoticos. 
En bs pacientes tratados con antipsicoticos se puede producir el llamado sindrome neuroleptico maligna carac-
terizado por hipertermia rigidez muscular, inestabilidad autondmica alteracidn de la condencia y niveles de 
CPK elevados. Si esto sucede, se deben suspender todos los fdrmacos antipsicoticos, incluyendo risperidona y se 
enviard urgentemente al paciente a un centra hospltalario. Debe recordarse que despues de la ultima adminis­
tration de RISPERDAL* CONSTA se detectan concentraciones plasmaticas de risperidona hasta un minimo de 6 
semanas. En pacientes con dementia tratados con Risperdal* oral, se ha observado un aumento del riesgo de 
episodios Isquemicos cerebrales, entre los que se incluyen accidentes cerebrovasculars, algunos de ellos de 
desenlace mortal, El andllsis de seis estudios controlados con placebo realizados en pacientes mayores de 65 
anos de edad diagnosticados de dementia muestran una incidenda de acontetimientos adversos cerebrovas-
cutares de 3,3% (33/989) en el grupo tratado con risperidona y de 1,2% (8/693) en el grupo de pacientes que red-
bieron placebo. Por tanto, risperidona tripiica el riesgo de episodios isquemicos cerebrates en esta poblacion 
(RR=3,0 IC95% 1,3-7,4). No se apreciaron diferencias esfadisticdmenfe significativas en lo que respecta a mortali-
dad por cualquier causa. Debido a las caactersticos famnacocineticas de RISPERDAL* CONSTA su uso esta con­
traindicado en pacientes diagnosticados de dementia (ver Contraindicaciones). La experiencia de uso de 
RISPERDAL* CONSTA en ancianos es hasta el momenta limitada, por lo que debe administrarse con cuidado en 
este grupo de pacientes. Dado que RISPERDAL* CONSTA no se ha estudiado en pacientes con Insuficiencia renal 
o hepdtica, RISPERDAL* CONSTA debe de administrarse con precaucion en este grupo de pacientes. Como suce-
de con otros antipsicoticos, risperidona disminuye el umbral convulsive Se recomienda tener cuidado si 
RISPERDAL* CONSTA se administra a pacientes con epilepsia. Como sucede con otroS antipsicoticos, la adminis­
tration de RISPERDAL* CONSTA se asocla a aumento de peso, por lo que debe darse consejo dietetico d los pa­
cientes tratados con este farmaco. Interaction con otros medicamentos y otras formas de interaction. No se ha 
evaluado de forma sistemdtica el riesgo de utilizar risperidona en combination con otros fdrmacos. Dados los 
efectos primarios de risperidona en el SNC, se debe utilizar con cuidado en combination con otros fdrmacos de 
action central. Risperidona puede antagonlzar el efecto de levodopa y otros agonistas de la dopamina, Se ha 
demostrado que la carbamazepina reduce las concentraciones plasmaticas de la fraction activa de RISPERDAL* 
(risperidona y.su metabdito activo 9-hldroxkisperidona). Se pueden observar efectos similares con otros Inducfo-
res enzimdticos hepdticos como fehitoina rifampicina y fenobarbital. Al suspender la administration de carba-
macepina u otros Inductores enzimdticos hepdticos, se debe reevaluar la dosis de risperidona y, si es necesaria 
reducirla. Fenotiacinas, antidepresivos tricidicos y algunos betabbqueontes pueden aumentar las concentrado-
nes plasmaticas de risperidona, pero no las de la fraction antipsiedtica activa. La amitriptilina no afecta a la far-
mococinetico de risperidona o de la fraction antipsiedtica activa. La cimetidina y ranitidina aumentan la blodis-
ponibilidad de risperidona pero sdo Igeramente la frocctan antipsiedtica activa. Paroxetina, antidepreslvo que 
Inhibe la isoenzima 2D6 del CYP450, aumenta la concentration plasmdtica de risperidona en un 45% y de la frac-
ctan antipsiedtica activa en un 65%! Por tanto, cuando se Mela o interrumpe un tratamiento concomitante con 
paroxetina el medico debe de ajustar la dosis de RISPERDAL* CONSTA. Fluoxetina comparte la actMdad inhibito-
ria de paroxetina sobre el isoenzima 2D6, por lo que es de esperar que afecte el metabolismo de risperidona de 
forma similar. Cuando se administra risperidona con otros fdrmacos con eievada union a proteinas, no existe des-
plazamiento clnicamente relevante de ningun farmaco de las proteinas plasmaticas. Los alirnentos no afectan la 
absorcldn de RISPERDAL*. Se debe aconsejar a los pacientes que eviten la Ingesta de dcohol. RISPERDAL* no 
muestra un efecto clinlcamente relevante en la farmacocinetica del Ho o valproato. Embarazo y tactancia fm-
barazo: No se ha establecido la segurtdad de risperidona para su utilizacidn durante el embarazo en humanos. 
Aunque en animates experimentales risperidona no demostro toxicidad directa en la reproducctan, se observa-
ron algunos efectos Indirectos mediados por la prolactina y por el Sistema Nervtoso Central (SNC). No se registra-
ron efectos teratogenos de risperidona en ningun estudio. Por lo tanto, solo se debe utilizar RISPERDAL* CONSTA 
durante el embarazo si los beneficios superan a los posibles riesgos. lactanda: En los estudios con animates, rispe­
ridona y 9-hidroxkisperidona se excretan en la leche. Se ha demostrado que risperidona y 9-hidroxi-risperidona 
tambien se excretan en ia leche humane. Por lo tanto, deberd evitarse la lactanda durante la odministracion de 
risperidona Efectos sobre la capacidad para conduclr y utilizar maquinas. Risperidona puede interferir con las 
actividades que requleren alerta mental. Por lo tanto, se debe aconsejar a los pacientes que no conduzcan o 

manejen moquinaria hasta que se conozca su susceptibilidad particular al producto. Reaceiones adversas. A 
continuation se enumeran las rexclones adversers observadas con risperidona ordenadas por organo sistema y 
atendiendo a la sigulente closificacldn en funcidn de su frecuencia de aparictan: Muy frecuente (>1/10); fre-
cuente (>1/100, <)/10): poco frecuente (>1/1.000, <1/100); rara (>1/10.000, <1/1.000): muy rara (<1/10.000), inclu­
yendo cosos aislados. Trasfornos hemafoldglcos: Poco frecuentes: disminudon ligera del recuento de neutrofibs 
y/o trombocitos'. Muy raros: aumento del recuento leucocitario. Irastomos endocrinos: Poco frecuentes: hiper-
prolactinemia (manifestada con sintomas como golactorreo no puerperal, amenorrea, disminudon de la libido), 
intoxication acuosa* (bien debido a polidipsla psicogenlca o blen al sindrome de secretion inapropiada de la 
hormona antidiuretica (SiADH)). Trastornos mefabdlicos y de la nuWcidn: Frecuente: aumento de peso. Poco fre­
cuente: petdida de peso. Muy raros: hiperglucemia o exacerbaddn de una diabetes melitus preexistente. Tras­
fornos del sistema nervioso: Frecuentes: depresioa fatiga sintomas extrapiramidales, agitation', ansiedad", ja-
queca*. episodios isquemicos cerebrales en pacientes con dementia* (ver Advertencias y precauciones 
especiales de empleo). Poco frecuentes: nerviosismo, trastornos del sueno, apatia alteration de la concentra­
tion, vision anormal, somndencia*, mareos*. alteration de Id regulation de Id temperatura corporal". Raros: dis­
cinesia tardia sindrome neuroleptico maligno y crisis. Trastornos vaxulares: Poco frecuentes: hipotension, hipo-
tensidn* (ortostdtica) y taqulcardia' (refleja a la hipotension). Trastornos gasfroinfesf/na/es: Poco frecuentes: 
estrenimiento", dispepsia', nauseas/vomitos", dolor aMominal*. Trastornos hepafoMares: Muy raros: aumento de 
los niveles de enzimas hepdticos. Trasfornos de la pie/ y el feyiab subcutdneo: Poco frecuentes: eruption cutanea 
prurito. edema periferico, reaction en el punto de la inyeccioa rinitis", otras reactiones alergicas*. Trasfornos re-
nafes y urfoarios: Poco frecuentes: incontinentia urinaria*. Trasfornos sexuafes y del sistema reproductivo: Poco fre­
cuentes: funcion sexual anormal, insuficiencia eyaculadora impotencia priapismo", disfuncion wgasmica'. ("Estos 
efectos odveisos han sUo notiScodos con RSpetckf rad. Se desconcce lo frecuencia de aparicion con Risperdal* Coreta). Sobra-
dosificacion. Puesto que es menos probable que se produzca una sobredosificacion con la medication parente­
ral que con la oraL a continuation se presenta to information correspondiente a la formulation oral. Shfomas: En 
general, bs signos y sintomas comunteados tras la sobredosificacidn oral son una exageracbn de bs efectos far-
macologicos conocidos del farmaco. Consisten en somnolentia y sedation, taqu'icadia e hipotension y sMomas 
extrapiramidales. Se han comunicado casos de sobredosis de hasta 360 mg de risperidona oral. Se han comuni-
cado casos raros de prolongacion del QT. En ccso de sobredosificadon oguda se debe tener en cuenta la posi-
ble implicacbn de polimedicadon. Trafamfento: Establecer y mantener libres bs vias aereas y garantizar una oxi-
genacbn y ventilation adecuadas. Se debe comenzar inmediatamente la monitorizacion cardiovascular y hay 
que realizar un control electrocardiografico continuo p a a detector posibles arritmias. No existe ningun antidoto 
especifico de risperidona. Pa to tanto, se deben adopter tas medidas de soporte apropiadas. La hfootension y el 
colapso clrculatorio se debe tratar con medidas apropiadas, como ta administration de fluidos intravenosos y/o 
fdrmacos simpaticomimeticos. En caso de sintomas extrapiramidales graves, se debe administer tratamiento an-
totnfirgico. La supervision medica estrecha y la monitorizacion se deben mantener hasta que d paciente se re-
cupere, DATOS FARMACEUT1COS. Usta de excipientes. RISPERDAL* CONSTA. Polimero 7525 DL JN1 polWdJ lactidc-
co-glicdlldo). Disolvente: Polisorbato 20, carmelosa sodica 40 mPas, fosfato hidrogenado disodico dihidratado, 
acido citrico onhidro, cioruro sodica hidroxido sodica agua para Inyecclon, Incompatibilidades. RISPERDAL' 
CONSTA no se puede mezclar o disolver con otros fdrmacos o fluidos distintos al disolvente propacionado para 
su odministracion. Periodo de validez. 36 meses a 2-8"C. Despues d e b reconstitucion: Se ha demostrado la esta-
blliddd quimica y fTsica durante 24 horas a 25°C. Desde un punto de vista microbioldgico, el producto se debe 
usar inmediatamente. S no se trace, los periodos de almacenamiento reconstituido y bs condidones previas a su . 
utfcaebn son la responsabilidad del usuario y no deben superar las 6 horas a 25°C, a no ser que b reconstitucion 
se haya realizado en condiebnes asepticas controbdas y validadas. Precauciones especiales de conservation ; 
El envase se debe conservar en el frigorifico (2-8°C) y preserver de la luz. No se debe exponer a temperaturas su- i 
periores a 25°C. Si no se dispone de refrigeration, RISPERDAL* CONSTA se puede almacenar a temperaturas n o ; 
superiores a 25°C durante 7 dias como mdximo antes de su administraebn. No exponer el producto sin refrigerar: 
a temperaturas superiores a 25°C. Naturaleza y contenido del reciplente. RISPERDAL* CONSTA se acondicionara 
en un envase con la siguiente configuration: • Un vial que contiene RISPERDAL* CONSTA. • Una jeringa precargc-
da que contiene el disolvente oora RISPERDAL* CONSTA. • Dos agujas Hypoinf 20G 2" TW para la reconstitucion 
• Una aguja Needle-Pro, para inyeccbn intramuscular (aguja de seguridad 206 2" TW con dispositivo de protec­
tion), ("Solo con receta"=producto sanitario para su venta exclusive con fdrmacos con receta). Instrucciones de 
uso y manipulation, 

RISPERDAL* CONSTA solo se puede suspender en el disolvente para RISPERDAL* CONSTA proporebnado en el i 
envase y se debe administer con to aguja de seguridad Needle-Pro 20G induidas en el misma i 

I. Sacar el envase de RISPERDAL* CONSTA del frigorifico y dejar que se adapte a la temperatura ambiente antes 
de reconstituir. 2. Retirar la cdpsula de plastlco coloreado del vial de RISPERDAL* CONSTA. 3. Abrir la jeringa rom-
piendo el sello de Id capsula blanca y quitar esta ultima junto con el protector de caucho de su interia. 4. Cc-
nectar una de las agujas Hypoinf con un movlmiento suave de rotation en sentido de las agujas del retoj a lo 
conexion tuer de to jeringa. 5. Tirar de la funda de la aguja Hypoinf. No girar, 6, Inyecta todo el contenido de to 
jeringa con el disolvente en el vial. 7. Retirar la jeringa con la aguja Hypoinf del vial. 8. Desenroscar la aguja 
Hypoinf de la jeringa y deshacerse de ella adecuadamente. 9. Antes de agitar el vial, colocar b segunda aguja 
Hypoinf con un movimiento de rotation suave en el sentido de tas agujds del retoj, en la conexion tuer de to jerin­
ga. NO QUITAR LA FUNDA DE LA AGUJA TODAVlA. 10. Agitar energicamente el vial durante 10 segundos como 
minimo. La mezcta esta complete cuando la suspensidn tiene un aspecto uniforme, espeso, y de cola lechoso, y 
todo el polvo se ha dispersado p a completo. 11. No guardar el vial despues de ta reconstitucion porque la sus-
penstan se puede depositor. 12. Tomar la jeringa y tirar de la funda de Id aguja Hypoinf. No girar. 13. Insettar la 
aguja Hypoinf en el vial colocado verticalmente, 14. Aspirar lentamente la suspension del vial en position verti­
cal, pero ligeramente titiinado, como se indica en el diagrama para asegurar que se introduce todo el conteni­
do en la Jeringa 15. Retirar ta jeringa con ta aguja Hypoinf del vial. 16. Desenroscar la aguja Hypoinf de b jerin­
ga y deshacerse de ella adecuadamente. Para una adecuada identificacba rasgar ta ettaueta del vtal p a la 
zona perforada y pegar la parte desprendida en b jeringa. 17. Abrir ia bolsa de pldsfico del Needle-Pro, hasta la' 
mitad. Sujetar la funda utilizando la bolsa de pldsfico abierta. 18. Conectar la conexion luer del Needle-Pro* a la! 
jeringa con un movimiento suave de rotacbn en el sentido de las agujas del reloj. Fijar ta aguja con firmeza sobre • 
el Needle-Pro* empujondo con un giro en el sentido de las agujas del reloj. 19. Preparer al patiente para ta i> 1 
yecctan. 20. Sera necesario realizar de nuevo lo suspension de RISPERDAL* CONSTA antes de su administracm! 
dado que se habrd sedimentado despues de la reconstitucion. Agitar vlgorosamente el fiempo necesario hasta! 
que se consiga la nueva suspension de las microesferas. 21. Saca b funda de la aguja. No girar la funda ya que j 
la aguja podrta soltarse del Needle-Pro, 22. Golpear levemenfe la jeringa para que cualquier burbuja de aire! 
suba hacia la punta. 23, Quitar las burbujas del cilindro de la jeringa empujando el embolo hacia delante con b 
aguja en position vertical. Inyectar todo el contenido de la jeringa intramuscularmente en la nalga d d pacien­
te. 24. AVISO: Para evitar un plnchazo con una aguja contaminada: • no desconecte intencionadamente el Ne­
edle-Pro, • no intente enderezar la aguja o conecta al Needle-Pro, si ta aguja esta dobldda o ha sldo danada 
• no manlpule errdneamente el dispositrvo de protection de ta aguja de modo que esta pudiera sobresal por su 
funda de protection, 25. Una vez completado el procedimiento, colocar la aguja en su funda utilizando una tec-j 
nica con una sola mono. Realizar esta maniobra con una mono haciendo una presion SUAVE de la funda contra 
una superficie plana. Al presionar sobre la funda, la aguja se conecta a ella firmemente. 26. ContTrmarvisuaJrnen-j 
te que la aguja esta complefamente conectada a su funda protectora. 27. Desechar de forma apropiada inme­
diatamente. TITULAI! DE LA AUTORIZACrON DE COMEKIALIZACION. JANSSEN-CILAG, S.A. Paseo de Las Dace Esta­
tes, 5-7.28042 Madrid. NUMERO(S) DE AuTOKI2ACt6N DE COMERCIALIZAC|6N. RISPERDAL* CONSTA 25 mg pdvoy 
disolvente p a a suspension Inyectable: 65.213. RISPERDAL* CONSTA 37,5 mg, polvo y disolvente para suspension' 
inyectable: 65.215. RISPERDAL* CONSTA 50 mg, polvo y disolvente para suspension inyectable: 65.214. FECHA DE IA' 
PRIMERA AUTORIZACI6N/RENOVACION DE LA AUTOBlZACiM 11 de febrero 2003. CONDICIONES DE PRESCRIPT 
Y DISPENSACION: Con receta medica, aportacion reducida. PHSENTACIONES Y P.V.P. (IVA 4): 25 mg, polvo y rj- j 
solvente para suspension inyectable: 145,75 i. 37,5 mg, polvo y disolvente p a a suspension inyectable: 174401! 
50 mg polvo y disolvente pora suspension inyectable: 207,071. FECHA DE IA REVISION DEL TEXTO. Julio 2004. 
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Amisulpride es el primer antipsicotico atlpico que actua 
de forma selectiva sobre el sistema dopaminergico 

Amisulpride tiene presencia en el mercado espanol desde hace algo mas de un ano, 
pero este tiempo le ha bastado para convertirse en un farmaco de referenda en el 
tratamiento de la esquizofrenia. Se trata del primer antipsicotico que actua de forma 
selectiva sobre el sistema dopaminergico y su efecto dual lo hace eficaz tanto para 
los episodios agudos de esta enfermedad como para mejorar la funcion cognitiva1. 

Administrado en dosis altas (entre 600-800 mg y 1.200 mg), Amisulpride actua 
bloqueando preferentemente el sistema mesolimbico, lo que lo convierte mas en un 
antipsicotico que en un parkinsonizante2. Este hecho constituye la caracteristica 
principal que lo diferencia de los antipsicoticos clasicos. La consecuencia es el menor 
numero de efectos extrapiramidales que causa en los pacientes, mejorando su calidad 
de vida y, como consecuencia, favoreciendo su reinsercidn social y familiar3. 

Este menor indice de efectos secundarios se debe a que Amisulpride bloquea de 
forma adecuadamente balanceada los receptores de dopamina D2 y D3 sin tener 
efecto sobre otros sistemas de neurotransmision4-5. 

En dosis bajas (entre 50 y 200 mg), Amisulpride tiene un efecto preferente pre-
sinaptico a nivel de cortex con lo que aumenta la liberation de dopamina y mejora 
la funcion cognitiva asi como los sintomas negativos del paciente. En este sentido, 
el efecto antipsicotico de Amisulpride es limpio, lo que lo hace especialmente 
interesante para las personas mayores que padecen esquizofrenia, ademas de otras 
patologias. Al no causar apenas interacciones, la aplicacion de Amisulpride no 
interfiere en el tratamiento del resto de enfermedades6-7. 

Desde el primer 

avanzando hacia una vida con 

mum 
sanoFi-synrhelabo 
En el tratamiento de la esquizofrenia 

^ ^ 1 ^ 1 

sanofi-synthelabo 
LE OFRECE EL CURSO: 

El psiquiatra 
y la ley 

REPERCUSIONES LEGALES Y ETICAS 
DE LA PRACTICA PSIQUlATRICA 

!'•".'•••:•..'' • cle forma comprensible, incluye tablas, 
c:::< .-•f.'Uicosyserviciodetutorfa. (5,3creditos). 
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DENOMINACION DEL MEDICAMENTO: SOLIAN100 mg; SOLIAN 200 mg; SOLIAN 400 mg. COMPOSICION 
CUALITATIVA Y CUANTITATIVA: Por comprimido: SOLIAN 100 mg: Principio activo Amisulpride, 100 mg; SOLIAN 
200 mg: Principio activo Amisulpride, 200 mg; SOLIAN 400 mg: Principio activo Amisulpride, 400 mg. Lista de 
excipientes: SOLIAN 100 mg y SOLIAN 200 mg: Almiddn de patata, Lactosa monohidratada, Metilcelulosa, Silice 
coloidal hidratada, Estearato magn&ico, Agua purificada. SOLIAN 400 mg: Nucleo: Carboximetilcelulosa de sodio, 
Lactosa monohidratada, Celulosa microcristalina, Hidroxipropilmetilcelulosa, Estearato magn&ico. Recubrimiento: 
Hidroxipropilmetilcelulosa, Celulosa microcristalina, Polietilenglicol 2000 monoestearato, Didxido de titanio. FORMA 
FARMACEUTICA: SOLIAN 100 mg y SOLIAN 200 mg: Comprimidos: Pianos, fraccionables, de color bianco o 
blanquecino. SOLIAN 400 mg: Comprimidos recubiertos: Oblongos, fraccionables, de color bianco. DATOS CUNICOS. 
Indicaciones terapeuticas: Amisulpride esta indicado para el tratamiento de la esquizofrenia, Posologia y forma 
lie administration: Adultos: Se recomiendan dosis orales entre 400 mg./d y 800 mg./d. .En determinados casos 
la dosis diaria puede aumentarse hasta 1.200 mg /d..No se recomiendan dosis superiores a 1.200 mg/d. No se 
requiere ninguna titulacidn especifica al iniciar el tratamiento con Amisulpride. La dosis se puede ajustar entre 100 
y 800 mg de acuerdo a la respuesta clinica y tolerabilidad de cada paciente. SOLIAN se administra por via oral una 
vez al dia y dos veces al dia para dosis superiores a 400 mg. Ancianos: Amisulpride deberia usarse con precaucirjn 
por un posible riesgo de hipotensidn o sedation. Ninos y adolescentes: La seguridad y eficacia de amisulpride no 
se ha establecido en ntnos y adolescentes por lo tanto no se recomienda su uso en este grupo de poblacidn Insuficiencia 
renal: Amisulpride se elimina por via renal. En caso de insuficiencia renal, la dosis deberia reducirse a la mitad en 
pacientes con aclaramiento de creatinina entre 30-60 ml/min y a una tercera parte en pacientes con aclaramiento 
de creatinina entre 10-30 ml/min. Como no hay experiencia en pacientes con un deterioro renal grave (aclaramiento 
de creatinina <10 ml/min) se recomienda una vigilancia especial en esos pacientes. Insuficiencia hepdtica: como el 
fcirmaco se metaboliza dSbilmente, no deberia ser necesario reducir la dosis. Contraindicaciones: Hipersensibilidad 
al principio activo o a otros componentes del producto. Tumores concomitantes dependientes de la prolactina, tales 
como prolactinomas hipofisarios y cancer de mama. Feocromocitoma. Advertencias y precauciones especiales 
de empleo: Al igual que otros neurolepticos, puede producirse el sindrome neurolfiptico maligno, caracterizado por 
hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autdnoma y CPK elevada. En el caso de hipertermia, sobre todo con dosis 
diarias altas, deberian suprimirse todos los fSrmacos antipsicdticos incluyendo Amisulpride. Amisulpride se elimina 
por via renal. En el caso de insuficiencia renal grave, la dosis deberia reducirse y deberia tenerse en cuenta el 
tratamiento intermitente. Amisulpride puede reducir el umbral convulsivo. Asi, los pacientes con antecedentes de 
crisis deberian monitorizarse estrechamente durante la terapia con Amisulpride. En pacientes ancianos, Amisulpride, 
al igual que otros neurolepticos, deberia usarse con precauci6n ya que puede haber un riesgo de hipotensidn o 
sedaci6n. Como con otros agentes antidopamineVgicos, debe realizarse con prudencia la prescripcirin de Amisulpride 
a pacientes con enfermedad del Parkinson, ya que puede empeorar esta enfermedad. Amisulpride solo deberia 
utilizarse si el tratamiento neurolfiptico fuera imprescindible. Prolongation del intervalo QT: Amisulpride produce una 
prolongacirjn del intervalo QT dosis-dependiente. Este efecto, conocido por potenciar el riesgo de aparicirjn de arritmias 
ventriculares graves tales como "torsade de pointes" se potencian por la existencia de bradicardia, hipokaliemia o 
intervalo QT congenita o adquirido. Antes de cualquier administration, se recomienda descartar factores que podrlan 
favorecer la instauracidn de esta alteration del ritmo: bradicardia menos de 55 Ipm, hipokaliemia, prolongation 
congenita del intervalo QT, medicacidn concomitante que pueda producir bradicardia acusada (55 Ipm), hipokaliemia, 
enlentecimiento de la conduction intracardiaca, o prolongacirjn del intervalo QT. Interaccion con otros medicamentos 
y otras formas de interaccion: Amisulpride puede potenciar los efectos centrales del alcohol. Deberian tomarse 
precauciones con la administration concomitante de farmacos como: Depresores del SNC incluyendo narcdticos, 
anestesicos, analg&icos, antihistaminicos H1 sedantes, barbitdricos, benzodiacepinas y otros fSrmacos ansioliticos, 
clonidina y derivados FSrmacos antihipertensivos y otros medicamentos hipotensores. Agonistas de la dopamina (p. 
ej., levodopa) ya que puede atenuar su action. Uso durante el embarazo y la lactancia: Embarazo: No existen 
datos suficientes sobre la utilizacidn de amisulpride en mujeres embarazadas. En animales, Amisulpride no mostrd 
toxicidad reproductora directa. Se observ6 una disminucibn en la fertilidad relacionada con los efectos farmacoldgicos 
del fSrmaco (efecto mediado por prolactina). No se observaron efectos teratogSnicos con Amisulpride. Por tanto, no 
se recomienda el uso del fa'rmaco durante el embarazo a no ser que los beneficios justifiquen los riesgos potenciales. 
Lactancia: Se desconoce si Amisulpride se excreta por la leche materna, por tanto, la lactancia esta contraindicada. 
Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinaria: Amisulpride puede afectar al tiempo de 
reaccidn por lo que puede alterar la capacidad de conducir vehiculos o utilizar maquinaria. Reacciones adversas: 
En los ensayos clinicos controlados se han observado las siguientes reacciones adversas. Debe tenerse en cuenta 
que en algunos casos puede ser dificil diferenciar acontecimientos adversos de sintomas de la enfermedad subyacente. 
Reacciones adversas frecuentes (5-10%): Insomnio, ansiedad, agitacidn. Reacciones adversas poco frecuentes (0,1-
5%): Somnolencia.Trastornos gastrointestinales como estrenimiento, nauseas, vdmitos, boca seca. Amisulpride causa 
un incremento de los niveles plasmdticos de prolactina que es reversible despuds de interrumpir la administration 
del fa'rmaco. Esto puede dar como resultado galactorrea, amenorrea, ginecomastia, dolor torScico, disfuncitin org&mica 
e impotencia. La terapia con Amisulpride puede provocar aumento de peso. Puede aparecer distonia aguda (torticolis 
espdstica, crisis oculogirica, trismo...). Esto es reversible sin la interruption de Amisulpride despufe del tratamiento 
con un agente antiparkinsoniano. Pueden darse sintomas extrapiramidales: temblor, rigidez, hipocinesia, hipersalivacidn, 
acatisia. Estos sintomas son, en general, leves con dosis dptimas y parcialmente reversibles sin interruption de 
Amisulpride despuSs de la administration de medicacidn antiparkinsoniana. La incidencia de sintomas extrapiramidales 
estd relacionada con la dosis y se mantiene muy baja en el tratamiento de pacientes con sintomas predominantemente 
negativos con dosis de 50-300 mg/dia. Se ha descrito discinesia tardia caracterizada por movimientos ritmicos, 
involuntarios principalmente en la lengua y/o cara, normalmente despufe de una administracidn a largo plazo. La 
medicacidn antiparkinsoniana no es eficaz o puede empeorar los sintomas. Ocasionalmente, se ha informado de 
hipotensidn y bradicardia asi como de casos aislados de prolongation de QT. Ocasionalmente, se han descrito 
reacciones atergicas y de crisis epilef ticas. Se han descrito casos poco comunes de sindrome neuroldptico maligno 
(ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Sobredosix La experiencia con Amisulpride en sobredosificacion 
es limitada. Se ha descrito intensificacidn de los efectos farmacoldgicos conocidos del fa'rmaco. Incluye somnolentia 
y sedacidn, coma, hipotensidn y sintomas extrapiramidales. En casos de sobredosificacidn aguda, deberia tenerse 
en cuenta la posibilidad de ingesta de multiples fdrmacos. No hay ningun antidoto especifico para Amisulpride. 
Deberian instaurarse las medidas de soporte apropiadas, se recomienda un estrecho control de las funciones vitales 
y monitorizacidn cardiaca hasta que el paciente se recupere. Si se producen sintomas extrapiramidales graves, 
debercin administrate agentes anticolinergicos. DATOS FARMACEUTICOS: Incompatibilidades: No se conocen. 
Periodo de validez: 36 meses. Precauciones especiales de conservation: Ninguna especial. Naturaleza 
y contenido del recipiente: Blister de PVC/aluminio. Instrucciones de uso/manipulacion: Sin precauciones 
especiales. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION SANOFI-SYNTHELABO, S.A.: Avda. 
Litoral Mar, 12-14 08005- BARCELONA. PRECIO: Solian 100 mg/60 comp. PVP iva4 62.39 € . Solian 200 mg/60 
comp. PVP iva4 113.96 € . Solian 400 mg/30 comp. PVP iva4 113.96 € . Con receta, aportacidn reducida. 
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