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FICHATECNICA

DENOMINACION DEL MEDICAMENTO: BESITRAN® 50 mg comprimidos, BESITRAN® 100 mg comprimidos, BESITRAN® 20 mgfml liquido concentrado para uso oral. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA: 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 | 11,90 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 hidroclorurc). FORMA FARMACEUTICA: Comprimidos recubiertos con pelicula de color blanco, Liquido concentrado para uso oral. Solucién transparente e incolora. DATOS CLINICOS: Indicaciones
terapéuticas: Sertralina estd indicada en el tratamiento de los sintomas de la depresion, Tras alcanzar una respuesta satisfactoria, la continuacion del tratamiento con sertralina es eficaz para prevenir as recaidas del episodio inicial de depresion o la recurrencia de nuevos episodios depresivos.
Sertralina esté también indicada en el tratamiento del trastorno obsesi pulsivo {TOC), tanto en pacientes adultos como pedidtricos; trastorno de panico, con o sin agorafobia; trastorno por estrés postraumdtico (TEP), siendo los criterios para su diagnéstico, segin ef 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 més) acontecimientos caracterizados por muertes o amenazas para su integridad fisica o la de los demis y que ademis la persona haya
respondido con temor, desesperanza o un horror intensos. Los acontecimientos traumiticos son reexperimentados persistentemente mediante una o més de las siguientes formas: recuerdos recurrentes del acontecimiento que provocan malestar, con imagenes, pensamientos o percepciones;
suefios recurrentes sobre el acontecimiento; sensacién de que el acontecimiento estd ocurriendo (ilusiones, alucinaciones y episodios disociativos de flashback); malestar psicolégico intenso y respuesta fisioldgica al exponerse a estimulos internos o externos que recuerdan al trauma, Evitacion
persistente de situaciones asociadas al trauma y embotamienta de I reactividad general del individuo manifestados mediante tres o més 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 aspecto importante def trauma; reduccion acusada del interés o la participacion en actividades significativas; sensacion de desapego o enajenacion ante los dems; restriccion de la vida afectiva; sensacién de un futuro limitado.
Aparicidn de sintomas persistentes de aumento de la activacion {arousaf) como dos o mis de los siguientes: dificultad para conciliar ef suefio; irritabilidad; hipervigilancia; dificultad para concentrarse; respuestas exageradas de sobresalto, Los sintomas descritos deben prolongarse durante al
menos un mes y deben provocar malestar clinico significativo o deterioro social o faboral o de otras dreas importantes de la actividad del individuo. Posologia y forma de administracion: BESITRAN debe administrarse por via oral en una sola dosis diaria, por la mafiana o por la noche,
con o sin alimento, Adultos: Depresidn: la dosis terapéutica habitual es de 50 mg/dia. Trastorno obsesivo-compulsive (TOC):1a dosis minima eficaz recomendada es de 50 mg/dia. Trastormo de panico y trastorno por estrés postraumdtico (TEP): el tratamiento debe comenzar con 25mg/dia, incrementéndose
hasta 50 mg/dia después de una semana. Se ha demostrado que este régimen de dosis reduce la frecuencia de los efectos colaterales que aparecen al principio del tratamiento caracteristicos del trastorno de pnico. Para todas las indicaciones, la dosis diaria puede incrementarse de 50 en 50
mg a o largo de un periodo de varias semanas, La dosis mixima recomendada de sertralina es de 200 mgfdia. No deberfan realizarse cambios en la dosis con una frecuencia mayor a una vez por semana dado que Ia semivida de efiminacion de sertralina es de aproximadamente 24 horas. La
aparicion del efecto terapéutico puede observarse en 7 dias, aunque normalmente se necesitan de dos a cuatro semanas (e incluso un periode mayor en el caso de TOC), para obtener una actividad terapéutica completa. Durante los periodos terapéuticos de mantenimiento, la dosis debe
ajustarse al nivel minimo eficaz, con ajustes posteriores dependiendo de la respuesta terapéutica. 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 solucién
{ver apartado Advertencias y precauciones especiales de empleo). Nifios y adolescentes: Se ha establecido la seguridad y eficacia de sertralina en pacientes pedidtricos y adolescentes (6-17 afios) con TOC. La administracion de BESITRAN en pacientes de 13 2 17 afios de edad con TOC debe
iniciarse con 50 mg/dia. El tratamiento de los pacientes de 6 a 12 afios de edad con TOC debe iniciarse con 25 mg/dia € incrementarse a 50 mg/dia tras | semana. En caso de no obtener respuesta, las dosis pueden incrementarse de S0 en 50 mg hasta un méximo de 200 mg/dia. Sin embargo,
el menor peso corporal de los nifios en comparacion con ef de los adultos debe tenerse en cuenta al aumentar fa dosis por encima de 50 mg con el fin de evitar una dosis excesiva. Dado que 'a semivida de eliminacion de sertrafina es de 24 horas, los cambios de dosis no deberfan hacerse
en intervalos de menos de | semana. Pacientes de edad avanzada: No es necesario el ajuste de dosis, Interrupcion del tratamiento: £l medicamento debe retirarse gradualmente (ver los apartados Advertencias y precauciones especiales de empleo y Reacciones adversas). Forma de
administracion: £l comprimido de BESITRAN debe tragarse sin masticar, con ayuda de un poco de liquido. BESITRAN fiquido concentrado para uso oral debe ser diluido antes de su uso (ver Instrucciones de uso/manipulacion). Los alimentos no modifican significativamente & 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
asertralina ¢ 2 cualquiera de los excipientes contenidos en sus formulaciones (ver apartad Lista de excipientes). Est contraindicado el uso concomitante en pacientes que toman IMAQs {ver apartado Advertencias y precauciones especales de empleo). Estd contraindicado ¢l uso concomitante
en paclentes que estén en tratamiento con pimozida (ver apartado Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Estd 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 afios. Advertencias y precauciones especiales de empleo: Interrupcién del tratamiento: Tras
Ia interrupcion del tratamiento con BESITRAN, al igual que con la mayoria de los ISRS, pueden ocurrir reacciones por retirada. La interrupcion del tratamiento deberfa ser gradual evitindose a retirada brusca del medicamento (ver apartados Posologia y forma de administracion y Reacciones
adversas). Inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAQs): Se han comunicado casos de reacciones graves, algunas veces fatal, en pacientes que tomaron sertralina asociada con IMAQs, incluyendo el IMAQ selective, selegilina, y el IMAQ selectivo y reversible, l“OClObEmldlAlgU(\OS casos
p cuadros semejantes al sindrome Iéptico maligno. Casos similares, a veces fatales, se han comunicado durante el tratamiento con otros antidepresivos asociados con un IMAQ, y en pacientes que recientemente habian interrumpido el tratami L
¥ habian comenzado el tratamiento con un IMAQ. Los sintomas de una interaccién entre un ISRS y un IMAQ mcluyen hipertermia, rigidez, mioclonia, inestabilidad autonémica con posibles fluctuaciones rapidas de los signos vitales, cambios del estado mental que incluyen confuslon irritabilidad,
¥ agitacién extrema que progresan a delirio y coma. Por consiguiente, no debe administrarse sertralina en asociacién con un IMAO, y deben transcurrir 14 dias entre la interrupcion del tratamiento con los IMAQ y el inicio del tratamiento con BESITRAN.A su vez, no deben administrarse
inhibidores de la MAO antes de que hayan transcurrido 2 semanas, una vez suspendido el tratamiento con sertralina. Otros firmacos serotoninérgicos: La coadministracién de sertralina con otros firmacos que realzan la neurotransmisién serotoninérgica, tales como triptéfano o fenfluramina,
debe realizarse con precaucion y evitarse cuando sea posible debido a la potencial interaccin farmacodindmica. Cambio desde otros firmacos antidepresivos o antiobsesivos: Es limitada la experiencia clinica controlada en refacién al tiempa éptimo de cambio desde otros antidepresivos
o antiobsesivos a sertralina. En esta situacion, debe realizarse un juicio clinico cuidadoso y prudente, particularmente cuando el cambio se realice desde firmacos de accién prolongada, tales como I fluoxetina. La duracién del perfodo de lavado que debe existir antes del cambio desde un
inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina (ISRS) 2 otro no ha sido establecida. Activacién de maniathipomania: Durante los estudios previos a su comercializacién se han comunicado casos de mania o hipomania en aproximadamente el 0,4% de los pacientes tratados con sertralina.
También se ha comunicado activacién de mania/hipomania en un pequefio porcentaje de pacientes con trastomo afectivo severo tratados con otros antidepresivos y antiobsesivos comercializados. Epilepsia: Algunos firmacos usados para tratar a depresion, los TOC y los trastornos de panico
pueden provocar a 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 depresién, Cuatro pacientes de unos 1800 expuestos durante el programa de
desarrollo de los TOC (aproximad: el 0,2%) experi convulsiones. Tres de estos pacientes eran adolescentes, dos de ellos con epilepsia y otro con historia familiar de epilepsia; ninguno de ellos estaba recibiendo medicacién anticonvulsiva. En todos los casos, la relacion con el
traamiento de sertralina fue incierta. Puesto que sertralina o ha sido evaluada en pacientes con un trastorno convulsivo, debe evitarse su administracian en pacientes con epilepsia inestable, y los pacientes con epilepsia controlada deben ser cuidadosamente supervisados. Ef farmaco debe
interrumpirse en cualquier paciente que desarrolle convulsiones. Suicidio: Puesto que la posibilidad de un intento de suicidio es inherente a la enfermedad depresiva grave y puede persistir hasta que aparece una remision significativa, los pacientes deben ser controlados estrechamente al
principio del tratamiento. Enfermedad cardiaca: Sertralina no produce cambios clinicamente significativos de 1a presién arterial, de la frecuencia cardiaca ni del ECG. No obstante, es necesario tomar ks precauciones habituales en los pacientes con cardiopatias. Uso en insuficiencia
hepatica: Sertralina se metaboliza ampliamente en el higado. Un estudio farmacocinético de dosis multiple en sujetos con cirrosis estable leve demostrd una prolongacién de la semivida de eliminacién y AUC y Cmax aproximadamente tres veces mayores en comparacion con stijetos normales.
No hubo diferencias significativas en la union a proteinas plasmticas observada entre los dos grupos. El uso de sertralina en pacientes con enfermedad hepitica debe realizarse con precaucion. Si sertralina se administra a pacientes con insuficiencia hepitica, debe considerarse una reduccion
dea dosis o de la frecuencia de administracion. Uso en insuficiencia renal: Puesto que sertralina se metaboliza ampliamente, la excrecién de firmaco sin modificar en orina es una via de eliminacién poco importante. En pacientes con insuficiencia renal leve 0 moderada (aclaramiento de
creatinina 20-50 mifmin), o insuficiencia renal grave {aclaramiento de creatinina <20 mifmin), los parmetros farmacocinéticos de las dosis miliples (AUC g.24 o Cmax} no se diferenciaron de forma significativa respecto a los basales. Las semividas fueron simifares y no hubo diferencias en fa
unign a proteinas plasmaticas en todos los grupos estudiados. Este estudio indica que, como se esperaba de la baja excrecion renal de sertralina, no hay razones farmacocinéticas para ajustar las dosis de sertralina al grado de insuficiencia renal. Uso en ancianos: Mis de 700 pacientes ancianos
(>65 afios) han participado en estudios clinicos que demostraron la eficacia de sertralina en esta poblacion de pacientes. EI perfil y Ia incidencia de reacciones adversas en el anciano fueron similares al de los pacientes jévenes. Uso en nifios: Mis de 250 pacientes pedidtricos con TOC han
sido tratados con sertralina en estudios completados o en marcha. El perfil de seguridad de sertralina en estos estudios en pacientes pedidtricos fuse comparable al observado en los estudios en pacientes adultos con TOC. No se ha establecido la eficacia de sertralina en pacientes pedistricos
con depresion o trastorno de panico en ensayos clinices controlados, No se ha establecido fa seguridad y eficacia de sertralina en pacientes pedidtricos menores de 6 afios, BESITRAN liquido concentrado para uso oral contiene un 18% viv (6 12% plp) de alcohol, Cada mi de liquido concentrado
contiene 150,7 mg de alcohol, por lo que deberia ser administrado con precaucién en nifios, mujeres embarazadas y pacientes con enfermedad hepatica, alcoholismo, epilepsia, dafios o lesiones cerebrales. Puede modificar o potenciar el efecto de otros medicamentos {ver apartados
Contraindicaciones  Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Aungue la ligera suprabiodisponibilidad demostrada del liquido concentrado para uso oral frente a los comprimidos es improbable que tenga significacién clinica alguna, al hacer el cambio de una forma
farmacéutica a otra, 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 precaucién en pacientes con riesgo
e bhemorragias. Ademis, el médico deberfa tener en consideracién posth\l\dad de una interaccion farmacodindmica con firmacos que aumenten el riesgo de hemorragias {ver apartado Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccién). Interaccidn con otros
medicamentos y otras formas de interaccion: Inhibidores de la idasa: (ver apartado Advertencias y precauciones especiales de empleo). Pimozida: Se ha observado un aumento de los niveles de pimozida cuando se administra conjuntamente con sertralina, en un
estudio de administracién Ginica de pimozida a dosis bajas (2 mg). Este incremento en los niveles no se ha asociado a ningin cambio en el electrocardiograma; sin embargo, dado ef estrecho margen terapdutico de Ja pimozida y que se desconoce el mecanismo de esta interaccion, esti contraindicada
la administracién concomitante de sertralina y pimozida. BESITRAN liquido concentrado para uso oral y disulfiram: Mientras persistan los niveles de disulfiram o la actividad de la acetaldehido deshidrogenasa esté reducida, la ingestion de etanol producird una reaccién adversa.
Normalmente este efecto suele durar aproximadamente una semana cuando se administran dosis estindar, sin embargo, dependiendo de a funcion hepdtica, este efecto podria mantenerse hasta dos semanas después de la ditima dosis. Por tanto, BESITRAN liquido concentrado para uso oral
no deberfa usarse en combinacion con disulfiram o en los 14 dias siguientes a la interrupcion del tratamiento con disulfiram {ver apartados Contraindicaciones y Advertencias y precauciones especiales de empleo). Farmacos serotoninérgicos: (ver apartado Advertencias y precauciones
especiaes de empleo). Farmacos depresores del SNC y alcohol: La administracién de 200 mg diarios de sertralina, no potencié los efectos del alcohol, carbamazepina, haloperidol o fenitoina sobre fas funciones cognitiva y psicomotora en stjetos sanos. Sin embargo, no se recomienda el
uso concomitante de BESITRAN y alcohol. Firmacos unidos a las proteinas: Puesto que sertralina se une a las proteinas plasmiticas, debe tenerse en cuenta el potencial de sertralina para interaccionar con otros firmacos unidos a fas proteinas plasmiticas. Sin embargo, en tres estudios
de ineraccion formales con diazepam, tolbutamida, y warfarina, respectivamente, sertralina no mostr tener efectos significativos sobre la unién del sustrato  las proteinas (ver también los siguientes apartados relativos a “Hipoglucemiantes™ y “Otras interacciones”). Hipoglucemiantes: La
coadministracion de sertralina con totbutamida dio lugar a pequefios cambios estadisticamente significativos de algunos pardmetros farmacocinéticos, desconociéndose el significado clinico de este hecho. Estudios en animales han demostrado una interaccion potencial con insulina,
desconociéndose ef significado clinico de este hecho hasta el momento. No se ha observado interaccion con glibenclamida. Otras interacciones: Se han realizado estudios de interaccion con sertralina. La coadministracion de sertralina con diazepam dio lugar a pequefios cambios,
esuadisticamente significativos, de algunos parémetros farmacocinéticos. La administracion conjunta con cimetidina provocd una disminucion sustancial del actaramiento de sertralina. Se desconoce la significacién clinica de estos hallazgos. Senralma no tiene efecto sobre la accion beta-bloqueante
del atenolol. No se ha observado interaccién con digoxina, La posibilidad de interacciones farmacodinmicas con firmacos que aumenten el riesgo de hemorragias como anticoagulantes, derivados del dcido salicilico, firmacos antiinfl ides no ideos {AINEs) deberia
tenerse en consideracion al administrarse de forma concomitante con ISRS debido al aumento del riesgo potencial de hemorragias, Warfarina: La coadministracion de 200 mg de sertralina al dia con warfarina desencadend un pequefio incremento estadisticamente significativo del tiempo de
protrombina, desconociéndose el significado clinico de este efecto. Por consiguiente, debe controlarse cuidadosamente el tiempo de protrombina cuando se inicia o se interrumpe el tratamiento con sertralina (ver apartado Reacciones adversas). Farmacos metabolizados por el citocromo
P450 (CYP) 2Dé: Existen diferencias entre los antidepresivos en el grado de inhibicién clinicamente importante de aquellos frmacos metabolizados por el isoenzima CYP 2D6. En estudios de interaccion formales, la dosificacidn crénica con 50 mg al dia de sertrafina mostré una elevacién
minima (media 30-40%) de los niveles plasmaticos de la desipramina en el estado estacionario (un marcador de [a actividad enzimética del isoenzima CYP 2D6). Farmacos metabolizados por otros enzimas CYP: Estudios de interaccién in vivo han demostrado que la administracion cronica
de 200 mg al dia de sertralina no inhibe la é-B-hidroxilacién del cortisol endogeno ni el metabolismo de carb pina ni el de terfenadina mediados por e} CYP 3A3/4. La ausencia de evidencia de efectos dlinicamente significativos de la administracion cronica de 200 mg al dia de sertralina
en las concentraciones plasmiticas de tolbutamida, fenitoina y warfarina, sugiere que sertralina no es un inhibidor clinicamente relevante del CYP 2C9. La ausencia de evidencia de efectos clinicamente significativos de la administracién crénica de 200 mg al dia de sertralina sobre las
concentraciones plasmiticas de diazepam sugiere que sertralina no es un inhibidor clinicamente relevante del CYP 2CI9. Estudios in vitro indican que sertralina tiene un potencial pequefio o ninguno para inhibir el CYP A2 Induccién de fos enzimas microsomales: En base a los estudios
realzados sobre fa disminucién de la semivida de la antipirina administrada concomitantemente con sertralina, se puede concluir que sertralina no presenta un efecto inductor clinicamente significativo sobre las enzimas hepéticas. Litio: En estudios controlados con placebo en voluntarios
sanos, % administracion tombinada de litio y sertralina no alterd la farmacocinética del fitio, pero dio como resuitado un incremento de los temblores en relacién con placebo, indicando una posible interaccion farmacodinimica. Como con otros SRS, se recomienda precaucion cuando se
coadministre sertrafina con otras medicaciones, tales como litio, que pueden actuar via mecanismos serotoninérgicos. (ver apartado Advertencias y precauciones especiales de empleo). Tratamiento electroconvulsivante (TEC): No existen estudios clinicos que establezean los riesgos o
beneficios del uso combinado de TEC y sertralina, Embarazo y lactancia: Embarazo: Se han realizado estudios de reproduccion en ratas y conejos a dosis de aproximadamente 10 y 20 veces a dosis méxima diaria en humanos (mgfkg), respectivamente. No se encontraron evidencias de
teratogenicidad a ningin nivel de dosis. Sin embargo, al nivel de dosis correspondiente a aproximadamente 2,5 a 10 veces la dosis diaria mixima en humanos (mg/kg), sertralina se asocié con un retraso de la osificacion del feto, probablemente secundario a los efectos ocasionados en las madres.
Se produjo wra disminucién de fa supervivencia neonatal tras fa administracin de sertrafina a fa madre, 2 dosis de aproximadamente 5 veces la dosis mixima en humanos {mgfkg). Se han descrito efectos simifares sobre fa supervivencia neonatal con otros firmacos antidepresivos. B signficade
dlinico 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, sélo debe utilizarse BESITRAN durante el embarazo, cuando los beneficios superen los
posiles riesgos. Las mujeres que potencialmente puedan quedar embarazadas deben emplear un método anticonceptivo si estin recibiendo BESITRAN. Lactancia: Hay pocos datos disponibles refativos a las concentraciones de sertralina en la leche materna. Estudios aislados en un nimero
muy pequefio de mujeres durante la lactancia y en sus hijos demostraron la presencia de cantidades despreciables o indetectables de sertralina en el suero del nifio, aunque fa sertralina detectada en la leche materna estaba més concentrada que en el suero de la madre. No se recomienda su
use en muferes durante fa lactancia 2 menos que, a juicio del médica, el beneficio supere al riesgo. Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos y utilizar maquinas: los estudios de farmacologia clinica han demostrada que BESITRAN no ejerce efectos sobre la funcién psicomotara,
Sin embargo, como los firmacos usados para el tratamiento de la depresion, TOC o el pinico pueden alterar la capacidad fisica o mental requerida para el desempefio de tareas potencialmente peligrosas, como Ja conduccién de vehiculos o el uso de maquinaria, f paciente debe ser advertido
 respecto. Reacciones adversas: Reacciones adversas descritas en ensayos clinicos multidosis de sertralina frente a placebo, clasificadas segin su frecuencia de presentaclon Muy frecuentes (> 1110); Frecuentes (> 11100 y < 1110); Poco frecuentes (> 1/1.000 y < 11100); Raras (> 1110000 y <
111.000),Muy rores (< 1/10.000). Trastomos psiquidtricos: Muy frecuentes: insomnio. Trastornos del sistema nervioso: Muy frecuentes: mareos y lencia. Frecuentes: tembl inales: Muy frecuentes: diarrea/heces blandas, nauseas y sequedad de boca. Frecuentes: anorexia
y dispepsia. Trostornes del aparato reproductor: Frecuentes: disfuncion sexual masculina (principalmente eyaculacién retardada). Trastornos generales: Frecuentes: lncremento de la sudoracion. Reacciones adversas descritas post-comercializacién, en estudios post-comercializacion y
noificaciones espontineas de sertralina. Trastornos de la sangre y del sistema finfdtico: se han comunicado casos excepcionales de alteracion de la funcion plaquetaria, hemorragias anormales (tales como equimosis, epistaxis, hemorragias gastrointestinales, hematuria, hemorragia vaginal u
oiras hemorragias de 1 pief o mucosas), leucopenia, plrpura y trombocitopenia. Trastornos endocrinos: galactorrea, hiperprolactinemia. Trastornos del metabolismo y de la nutricidn: excepcionalmente se han comunicado casos de hiponatremia que fueron reversibles tras Ja interrupcién
deltratamiento con sertralina. Algunos casos se debieron posiblemente al sindrome de secrecidn inadecuada de hormona antidiurética. La mayoria de los casos se observaron en pacientes ancianos y en pacientes que estaban recibiendo diuréticos u otras medicaciones. Trastornos psiquidtricos;
€omo €on otros antidepresivos, se han comunicado con poca frecuencia: agitacion, reacciones agresivas, ansiedad, sintomas depresivos, alucinaciones y psicosis, los cuales no pueden dlsunguuse de Ios antecedentes naturales de Ia enfermedad subyacente. Trastornos del sistetna nervioso:
Isianes, cefale, trastormos def movimiento incluyendo sintomas extrapiramidales (hipercinesia, hipertonia, rechinar de dientes o anomalias de la marcha); parestesia e h i inales: dolor abdominal, vomitos y rara vez, pancreatitis. Trastornos hepatobiliares:
rara vez s& han deserio acontecimientos hepéticos graves como hepatitis,ictericia e insuficiencia hepatica. Elevaciones asintomiticas de las transaminasas séricas (SGOT y SGPT) han sido comunicadas con muy poca frecuencia (0.8%). Estas alteraciones aparecieron normalmente en las primeras
nueve semanas el tratamiento y desaparecieron ripidamente tras la interrupcién del mismo, Trastornos de la piel y del tejido subcuténeo: eritema {incluyendo comunicaciones poco frecuentes de eritema multiforme), Trastornos def aparato reproductor: irregularidades en la menstruacién.
Anomalies de Iaboratorio: resultados clinicos de laboratorio anomalos. Otros: reacciones por retirada de sertralina que incluyen: agitacion, ansiedad, mareos, cefalea, niuseas y parestesia se han comunicado con poca frecuencia y,en su mayoria, son leves y autolimitadas. Para evitar la aparicion
de estas reacciones por etirada, la interrupcion del iento se deberia hacer gradual {ver apartados Posologia y forma de administracién y Advertencias y precauciones especiales de empleo). El perfil de efectos secundarios cominmente 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 depresién. 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 l administracién de hasta 8 g de sertralina como monoférmaco. Se han comunicado fallecimientos en casos de sobredosis de sertralina administrada en asociacion con otros firmacos yfo alcohol. Por consiguiente, todos los casos de sobredosis deben ser tratados de
forma agresiva. No existe tratamiento especifico y tampoco antidotos especificos para sertralina. Se debe establecer y mantener la via aérea, asegurar una oxigenacion adecuada y ventilacion. €l carbén activado, que puede utilizarse con sorbitol, puede ser tanto o més eficaz que fa emesis o
Yerado gistico,y debe considerarse como tratamiento de la sobredosis. Se recomienda la monitorizacion cardiaca y de los signos vitales junto con medidas generales de soporte  sintométicas. Debido al gran volumen de distribucion de sertralina, es improbable que la diuresis forzada,la dilisis,
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;YPI' €Xd es un agente antipsicético,

antimaniaco y estabilizador del animo

Olanzapina
esta indicada...

...en el tratamiento
del episodio maniaco

moderado o severo e

...en la prevencion de
recaidas en pacientes
con trastorno bipolar
cuyo episodio maniaco ha
respondido al tratamiento

con olanzapina
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para el tratamiento del episodio maniaco, continuar con la misma dosis en el tratamiento para
de las recaidas. Si se presenta un nuevo episodio maniaco, mixio 0 depresivo, se debe continuar con el ratamiento con olanzapina (con
complementaria para tratar los sintomas del estado de animo, sequn criteno clinico. Durante
de recaidas la dosis diaria podria ajustarse posteriomente, basandose
mg al dia. Solo se recomienda un aumento a una dosis mayor que la dosis recomendada
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ensayos clincos, se requind la previa estabiizacon

¥ continuar con la misma dosis y
sevaioroelam\emo?astammémdeis
trastomos

comportamiento asociados
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de estos factores de riesgo. En los mismos ensayos comunicaron acontecimientos adversos
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acontecimientos adversos cerebrovasculares comparado

olanzapina se incrementd en
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experimentaron
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&N asociacion tratamiento

mareuudia‘ con enfermedad { ©asos de neutropenia mﬁhdsm
y valproato (ver epigrafe 4.8). Existen pocos datos referentes al uso o;xwimmhym
wbanﬁmmmmmummsamm
€5 un trastomo que puede suponer iesgo vtal, que se asocia con la medicacidn
ificados SNM, en asociacién ina. Las

conjunto de o y vaproato

! signficativa
embargo, de discinesia tardia aumenta con la exposicion a largo plazo
mwﬂammuﬂm&mmsd&umtmmmul
temporaimente o Incluso aparecer después de la terminacion

tanto, i apareciesen signos o sintomas
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tratamiento. Teniendo en cuenta los efectos
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una inhibicion del metabolismo de los siguientes prncipios activos: iclicos (metabolizados rrnyomarmemeporel CYP206),
warfarina (CYP2C9), teofMa(CVsziodazewn(CYPWyzcwl uoﬁmrurommmwm

La monitorizacion terapéutica valproato no indico la necesidad de un ajuste de la dosis de

Wmummmmm . Embarazo y lactancia: Embarazo: no hay ningin estudio adecuado y

bien controlado en mujeres embarazadas Sedahnwmlhsmqems notifiquen a su médico si se encuentran embarazadas o piensan

mmmumememh humana es limitada, la olanzapina se debe

(>1m)meammm&mw aumento de peso. En ensayos clinicos realizados en pacientes
olanzapina estuvo asooagommamayormdemademn&s reacciones adversas
cereormsulam mnuacebo(mmaegugateu)usremwsm hecxms(ﬂl)%‘aswadasmehm
%mwmmde marcha y caidas. Sé observaron frecuentemente (1-10%) neumonia e incontinencia
mﬁzadosmpaumesmpsmss por farmacos (agonistas ) asociada a la enfermedac
amsmmmm la sintomatologia parkinsoniana y alucinaciones, muy , ¥ Con mayor frecuencia
umplaeeboEnmmwdnrmmimdownpaemammanm , 1a lerapia combinada de valproato con olanzapina dio lugar 2
¢ plasméticos elevados de podrian factor potenciaimente asociado. La olanzaping
aﬁmadamniwomm&ohgalammwm(ﬂo% de temblor, sequedad de boca, aumento del apetito y aumento de
peso. Los trastomos del lenguaje tambien fueron comunicados frecuentemente (1% al 10%). Durante el tratamiento con olanzapina en combinacion
con litio o valproato ocumd un incremento 7% del peso corporal en el 17,4% de los pacientes, desde el momento basal, durante la fase aguds
del tratamiento (hasta 6 semanas). Elmmmmdaummmmwmmm(masdeﬂmesas}ﬁmbmum
recaidas en pacientes con trastomo bipolar se asocid a un incremento de T%delpeso desde el valor basal, en el 39,9% de
MQWMQMMmmamm comunicados y a las investigaciones de emyosdmus

Trastornos del sistema linfético y sanguineo

Frecuente (1-10%]. eosinofiia ¥

Trastomos del metabolismo y nutricion

Muy frecuentes (> 10%}: aumento de peso

men 10%): mum,mfmmmwmummmm,
rastornos del sistema nervioso

wymmm somnolencia,

Frecuentes (1-10%): sia, acafisia, parkinsonismo, disquinesia. (Ver también nota 2 a continuacion).

Trastomos cardiacos
Nada frecuentes (0, 1-1%). bradicardia con o sin hipotension o sincope.

Trastornos vasculares

Frecuentes (1-10%}: hipotension ortostatica.

Trastornos

Frecuentes (1-10%}: efectos mmmmm,mam _ A IR
‘aumentos asintomaticos y transitorios de las

F:*‘:E ‘-Q y www&mmumwmr

Trastornos del tejido de la piel y subcuténeos

Nada frecuentes (0, 1-1%}: reacciones de fotosensibilidad.

Trastoros alteraciones en la zona de administracion

frecuentes (>10%): aumento de los niveles plasméticos de prolactina, muy raramente asociados a manfestaciones clinicas
pd . ymd.ﬂbth-ﬂ&hqﬂammm&mm:»m&w

d'mm mmmtm

wnaha Inr*m mmwun incidencia de parkinsonismo, acaisia y distonia en comparacion con doss
comespondientes de. “hiﬁ&tﬂmmm mumv‘mmmmmwmzmy
tardias, en &2 actuaidad no se puede legar a la conclusion de que oianzapna produzca menos discinesia tardia Y otros sindromes extrapramidales tardios

La siguiente tabla de reacciones adversas se ha realizado en base a las comunicaciones esponténeas después de hounerwzaum

Escasas (0,01-0,1%}.leucopenia 0
Muy escasas trombocitopenia. Neutropenia. s

Trastornos del sistema inmunitario
Muy escasas (<0.01%): reaccion alérgica (e.j MMWMoM
Trastornos del metabolismo

; e ia
escasas (<0,01 ocasiones se ha comunicado :li—. exacerbacion de diabetes
M“ "?mommﬂm mlmmm;u)mmm

&ssmfam ha informado de la aparicion de convulsiones en pacientes tratados con olanzapina Enla

se en con €N raras ocasiones. ma
ammmmamwmmamumw;mmm se han wmoy:na
identificados como Sindrome Neuroléptico Maligno (SNM), nmﬁnﬂnmm wmu) Se han comunicado, muy
escasamente, distonia y discinesia tardia. Se han agaduslahswmsuﬂorw
mmmﬂam&moﬂndmd“mhl g

Trastornos gastrointestinales

 Muy escasas (<0,01%). pancreatitis.
Trastornos hepatobiliares
7Wym(<001%) heoalns 5

deltejdode la piely subcutineos
'Esmuswmo#rm Wy

Trastornos renales
Wymmmgl@gdmnwhm

Trastornos del sistema reproductor y de la mama
Muy escasas (<0,01%). priapismo

m ymumammmﬂmmumm
consecuencias de la sobredosis son delinum, convulsiones, coma, m.?ﬁ
fespiratonia, cardiacas (< del 2% de los casos de sobredosis) y parada cardiopulmonar. Se har
bajas, por ejemplo 450 mg, aunque también se han comunicado casos de

mmmmmrmmmmmmmmm No se recomienda la induccion d
la emesss. Para ubiizar procedimientos estandar (por lavado administracon actvo)
La administracion concomitante de carbon activo reduce la bk oral de olanzapina en un 50 a 60%. Se debe instaurar un tratamient
;t‘nbuo mmh'shmg:m hwm&-g-swmhwwwmgmawq
funcion respiratoria. No se debe utiizar dopamina u simpaticomiméticos con actividad puesto
‘esfimulacion beta podria empeorar la BMWN%WMM m:;l
i e T < AT "EWW 2
uso

amnlm-.uum\ umuamde

Comprmidos recubertcs 1 PVPLVA
m‘:'m glvm'vwmcpvp LVA. 7490 zmn "oufgu.
b Tt o aris B i

alH .PLVA €, envase SMPVPM
€PVPLV. mth médica. Financiado por la Sequridad Social.
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DENOMINACION DEL MEDICAMENTO. RISPERDAL® CONSTA 25 mg, polvo y disolvente para suspensidn inyectable,
RISPERDAL® CONSTA 37,5 mg, polvo y disolvente parg suspension inyectable, RISPERDAL? CONSTA 80 mg, polvo y
disolvente para suspension inyectable, COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA. RISPERDAL® CONSTA 25 mg:
Cada vial contiene Risperidona (DOE)....25 mg. RISPERDAL* CONSTA 37,5 mg: Cada via! contiene Risperidona
(DCE)....37.5 mg, RISPERDAL® CONSTA 50 mg: Cada vial contiene Risperidona (DOE)....50 mg. (Ver excipientes).
FORMA FARMACEUTICA. Polvo y discivents para suspension inyectable: Viol con polvo: poivo suetto de color blan-
co a blanquecino. Jeringa precargada con el disolvente para la reconstifucion: Solucion acuosa frasparente e
incolora. DATOS CLINICOS. Indicaciones ferapéuticas. RISPERDAL® CONSTA estd indicado para ef trafamiento de
mantenimiento de k esauizofrenia en pacientes previamente establizados con risperidona oral. Posologia y for-
ma de administracion. £ trafamiento con RISPERDAL® CONSIA deberd iniciarse por un médico con experiencia
en el manejo de pacientes esquizofrénicos. Adulfos: La dosis recomendada es de 25 mg cada dos semanas por
via intramuscular. Debido ¢ los caracteristicos farmacocinéticas def RISPERDAL® CONSTA, es necesaro que duran-
fe los fres primeras semanas de fratomiento los pacientes reciban ademds dsperidona via oral, con el fin de man-
fener concentraclones terapéuticas del farmaco. B cambio de ka formulacion oral o RISPERDAL® CONSTA debe
acompariorse de un seguimiento clinico estrecho de los pacientes, que permita identificar la dosis de RISPERDAL
CONSIA mds apropiada para coda paciente. Incremento de la dosis: No debe incrementarse la dosis de
RISPERDAL® CONSTA hasta que ne hayan fronscusiido, como minimo, cuato semanas desde ef ojuste anferior, La
dosis puede aumentarse de 25 mg a 37.5 mg 0 de 37.5 mg a 50 mg. Dado que se trafa de una formulacion de -
beracién prolongada, no cabe esperar que el efecto de cada djuste de dosis se produzca antes de que franscu
rran 3 semanas de trotamiento, La dosis maxima de RISPERDAL® CONSTA no debe sobrepasar los 50 mg cada
2 semanas. Ancianos: La dosis recomendada es fa misma que en aduttos, es deci, 25 mg por via inframuscular
cada dos semanas. Sin embargo, y dado que la experiencia de uso de RISPERDAL* CONSTA en ancianos es fimi-
fada, debe utifzarse con precaucion en este grupo de pacientes, no siendo indicado su uso en paclentes diog-
nosticados de demencia (ver Contraindicaciones, Adverfencias y precauciones especiales de empleo). Insufi-
clencia hepdtica y renal: La eficacia y seguridad de RISPERDAL® CONSTA no se ha estudiado en pacientes con
insuficiencia hepdtica y/o renal, por lo que debe administrarse con precaucion por fratarse de una formulacion
de fiberacion protongoda. RISPERDAL® CONSTA s6lo deberd administrarse a pacienfes con insuficiencia renal o
hepdtica que toleren dosis de fisperidona oral de ¢l menos 2 mg of dio. En estos pacientes, se recomiendauna
dosis de RISPERDAL* CONSTA de 25 mg cada dos semanas que deberd administrarse con precaucion. Nios:
RISPERDAL® CONSTA no se ha estudiado en nifios y adolescentes menores de 18 afios. Forma de administracion:
RISPERDAL® CONSTA se debe administrar, cada dos semanas, mediante inyeccion infraruscular profunda utiizan-
dola aguja de seguridad incluida en el envase. Las inyecciones se deben atternar en ambos glteos. RISPERDAL
CONSTA no debe administrarse por via intravenosa (ver Instrucciones de uso). Contraindicaciones. RISPERDAL®
CONSIA esta confraindicado en: + pacientes con hipersensibilidad conocida a isperidona o a cudiquiera de fos
componentes de la especialidad, * pacientes con demencia (ver Adverfencias y precauciones), » pacientes
con enfermedad de Parkinson. Adverencios y precauciones especiales de empleo. RISPERDAL® CONSTA sola-
mente deberd utiizarse en pacientes diagnosticados de esquizofrenia que estén previamente estabilzados con
fisperidona oral. Debido a la actividad alfa-bloqueante de risperidona, se puede producir hipotensidn orfostéica
especiaimente durante el perfodo de iniclo de gjuste de la dosis. Se debe evaluar la relacion riesgo-beneficio de
confinugr ef tratamiento con RISPERDAL® CONSTA i se produce hipotensin ortostética clinicamente relevante.
Risperidona se debe ufilizar con cuidado en pacientes con enfermedad cardiovascular conocida (p. €f,, insufi-
clencia cardiaca, infarto de miocardio, trastomas de la conduccidn, deshidratacion, hipovolemia o enfermedad
cerebrovascular), incluyendo las enfermedades asociadas a prolongaciones del intervalo Q. Los anfagonistas
de los receptores de la dopaming pueden induck discinesia fordio, que se caracterza por movimientos ftmicos
involuntarios, predominantemente de lalengua y/o de la cara. Se ha comunicado que la aparicién de sinfomas
extrapiramidales es un factor de riesgo del desarrollo de discinesia fardia. Dado que el potencial de RISPERDAL®
para inducir sintomas extrapiramidales es més bajo que €l de los neurolépticos cidsicos, el fiesgo de inducit disck
nesia tarcio estd fambién reducico en comparacidn con estos ditimos. Si aparecen signos y sifomas de discine-
sia tardia, deberd considerarse la necesidad de suspender el fratamiento con fodos los férmacos antipsicétices.
En los paclentes fratados con antipsicdticos se puede producis el llomado sindrome newroiéptico maligno, carac-
ferizodo por hipertermia, rigidez muscutar, inestabiided autondmica, alteracin de la conclencia y nivelés de
CPK efevados. Si esto sucede, se deben suspender todos los frmacos antipsicéticos, incluyendo tisperidona, y se
enviard urgenfemente al paciente a un centro hospitalario. Debe recordarse que después de la Gitima adminis-
tracion de RISPERDAL® CONSTA, se detectan concentraciones plasméticas de fisperidona hasta un minimo de 6
semands, En pacientes cop demencia fratados con RisperdaP® oral, se ha observado un qumento det riesgo de
episadios Isquémicos cegebrales, entre los que se incluyen accidentes cerebrovasculares, algunos de ellos de
desenlace mortcl. El andisis de sels estudios controlados con placebo redlizados en pacientes mayores de 65
ofios de edad diagnosticados de demencia, muestan una incidencia de acontecimientos adversos Cerebrovas-
culares de 3,3% (33/989) en el grupo fratado con risperidonay de 1.2% (8/693) en el grupo de pacientes que reci-
bleron placebo. Por tanto, tisperidona triplica el fiesgo de episodios isquémicos cerebrales en esta poblacién
(RR=3,01C95% 1,3-7.4). No se apreciaron diferencios estadisticamente significativas en fo que respecta a mortali-
dad por cualquier cousa. Debido a los caracteristicas farmacocinéticos de RISPERDAL® CONSTA, su uso est con-
falndicado en paclentes diagnosticados de demencia (ver Contraindicaciones). La expetiencia de use de
RISPERDAL® CONSTA en ancianos es hasta el momento fimitada, por o que debe administrarse con cuidado en
este grupo de pacientes. Dado que RISPERDAL® CONSTA no se ha estudiado en pacientes con insuficiencia renal
o hepdtico, RISPERDAL® CONSTA debe de administrarse con precaucion en este grupo de pacientes. Como suce-
de con ohos antipsicdtics, risperidona” disminuye ¢! umbral convulsivo. Se recomienda fener cuidado si
RISPERDAL® CONSTA se administra a pacientes con epliepsia. Como sucede con otro§ antipsicéticos, la adminis-
fracion de RISPERDAL® CONSTA se asocia a aumento de peso, por lo que debe darse consejo dietéfico alos pa-
cientes fratados con esfe frmaco. Inferaccidn con ofros medicamentos y ofras formas de interaccidn. No se ha
evaluado de forma sistemética el riesgo de ufilizar risperidona en combinacion con otros frmacos. Dados Jos
efectos primarios de risperidona en e SNC, se debe ufilizar con cuidado en combinacién con otros farmacos de
accion central, Risperidona puede antagonizar el efecto de levodopa y ofros agonistas de la dopaming. ¢ ha
demostrado gue la carbamazepina reduce fos concentraciones plasmdticas de la fraccidn activa de RISPERDAL®
(risperidona y su metabolito active 9-hidroxHisperidona). Se pueden observar efectos similares con ofros Inducto-
tes enzimaticos hepdticos como fenitoing, rifampicina y fenobarbitce. Al suspender la administracion de carba-
macepina u ofros inductores enzimGticos hepaticos, se debe reevaluar fa dosis de fisperidona y, st es necesario,
seducir, Fenotiocinas, onfidepresivos friciclicos y algunos betabloqueantes pueden cumentar Jos concenfracio-
nes plasméticas de isperidono, pero no las de ka fraccitn antipsicética activa. La amitriptiing no ofecta ala for-
macocinética de risperidona o de la fraccion anfipsicética activa, La cimetidina y ranitiding aumentan la biodis-
ponibilidad de risperidona, pero solo ligeromente fa fraccidn ontipsicética activa. Parosefing, antidepresivo que
inhibe ka isoenzima 206 del CYPA50, aumenta ka concentracion plasmdtica de fisperidona en un 45% y de la frac-
cién ontipsic6tica activa en un 65%. Por fanto, cuando se inicia o interrumpe un tratamiento concomitante con
paroxeting, el médico debe de ajustar la dosis de RISPERDAL® CONSTA. Fluoxetina comparte la actividad inhibito-
fia de paroxetina sobre el isoenzima 206, por lo que es de esperor que afecte el metabolismo de risperidona de
fosma simitor. Cuando se adminisha Asperidona con ofros fdrmacos con elevada unidn a proteings, no existe des-
plazamiento clinicamente refevante de ningln frmaco de las proteinas plosmaticas. Los alimentos no afectanto
absorcidn de RISPERDAL®. Se debe aconsejor a los pacientes que eviten a ingesta de alcohol. RISPERDAL® no
muesha un efecto clinicamente relevante en la farmacocinética del itio o valproato. Embarazo y lactancia. £m-
barazo: No se ha establecido la segurdad de risperidona para su uliizacién durante ef embarazo en humanos.
Aunque en animales experimentales dsperidona no demostié toxicidad directa en la reproduccién, s observa-
ron algunos efectos indirectos mediados por la profactina y por ef Sistema Netvioso Central (SNC). No se tegistra-
1on efectos teratdgencs de fisperidona en ningln estudio. Por 1o tanto, s6lo se debe utilizor RISPERDAL® CONSTA
durante el embarazo silos beneficios superan a los posibles riesgos, Lactancia: En los estudios con onimdales, fispe-
fidona y 9-hidroxiisperidona se excretan en laleche. Se ha dermosirado que fisperidona y 9-hidroxiisperidono
también se excretan en la leche humana, Por lo tanto, deberd evitarse fa lactancia durante lo administracion de
isperidona. Hectos sobre la copacidad para conduclr y utilizar maquinas. Risperidona puede interferir con ks
actividades que requieren dlerfa mental. Por lo tanto, se debe aconsejor alos pacientes que no conduzean o
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manejen maquinaria hasta que se conozea su susceptiblidad particutar ol producto. Reacciones adversas. A
continuacion se enumeran ks reacclones adversas observadas con fisperldona. ordenadas por brgane sistemay
atendiendo a la siguiente clasificacién en funcién de su frecuencia de oparicion: Muy frecuente (>1/10); fre-
cuente (>11100, <1/10). poco frecuente (>1/1.000, <1/100); rara (>1/30.000, <1/1.000); muy rara (<1/10.000). inclu-
yendo casos aislados. Trasfomos hemafoldgicos: Poco frecuentes: disminucion figera det recuento de neutrfilos
y/o frombocitos’. Muy rarcs: aumento del recuento leucocitario. Trastoros endocrinos: Poco frecuentes: hipes-
prolactinemia (manifestada con sinfomas como galactorrea no puerperd, amenorrea, disminucidn de fa ibido),
intoxicacidn acuoso® (bien debido a polidipsia psicogénica o bien al sindrome de secrecion inapropiada de ka
hormona antidiurética (SIADH)). Trastomos metabdlicos y de la nutiicion: Frecuente: aumento de peso. Poco fre-
cuenfe: pérdida de peso. Muy raros; hiperglucernia o exacerbacion de una diabefes meflifus preexistente. Tros-
tornos del sistema nervioso: Frecuentes: depresidn, fatig, sintomas extrapiramidales, agitacion®, ansiedad”, jo-
queca*, episodios isquémicos cerebrales en pacientes con demencia® (ver Advertencias y precauciones
especiales de empleo). Poco frecuentes: nenviosismo, Hrostornos del suefio, apatia, alteracion de la concentre-
cidn, visin anomoal, somnolencia’, mareos', alteracion de laregulacion de la temperatura comporal®, Raros: dis
cinesia fordia, sindrome neuroiéplico maligno y crisis. Trastormas vasculares: Poco frecuentes: hipotension, hipo-
tensién® (orfostatica) y taquicardia* (refieja a la hipotension). Trastomos gastroinfestinales: Poco frecuentes:
eshedimiento*, dispepsia®, nduseas/vomitos*, dotor abdominal®, Trastornos hepatobiliares: Muy raros: aumento de
los niveles de enzimas hepdticos. Trastornos de ka piel y el tejido subcutdneo: Poco frecuentes: enupcion cutinea,
prutito, edema periférico, reaccion en el punto de la inyeccion, rinitis*, ofras reacciones alérgicas*. Trastomos re-
nales y urinarios: Poco frecuentes: incontinencia rinaria®, Trastomos sexuales y del sistema reproductivo: Poco fre-
cuentes: funcidn sexual anorma, Insuficiencia eyaculadora, impotencia, priapismo*, distuncion orgasmica®, (‘Estos
efectos adversos han sido nofificados con Risperdal® oral. Se desconoce ka frecuencia de aparicion con Risperdat* Consta), Sobrg-
dosificacion, Puesfo que es menos probable que se produzca una sobredosificacion con fa medicacion parente-
ol que con fa oral, a confinuacion se presenta kainformacion comespondiente a la formulacion oral. Sinfomas: En
general, los signos y sinfomas comunicados fras la sebredosificacion orat son una exageracion de los efectos far-
macologicos conocidos det frmaco. Consisten en somnolencia y sedacibn, faquicardia e hipotension y sinfomes
extrapiramidales. Se han comunicado casos de sobredosis de hasta 340 mg de isperidona oral. Se hon comunk
cado casos 1oros de prolongacion del Q. En caso de sobredosificacion oguda, se debe tener en cuenta lo pos-
ble implicacién de polimedicacion. Tratamiento: Establecer y manfener fibres las vios aéreos y garantizar una ox-
genacion y ventilacion adecuadas. Se debe comenzar inmediatamente la monitorizacién cardiovascular y hay
que realizar un control electrocardiogrdfico continuo para detectar posibles anftmics, No existe ningtin antidoto
especifico de risperidona. Por lo tanto, se deben adoptar los medidas de soporte apropiades. La hipotension y el
colapso clreulatorio se debe tratar con medidas apropiadas, como la administracion de fiudos infravenosos yio
férmacos smpaticomimeéticos. En caso de sintomas extraplramidales graves, se debe administrer tratomiento an-
ficolinérgico. La supernvision médica estrecha y la monitorizacion se deben mantener hasta que ef paciente se te-
cupere. DATOS FARMACEUTICOS. Lista de excipientes. RISPERDAL® CONSTA. Polimero 7525 DL NI poli-(d ) lactido-
co-glicdiido). Disoivente: Polisorbato 20, carmelosa sédica 40 mPas, fostato hidrogenado disédico dihidratado,
dceido citrico anhidro, cloruro sédico, hidréxido sédico, agua para inyeccidn. Incompatibilidades. RISPERDAL
CONSTA o se puede mezclar o disolver con otros farmacos o fluidos disfintos ol disolvente proporcionado para
su administrocidn, Periodo de validez, 36 meses 0 2-8°C. Despuss de la reconstiftucién; Se ha demostrado o esta-
biidad quimica y fisica durante 24 horas a 25°C. Desde un punto de vista microbioldgico, € producto se debe
usar inmediatamente. $i no se hace, los periodos de aimacenamiento reconstituido y las condiclones previas a
utiizacion son la responsabiidad del usuario y no deben superar los 6 horas @ 25°C, a no ser que la reconstitucion
se haya realizado en condiciones asépticas controkadas y validadas. Precauciones especiales de conservacion,
El envase se debe conservor en el frigorifico (2-8°C) y preservar de la uz. No se debe exponer a femperaturas s
periores a 25°C. Si no se dispone de refrigeracion, RISPERDAL® CONSTA se puede adimacenar a temperaturos no
superiores a 25°C durante 7 dics como maximo antes de su administracion. No exponer el producto sin refrigerar
o temperaturas superiores a 25°C. Naturaleza y confenido del reciplente. RISPERDAL® CONSTA se acondicionard
enun envase con la siguiente configuracion: « Un vial que contiene RISPERDAL* CONSTA. » Una jeringa precarga:
da que contigne ¢! disolvente para RISPERDAL? CONSTA. « Dos agujos Hypoint® 206 2* TW para la reconstitucion.
+ Una ogujo Needle-Pro, para inyeccién inramusculor (aguja de seguridad 20G 2 TW con dispositivo de protec-
cion). ('Sl con receta” = producto sanitario pora su venta exclusiva con farmacos con receta). Instucciones de
uso y manipulacion.

RISPERDAL® CONSTA sblo se puede suspender en ef disolvente para RISPERDAL® CONSTA proporcionado en el
envase y se debe administrar con la aguja de seguridad Needle-Pro 20G incluidas en el mismo.

1. Sacar el envase de RISPERDAL® CONSTA del figorifico y dsjar que se adapte a la temperatura ambiente anes
de recongtituir. 2. Retirar fa capsula de pidstico coloreado del vial de RISPERDAL* CONSTA. 3. Abrir la jeringa rom:
plendo el sello de la cdpsula blanca y quitar esta Gitima junto con ¢l protector de caucho de su interior. 4. Co-
nectar una de los agujos Hypoint* con un movimienta suave de rofacion en senfido de las agujas del reloj ale
conexion luer de la jeringa. 5. Tirar de fa funda de la aguja Hypoint®, No girar. 6. Inyectar todo el confenido de o
Jeringa con el disolvente en el vial. 7. Retirar la jeringa con la oguja Hypoint® del via. 8. Desenroscar la agujs
Hypoint® de la jeringa y deshacerse de efla adecuadamente. 9. Anfes de agitar ef vial, colocar la segunda aguz
Hypoint® con un movimiento de rotacion suave en el senfido de las agujas del relo), en la conexion luer de la jern
ga. NO QUITAR LA FUNDA DE LA AGUJA TODAVIA. 10. Agitar enérgicamente ef vial durante 10 segundos como
minimo. La mezcla esté completa cuando la suspension fiene un aspecto uniforme, espeso, y de color lechoso,y
fodo el polvo se ha dispersado por completo. 11, No guardar e vial después de la reconsfifucion porque lo sus
pension se puede depositar. 12, Tomar la jeringa y tirar de la funda de la aguje Hypoiat®. No girar, 13. Insertar ko
aguja Hypoint* en el vial colocado verticalmente. 14, Aspirar lentaments la suspension del viat en posicion vert:
cdl, pero ligeromente inclinado, como se indica en el diagrama pora asegurar que se infroduce fodo ef confent
do enlaJeringa. 15. Refirar la Jeringa con la aguja Hypoint? del vict. 16. Desenroscar la agujo Hypoint® de lajer
gay deshacerse de ella adecuadamente. Para una adecuada identificacion, rasgor la etiqueta del vl porka
20na perforada y pegor la parte desprendida enla jeringa. 17. Abritla bolsa de pléstico del Needle-Pro, hastak
mitad. Sujetar ko funda utiizando la bolsa de pidstico abierta, 18, Conectar la conexidn luer del Needle-Pro* ak
Jeringa con un movimiento suave de rotacion en el senfido de las agujas del reloj. Fjar la aguja con fimeza sobie
¢l Needle-Pro® empujando con un giro en ¢l sentido de las agujas del reloj. 19. Preparar o paciente paralain
yeccion. 20, SerG necesario realizar de nuevo la suspension de RISPERDAL® CONSTA antes de su administracitn
dado que se habré sedimentado después de la reconstitucion. Agitar vigorosamente el tiempo necesario hasta
que se consiga la nueva suspension de los microesferas. 21, Sacar la funda de fa aguja. No girar ta fundo, ya que
la ogujo podria soltarse del Needle-Pro. 22. Golpear levemente la jeringa para que cuclquler burbuje de cirs
suba hacia la punta. 23, Quitar los burbujas del clindro de la jeringa empujondo ef émbolo hacia delante conla
aguja en posicion vertical. Inyectar todo el contenido de la jeringa inframuscularmente en ka nolga del pacien
fe. 24. AVISO: Para evifor un pinchazo con una aguja contaminada: « no desconecte intencionadamente el Ne
edle-Pro, + ro infente enderezar la aguja o conectar af Needle-Pro, stia aguja estd doblada o ha side dafiada
+ no manipute errdneamente el dispositivo de profeccion de kr aguja de modo que ésta pudiera sobresalir porss
funda de proteccion. 25, Una vez completado el procedimiento, colocar la aguja en su funda ufifizando una téc:
nica ¢on una sola mone. Realzar esta maniobra con una mano haciendo una presién SUAVE de la funda contra

una superficie plana. Al presionar sobre la funda, lo aguja se conecta o ella fimemente. 26. Confirmar visuaimen
te que la agujo estd complefamente conectada a su funda protectora. 27, Desechar de forma apropioda inme:

diotamente, TTULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION. JANSSEN-CILAG, S.A. Paseo de Las Doce Este

s, 5-7. 28042 Madkid. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION. RISPERDAL® CONSTA 25 mg, polvoy

disolvente para suspension Inyectable: 65.213. RISPERDAL® CONSTA 37,5 mg. polvo y disolvente para suspensién

inyectable; 65.215. RISPERDAL® CONSTA 50 mg, polvo y disoivente para suspension inyectoble: 65.214. FECHA DE A

FRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA AUTCRIZACION. 11 de febrero 2003, CONDICIONES DE PRESCRIPCION

Y DISPENSACION: Con receta médica, oportacion reducida. PRESENTACIONES Y P.V.P. (VA 4): 25 mg, polvo y &

solvente pora suspension invectable: 145,75 €. 37,5 mg, polvo y disolvente para suspension inyectable: 17840¢
50mg. polvo y disolvente para suspension inyectable: 207,07 €, FECHA DE A REVISION DEL TEXTO. Juio 2004,


https://doi.org/10.1017/S1134066500004811

NUEVO .
iIsperdal CONSTA

Unico
antipsicotico atipico
de larga duracion

JANSSEN-CILAG, S.A.

www.janssen-cilag.es

Mantenemos un compromiso una vez
https://doi.org/1 8%%§ﬂ &B&S(O&)Q%q P‘l}tgligrle%’grgl?ne by Cambridge University Press C O (l O 2 Semoanoa S


http://vvww.janssen-cilag.es
https://doi.org/10.1017/S1134066500004811

EUROPEAN PSYCHIATRY

EDICION ESPAROLA - REVISTA DE LA ASOCIACION EUROPEA DE PSIQUIATRIA

Summary Vol. 11 - No. 7 - October 2004
ORIGINAL ARTICLES

Personality trait risk factors for attempted suicide among young women with eating disorders

G. Youssef, B. Plancherel, J. Laget, M. Corcos, M.F. Flament, O. Halfon. . . .. ... ... .. i i 409

Neurological soft signs and dermateglyphic anomalies in twins with schizophenia
B.D. Kelly, D. Cotter, C. Denihan, D. Larkin, P Murphy, A. Kinsella, D. Walsh, J. Waddington, C. Larkin, E. O’Callaghan, A. Lane . . 423

Psychiatric morbidity, disability and service use amongst primary care attenders in France
J. Norton, G. De Roquefeuil, A. Benjamins, J.-P. Boulenger, A.Mann. ... ... .. i i i i 428

Opinions of mothers on the first psychotic episode and the start of treatment of their child
L. de Haan, K. Wellbom, M. Krikke, D.H. LINSZEN . . . . . . .. o o i it et i et ettt aee e eaans 433

Clinical characteristics and treatment response in poor and good insight obsessive-compulsive disorder
V. Ravi Kishore, R. Samar, Y.C. Janardhan Reddy, C.R. Chandrasekhar, K. Thennarast . .. ......... ... iiiiiiinnean 438

Examination of type I/ftype Il alcoholism typology in a Greek hospital freatment population
L. Lykouras, G. MouSSas, A. BOISIS . . . . oo ottt it e e e et et et e e e e e e e e 446

SHORT COMMUNICATION
Temperament and character inventory (TCI) personality profile in metamphetamine ahusers: a controlled study
L. Hosdk, M. Preiss, M. Hali¥. EV. Cermakovd, L.CSEMY . .. oottt e e e 452

CASE REPORT
Levomepromazine helps to reduce sleep problems in patients with PTSD
B. Aukst-Margetié B. Margetic, G. TOSIG A. BIlIG-PICIC . . . . ...\ttt e et e e e e e e e et e e e 455

LETTERS TO THE EDITOR
Mianserin for the rapid improvement of chronic akathisia in a schizophrenia patient
R. Stryjer, D. Grupper, R. Strous, M. Poyurovsky, A.Weizman . .. ... ... e e it e e it 459

Naso-gastric administration of risperidone to treat delusions of poisoning
JAKhan, B.Langley. . . . .. oo e e e e e 460

Escitalopram in trichotillomania
M.S.Bhatia, S. SApra. . . . . ..ot e e e e 461

https://doi.org/10.1017/51134066500004811 Published online by Cambridge University Press


https://doi.org/10.1017/S1134066500004811

Amisulpride es el primer antipsicotico atipico que actua
de forma selectiva sobre el sistema dopaminérgico

Amisulpride tiene presencia en el mercado espafiol desde hace algo mas de un ano,
pero este tiempo le ha bastado para convertirse en un farmaco de referencia en el
tratamiento de la esquizofrenia. Se trata del primer antipsicético que actia de forma
selectiva sobre el sistema dopaminérgico y su efecto dual lo hace eficaz tanto para
los episodios agudos de esta enfermedad como para mejorar la funciéon cognitiva®.

Administrado en dosis altas (entre 600-800 mg y 1.200 mg), Amisulpride actla
bloqueando preferentemente el sistema mesolimbico, lo que lo convierte mas en un
antipsicotico que en un parkinsonizante?. 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 reinsercion social y familiar3.

Este menor indice de efectos secundarios se debe a que Amisulpride bloquea de
forma adecuadamente balanceada los receptores de dopamina D, y D3 sin tener
efecto sobre otros sistemas de neurotransmision®s.

En dosis bajas (entre 50 y 200 mg), Amisulpride tiene un efecto preferente pre-
sinaptico a nivel de cortex con lo que aumenta la liberacién de dopamina y mejora
la funciéon 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 enfermedades®’.
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DENOMINACION DEL MEDICAMENTO: SOLIAN 100 mg; SOLIAN 200 mg; SOLIAN 400 mg. COMPOSICION
CUALITATIVA Y CUANTITATIVA: Por comprimido: SOLIAN 100 myg: 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 magnésico, Agua purificada. SOLIAN 400 mg: Niicleo: Carboximetilcelulosa de sodio,
Lactosa monohidratada, Celulosa microcristatina, Hidroxipropilmetilcelulosa, Estearato magnésico. Recubrimiento:
Hidroxipropilmetilcelulosa, Celulosa microcristafing, Polietilenglicol 2000 monoestearato, Didxido de titanio. FORMA
FARMACEUTICA: SOLIAN 100 mg y SOLIAN 200 mg: Comprimidos: Planos, fraccionables, de color blanco o
blanquecino. SOLIAN 400 mg: Comprimidos recubiertos: Oblangos, fraccionables, de color bianco. DATOS CLINICOS.
Indicaciones terapéuticas: Amisulpride estd indicado para e! tratamiento de la esquizofrenia. Posologia y forma
de administracion; 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 titulacion especffica al iniciar e! 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 deberfa usarse con precaucion
por un posible riesgo de hipotensidn o sedacidn. Nifios y adolescentes: La seguridad y eficacia de amisulpride no
se ha establecido en nifios y adolescentes por lo tanto no se recomienda su uso en este grupe de poblacidn Insuficiencia
renal: Amisutpride se elimina por vfa renal. En caso de insuficiencia renal, la dosis deberfa reducirse a la mitad en
pacientes con aclaramiento de creatinina entre 30-60 mi/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 mi/min} se recomienda una vigilancia especial en esos pacientes. Insuficiencia hepética: como el
férmaco se metaboliza débilmente, no deberfa ser necesario reducir la dosis. Contraindicaciones: Hipersensibilidad
al principio activo o a otros componentes del producto. Tumores concomitantes dependientes de la prolacting, tales
como prolactinomas hipofisarios y cancer de mama. Feocromocitoma. Advertencias y precauciones especiales
de empleo: Al igual que otros neurolépticos, puede producirse el sindrome neuroléptico maligno, caracterizado por
hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad auténoma y CPK elevada. En ef caso de hipertermia, sobre todo con dosis
diarias altas, deberfan suprimirse todos fos farmacos antipsicticos incluyendo Amisulpride. Amisulpride se elimina
por via renal. En el caso de insuficiencia renal grave, a dosis deberfa reducirse y deberfa tenerse en cuenta el
tratamiento intermitente. Amisulpride puede reducir el umbral convulsivo. Asf, los pacientes con antecedentes de
crisis deberfan monitorizarse estrechamente durante la terapia con Amisulpride. En pacientes ancianos, Amisulpride,
al igual que otros neurolépticos, deberfa usarse con precaucién ya que puede haber un rigsgo de hipotensién o
sedacion. Como con otros agentes antidopaminérgicos, debe realizarse con prudencia la prescripcion de Amisulpride
a pacientes con enfermedad del Parkinson, ya que puede empeorar esta enfermedad. Amisulpride sélo deberfa
utilizarse si ef tratamienta neuroléptico fuera imprescindible. Prolongacitn del intervalo QT: Amisulpride produce una
prolongaci6n del intervalo QT dosis-dependiente. Este efecto, conacido por potenciar el riesgo de aparicién de arritmias
ventriculares graves tales como “torsade de pointes” se patencian por la existencia de bradicardia, hipokaliemia o
intervalo QT cangénito o adguirido. Antes de cualquier administracién, se recomienda descartar factores que podrian
favorecer la instauracién de esta alteracién del ritmo: bradicardia menos de 55 Ipm, hipokaliemia, prolangacién
congénita del intervalo Q, medicacion concomitante que pueda producir bradicardia acusada { 55 Ipm), hipokaliemia,
enlentecimiento de la conduccién intracardiaca, o prolongacién del intervalo QT. Interaceién con otros medicamentos
y otras formas de interaccién: Amisulpride puede potenciar los efectos centrales def alcohol. Deberfan tomarse
precauciones can la administracién concomitante de farmacos como: Depresores del SNC incluyendo narcéticos,
anestésicos, analgésicos, antihistaminicos H1 sedantes, barbitdricos, benzodiacepinas y otros farmacos ansioliticos,
clonidina y derivados Farmacos antihipertensivos y otros medicamentos hipotensores. Agonistas de fa dopamina (p.
¢j., levodopa) ya que puede atenuar su accién. Uso durante el embarazo y la lactancia: Embarazo: No existen
datos suficientes sobre la utilizacién de amisulpride en mujeres embarazadas. En animales, Amisulpride no mostr6
toxicidad reproductora directa. Se observé una disminucion en la fertilidad refacionada con los efectos farmacolégicos
del formaco {efecto mediado por prolactina). No se observaron efectos teratogénicos con Amisulpride. Por tanto, no
se recomienda el usa del fArmaco durante el embarazo a na ser que los beneficios justifiquen los riesgos potenciales.
Lactancia: Se desconoce si Amisulpride se excreta por la leche materna, por tanto, la lactancia estd contraindicada.
Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinaria: Amisulpride puede afectar al tiempo de
reaccién 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, agitacién. Reacciones adversas paco frecuentes (0,1-
5%): Somnolencia.Trastornos gastrointestinales como estrefiimiento, néduseas, vomitos, boca seca. Amisulpride causa
un incremento de los niveles plasméticos de prolactina que es reversible despugs de interrumpir la administracién
de! férmaco. Esto puede dar comg resultado galactorrea, amenorrea, ginecomastia, dolor torécico, disfuncién orgésmica
e impotencia. La terapia con Amisulpride puede provocar aumento de peso. Puede aparecer distonfa aguda {torticolis
espéstica, crisis oculogrica, trismo. ..). Esto es reversible sin la interrupcitn de Amisulpride después del tratamiento
con un agente antiparkinsoniano. Pueden darse sintomas extrapiramidales: temblor, rigidez, hipocinesia, hipersalivacin,
acatisia. Estos sintomas son, en general, leves con dosis 6ptimas y parcialmente reversibles sin interrupcién de
Amisulpride después de la administracién de medicacién antiparkinsoniana. La incidencia de sintomas extrapiramidales
estd relacionada con la dosis y se mantiene muy baja en ef tratamiento de pacientes con sintomas predominantemente
negativos con dosis de 50-300 mg/dia. Se ha descrito discinesia tardfa caracterizada por movimientos ritmicos,
involuntarios principalmente en la lengua y/o cara, normalmente después de una administracién a largo plazo. La
medicacin antiparkinsoniana no es eficaz o puede empeorar los sfntomas. Ocasionalmente, se ha informado de
hipatensién y bradicardia asf como de casos aislados de profongacién de QT. Ocasionalmente, se han descrito
reacciones alérgicas y de crisis epilépticas. Se han descrito casos poco comunes de sindrome neuroléptico maligno
(ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Sobredosis: La experiencia con Amisulpride en sobredosificacién
es limitada. Se ha descrito intensificacion de los efectos farmacol6gicos conacidos del farmaco. Incluye somnolencia
y sedacién, coma, hipotensién y sintomas extrapiramidales. En casos de sobredosificacién aguda, deberfa tenerse
en cuenta la posibilidad de ingesta de mltiples farmacas. No hay ningln antidoto especfico para Amisulpride.
Deberfan instaurarse las medidas de soporte apropiadas, se recomienda un estrecho contro! de las funciones vitales
y monitorizacidn cardfaca hasta que el paciente se recupere. Si e producen sfntomas extrapiramidales graves,
deberan administrarse agentes anticolinérgicos. DATOS FARMACEUTICOS: Incompatibilidades: No se conacen.
Periodo de validez: 36 meses. Precauciones especiales de conservacion: Ninguna especial. Naturaleza
y contenido del recipiente: Blister de PVC/aluminio. Instrucciones de uso/manipulacién: 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 ivad 113.96 €. Solian 400 mg/30 comp. PVP ivad 113.96 €. Con receta, aportacidn reducida.

ICO

N

0O B
<
all =
— B
z K
< W
e -
[+ '
<
< BE
o &
e =g
mi o £
< O
ol = ©
o
Ol = o
— o &=
Z K
O EE:
x ER:
— :;
O B
w R
N 3
w
——
o E
j— =
c B
<< =
— B
mly 2

http

BIBLIOGRAFIA

1. Lecrubier Y. Amisulpride: progress and outcomes. Curr. Med. Res. Opin., 2002, 18(Suppl. 3), 18-22.

2. Leucht S, Amisulpride a selective dopamine antagenist and atypical antipsychotic: results of a meta analysis of

randomized controlled trials. Int. J. neuropsychopharmacot., 2004, 7{Suppl. 1), $15-S20.

3. Mortimer A. M. How do we choose between atypical antipsychotics? The advantages of amisulpride Int. J.

Neuropsychopharmacol., 2004, 7{Suppl. 1}, S21-S25.

4, Schoemaker H, Claustre Y, Fage D, Rouquier L, Chergui K, Curet O et al. Neurochemical characteristics of amisulpride,

an atypical dopamine D2/D3 receptor antagonist with both presynaptic and limbic selectivity. J Pharmacol Exp Ther

1997, 280(1):83-97.

5. Perrault G, Depaortere R, Morel E, Sanger DJ, Scatton B. Psychopharmacological profile of amisulpride: an

antipsychotic drug with presynaptic D2/D3 dopamine receptor antagonist activity and limbic selectivity. J Pharmacol

Exp Ther 1997; 280(1):73-82. :

6. Coulouvrat C, Dondey-Nouvel L. Safety of amisufpride (Solian): a review of 11 clinical studies. Int Clin Psychopharmacol

1999; 14{4):209-218.

;. (Z)gr;ns SII P, Perry C. M. Amisulpride: a review of its use in the management of schizophrenia Drugs, 2001, 61(14),
123-2150.

sanofi~synthelabo
https://doi.org/10.1017/51134066500004811 Published online by Cambridge University Press



https://doi.org/10.1017/S1134066500004811



