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NOMBRE DEL MEDICAMENTO: SER0QUEL*-25, SEROQUEL*-
100, SEROQUEL*-200, SER0QUEL*-300. COMPOSICION GUALI-
TATIVA Y CUANTITATIVA; Cada comprimido de SEROQUEL 25 mg 
contiene 25 mg de Quetiapina (como fumarato de Quetiapina), 
cada comprimido de SEROQUEL 100 mg contiene 100 mg de 
Quetiapina (como fumarato de Quetiapina)-, cada comprimido de 
SEROQUEL 200 mg contiene 200 mg de Quetiapina (como fuma-
rato de Quetiapina) y cada comprimido de SEROQUEL 300 mg 
contiene 300 mg de Quetiapina (como fumarato de Quetiapina). 
FORMA FARMACEUTICA: Comprimidos recubiertos. Los comprimidos de SER0QUEL*-25 son de 
color melocot6n, los de SEROQUELMOO son amarillos, los de SER0QUEL*-200 y SER0QUEL*-300 
son blancos. DATOS CLINICOS: Indicaciones terapeuticas: Tratamiento de la esquizofrenia. 
Posologia y forma de administracion: SEROQUEL se administrara dos veces al dia, con o sin ali-
mentos. Adultos: La dosis diaria total durante los cuatro primeros dias de terapia es 50 mg (dia 1), 
100 mg (dia 2), 200 mg (dia 3) y 300 mg (dia 4). A partir del cuarto dia, la dosis se titular^ a la dosis 
efectiva usual de 300 a 450 mg/dia. Dependiendo de la respuesta clinica y tolerabilidad de cada 
paciente, la dosis se puede ajustar dentro del rango de 150 a 750 mg/dia. Geriatria: Como con otros 
antipsicfiticos, SEROQUEL debera emplearse con precaucion en geriatria, especialmente durante el 
periodo inicial de tratamiento. La tasa de titulacion de dosis puede necesitar ser mas lenta y la dosis 
terapeutica diaria menor que la empleada en pacientes mas jovenes, dependiendo de la respuesta 
clinica y tolerabilidad de cada paciente. El aclaramiento plasmatico medio de Quetiapina se redujo 
en un 30%-50% en sujetos geriatricos en comparacion con pacientes mas jovenes. Pediatria v ado-
lescencia: La seguridad y eficacia de SEROQUEL no se han evaluado en ninos y adolescentes. 
Alteration renal: No se requiere ajuste posologico en pacientes con alteration renal. Alteration 
hepatica: Quetiapina se metaboliza extensamente por el higado; por tanto, SEROQUEL se empleara 
con precaucion en pacientes con alteracion hepatica conocida, especialmente durante el periodo 
inicial de tratamiento. Los pacientes con alteracibn hepitica conocida deberan iniciar el tratamien­
to con 25 mg/dia. La dosis se aumentarS diariamente en incrementos de 25-50 mg/dia hasta una 
dosis efectiva, dependiendo de la respuesta clinica y tolerabilidad del paciente individual. 
Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes de este pro-
ducto. Esta contraindicada la administraci6n concomitante de inhibidores del citocromo P450 3A4, 
tales como inhibidores de las proteasas del VIH, agentes antifungicos de tipo azol, eritromicina, cla-
ritromicina y nefazodona (ver "Interaction con otros medicamentos y otras formas de interaction"). 
Advertencias y precauciones especiales de empleo: Cardiovascular: SEROQUEL sera empleado 
con precaucion en pacientes con enfermedad cardiovascular conocida, enfermedad cerebrovascu­
lar u otras condiciones que predispongan a hipotensidn. Quetiapina puede inducir hipotension ortos-
tatica, especialmente durante el periodo inicial de titulacion de dosis y, por lo tanto, si esto ocurre, 
se debe considerar una reduction de la dosis o una titulacion mas gradual. Convulsiones: En ensa-
yos clinicos controlados, no existio diferencia en la incidencia de convulsiones en pacientes trata-
dos con SEROQUEL o con placebo; no obstante, como con otros antipsicoticos, se recomienda pre­
caution cuando se traten pacientes con un historial convulsive Sintomas extrapiramidales: En 
ensayos clinicos controlados, la incidencia de sintomas extrapiramidales no fue diferente de la de 
placebo dentro del rango de dosis terapeutico recomendado. Discinesia tardia: Si aparecen signos 
y sintomas de discinesia tardia, se debera considerar la reduction de la dosis o interruption del tra­
tamiento con SEROQUEL. Sindrome neuroleptico maliano: El sindrome neuroleptico maligno se ha 
asociado al tratamiento antipsicotico. Las manifestaciones clinicas incluyen hipertermia, estado 
mental alterado, rigidez muscular, inestabilidad autonomica y aumento de creatininfosfoquinasa. En 
tal caso, se interrumpira la terapia con SEROQUEL y se administrara el tratamiento medico apropia-
*>• Interacciones: Ver tambien apartado "Interacciones". El empleo concomitante de SEROQUEL con 
un inductor potente de enzimas hepaticos, tal como carbamazepina o fenitoina, disminuye sustan-
cialmente las concentraciones plasmaticas de Quetiapina, lo que puede afectar a la eficacia del tra­
tamiento con SEROQUEL. En pacientes que esttn siendo tratados con un inductor de enzimas hepa­
ticos, el tratamiento con SEROQUEL se debera iniciar solamente si el medico considera que los 
beneficios de SEROQUEL superan los riesgos de retirar dicho inductor de enzimas hepaticos. Es 
importante que todo cambio en el inductor sea gradual y, si se requiere, sea reemplazado por un no 
inductor (por ejemplo, valproate sodico). Interaccion con otros medicamentos y otras formas de 
interaccion: Teniendo en cuenta los efectos principales de Quetiapina sobre el sistema nervioso 
central, SEROQUEL sera empleado con precaution en combination con otros farmacos de action 
central y alcohol. El citocromo P450 (CYP) 3A4 es el enzima que es responsable principalmente del 
metabolismo de Quetiapina mediado por el citocromo P450. En un estudio de interaccion con volun­
taries sanos, la administracion concomitante de Quetiapina (dosis de 25 mg) con ketoconazol, un 
inhibidor de CYP3A4, produjo un aumento de 5 a 8 veces en la AUC de Quetiapina. En base a esto, 
esta contraindicado el uso concomitante de Quetiapina con inhibidores de CYP3A4. Tampoco esta 
recomendado tomar Quetiapina con zumo de pomelo. En un estudio de dosis multiple en pacientes 
para evaluar la farmacocinetica de Quetiapina administrada antes y durante el tratamiento con car­
bamazepina (un conocido inductor de enzimas hepaticos), la co-administraci6n de carbamazepina 
incremento significativamente el aclaramiento de Quetiapina. Este incremento en el aclaramiento 
redujo, por termino medio, la exposition sistemica a Quetiapina (determinada mediante el AUC) 
hasta un 13% en comparacion a la exposition durante la administracion de Quetiapina sola, aunque 
en algunos pacientes se observo un efecto mayor. Como consecuencia de esta interaccion, se pue-
den producir concentraciones plasmaticas menores, lo que puede afectar a la eficacia del trata­
miento con SEROQUEL. La co-administracion de SEROQUEL y fenitoina (otro inductor del enzima 
microsomal) causo un aclaramiento altamente incrementado de Quetiapina en aproximadamente el 
450%. En pacientes que estin siendo tratados con un inductor de enzimas hepaticos, el tratamien­
to con SEROQUEL se debera iniciar solamente si el medico considera que los beneficios de SERO­
QUEL superan los riesgos de retirar dicho inductor de enzimas hepaticos. Es importante que todo 
cambio en el inductor sea gradual y, si se requiere, sea reemplazado por un no inductor (por ejem­
plo, valproato sodico) (ver tambien "Advertencias y precauciones especiales de empleo"). La far­
macocinetica de Quetiapina no se altera significativamente por la co-administration de los antide-
presivos imipramina (un conocido inhibidor de CYP 2D6) o fluoxetina (un conocido inhibidor de CYP 
3A4 y de CYP 2D6). La farmacocinetica de Quetiapina no se altera significativamente por la co-
administraci6n de los antipsicoticos risperidona o haloperidol; sin embargo, el uso concomitante de 
SEROQUEL y tioridazina provoco aumentos en el aclaramiento de Quetiapina de aproximadamente 
el 70%. La farmacocinetica de Quetiapina no se altera tras la co-administracion con cimetidina. La 
farmacocinetica de litio no se altera con la co-administracion de SEROQUEL. No se han realizado 
estudios formales de interaccion con farmacos cardiovasculares comunmente utilizados. Embarazo 
j lactancia: No se ha establecido todavia la seguridad y eficacia de Quetiapina durante el embara­
zo tiumano. Hasta la fecha, no existen indicaciones de peligrosidad en pruebas en animates, aun­
que no han sido examinados los posibles efectos sobre los ojos del feto. Por tanto, SEROQUEL sola­
mente se utilizara durante el embarazo si los beneficios justifican los riesgos potentiates. Se des-
conoce el grado en el que Quetiapina se excreta en la leche humana. En consecuencia, se debera 
aconsejar a las mujeres que se encuentran en periodo de lactancia que eviten dicha lactancia 
durante el tratamiento con SEROQUEL. Efectos sobre ia capacidad para conducir vehiculos y 
utilizar maquinaria: Teniendo en cuenta sus efectos principales sobre el sistema nervioso central, 
Quetiapina puede interferir con actividades que requieran alerta mental; por tanto, se debera acon­
sejar a los pacientes que no conduzcan o utilicen maquinaria hasta que se conozca la susceptibili-
dad individual. Reacciones adversas: El tratamiento con SEROQUEL puede asociarse a astenia 
leve, sequedad de boca, rinitis, dispepsia o estrenimiento. Se puede producir somnolentia, habi-
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tualmente durante las dos primeras semanas de tratamiento, la 
cual generalmente se resuelve con la administracion continuada 
de SEROQUEL. Como con otros antipsicoticos, SEROQUEL se 
puede asociar tambien con un aumento de peso limitado, predo-
minantemente durante las primeras semanas de tratamiento. 
Como con otros antipsic6ticos con actividad bloqueante alfa, 
adrenergica, Quetiapina puede inducir comunmente hipotension 
ortostatica, asociada a mareo, taquicardia y, en algunos pacientes, 
sincope, especialmente durante el periodo inicial de titulacion de 

dosis (ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo"). Han existido informes ocasionales 
de convulsiones en pacientes tratados con SEROQUEL, aunque la frecuencia no fue superior a la 
observada en los que se administro placebo en ensayos clinicos controlados (ver "Advertencias y 
precauciones especiales de empleo"). En muy raras ocasiones ha habido notificaciones de priapis-
mo en pacientes a los que se les habia administrado SEROQUEL. Como con otros agentes antipsi-
cbticos, se han comunicado raramente casos de posible sindrome neuroleptico maligno en pacien­
tes tratados con SEROQUEL (ver "Advertencias y precauciones especiales de empleo"). Como con 
otros antipsicoticos, se han observado en pacientes tratados con SEROQUEL leucopenia y/o neutro­
penia. No se comunicaron casos de neutropenia grave persistente o agranulocitosis en los ensayos 
clinicos controlados con SEROQUEL. Durante la experiencia de post-comercializacion, tras la sus­
pension de la terapia con SEROQUEL se ha observado la resolution de la leucopenia y/o neutrope­
nia. Los posibles factores de riesgo para la leucopenia y/o neutropenia incluyen un recuento bajo 
pre-existente de globulos blancos y un historial de leucopenia y/o neutropenia inducidas por farma­
cos. Ocasionalmente, se ha observado eosinofilia. Como con otros agentes antipsicoticos, se han 
notificado raras casos de edema periferico en pacientes tratados con SEROQUEL. En algunos 
pacientes tratados con SEROQUEL, se han observado aumentos asintomaticos en los niveles de 
transaminasas sericas (ALT, AST) o de y-GT, los cuales fueron habitualmente reversibles durante el 
tratamiento continuado con este firmaco. Se han observado durante el tratamiento con SEROQUEL 
ligeras elevaciones en los niveles de trigliceridos sericos en periodos de no ayuno y de colesterol 
total. El tratamiento con SEROQUEL se ha asociado a descensos ligeros, relacionados con la dosis, 
de los niveles de hormonas tiroideas, en especial T4 total y T4 libre. La reduction en T4 total y libre 
fue maxima en el plazo de las primeras 2 a 4 semanas del tratamiento con Quetiapina, sin una 
reduction adicional durante el tratamiento a largo plazo. En casi la totalidad de los casos, el cese 
del tratamiento con Quetiapina se asocio a una reversion de los efectos sobre T4 total y libre, inde-
pendientemente de la duration de tal tratamiento. Los niveles de globulina ligadora de tiroxina (TBG) 
no se modificaron y, generalmente, no se observo un aumento reciproco de tirotropina ("hormona 
estimulante del tiroides",TSH). No existen indicios de que SEROQUEL pueda causar hipotiroidismo 
de importancia clinica. Las incidencias de las posibles reacciones adversas citadas anteriormente, 
observadas como reacciones adversas en los ensayos clinicos controlados de Fase ll/III con SERO­
QUEL se tabulan a continuation segiin el formato recomendado por el Consejo de Organizaciones 
Internationales de las Ciencias Medicas (CIOMS): 

Muy habitual (>10%) Nervioso: Somnolentia 

Habitual (1% a l l 0%) 

No habitual (0,1% an%) 

General: Astenia 
Cardiovascular. Hipotension postural, hipotension, taquicardia 
Digestivo: Estrenimiento, sequedad de boca, dispepsia 
Hdmico y linlatico: Leucopenia 
Metabdlico y nutricional: Aumento de ALT (SGPT), aumento de 
AST (SGOT), aumento de peso 
Nervioso: Mareo 
Respiratorio: Rinitis 

Cardiovascular Sincope 
Digestivo: Aumento de y-GT 
Metabdlico y nutricional: Hipercolesteremia, hiperlipidemia 
Hemico y linlatico: Eosinofilia 
Nervioso: Convulsiones 

Rara (0,01% al 0,1%) General: Sindrome neuroleptico maligno 
Digestivo: Ictericia 
Nervioso: Crisis de gran mal 

Muy rara (<0,01%) 
Sobredosificacidn: La experiencia obtenida en ensayos clinicos con SEROQUEL en sobredosifica-
cion es limitada. Se han tornado dosis estimadas de Quetiapina de hasta 20 g, sin consecuencias 
fatales, Los pacientes se recuperaron sin secuelas. En general, los signos y sintomas comunicados 
fueron los resultantes de una exageracion de los efectos farmacologicos conocidos del farmaco, es 
decir, adormecimiento y sedation, taquicardia e hipotension. No existe un antidote especifico para 
Quetiapina. En casos de signos graves, se debera considerar la posible implication de varios farma­
cos, recomendandose procedimientos de cuidados intensivos incluyendo el establecimiento y man-
tenimiento de una via aerea abierta que asegure la oxigenacidn y ventilation adecuadas y la moni-
torizacion y apoyo del sistema cardiovascular. Ya que no se ha investigado la prevention de la absor-
cion en la sobredosificacidn, se debera considerar el lavado gastrico (tras la intubation, si el pacien­
te esti inconsciente) y la administracion de carbon activado junto a un laxante. Se debera mantener 
una estrecha supervision y monitorizacion medica hasta la recuperation del paciente. DATOS 
FARMACEUTICOS: Lista de excipientes: Nucleo: Povidona, Hidrogeno fosfato de calcio dihidrato, 
Celulosa microcristalina, Almidon glicolato de sodio Tipo A, Lactosa monohidrato y Estearato de mag-
nesio. Recubrimiento: Hipromelosa, Macrogol 400, Dioxido de titanio (E171), Qxido ferrico amarillo 
(E172) (comprimidos de 25 mg y 100 mg), Qxido ferrico rojo (E172) (comprimidos de 25 mg). 
Incompatibilidades: No procede. Periodo de validez: 3 anos. Precauciones especiales de con-
servacion: No conservar por encima de 30°C. Naturaleza y contenido del envase/precios: Los 
comprimidos de SEROQUEL se acondicionan en blisters de PVC/aluminio, dispuestos en cartonajes. 
Los formates que se comerciaiizan en Espana son: SEROQUEL 25: Envase conteniendo 6 comprimi­
dos (PVPiva - 4,99 euros). SEROQUEL 100: Envase conteniendo 60 comprimidos (PVPiva - 95,86 
euros). SEROQUEL 200: Envase conteniendo 60 comprimidos (PVPiva -138,54 euros). SEROQUEL 
300: Envase conteniendo 60 comprimidos (PVPiva -193,29 euros). Instrucciones de uso/manipu-
lacion: Ningun requisite especial. NUMEROS DE LAS AUTORIZAC10NES DE COMERCIALIZAClQN: 
SEROQUEL 25, comprimidos de 25 mg: 63.054. SEROQUEL 100, comprimidos de 100 mg: 63.055. 
SEROQUEL 200, comprimidos de 200 mg: 63.056. SEROQUEL 300, comprimidos de 300 mg: 64.436. 
FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/REVALIDACMJN DE AUTORIZACION: SEROQUEL 25: Abril 
2000. SEROQUEL 100: Marzo 2000. SEROQUEL 200: Marzo 2000. SEROQUEL 300: Diciembre 2001. 
FECHA DE LA REVISION (PARCIALJ DEL TEXTO: Mayo 2001 (SEROQUEL 25,100 y 200). REGIMEN 
DE PRESCRIPCION Y DISPENSACION: Con receta medica. CONDICIONES DE LA PRESTAClfiN DEL 
SISTEMA NACIONAL DE SALUD: Especialidad de aportacion reducida (Cicero). TITULAR DE LA 
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: AstraZeneca Farmaceutica Spain, S.A. - C/ Serrano 
Galvache, 56 - Edificio Roble - 28033 Madrid. Para mayor information, consultar la Ficha Tecnica 
completa y/o dirigirse a AstraZeneca Farmaceutica Spain, S.A., Dpto. Medico -
C/ Serrano Galvache, 56 - Edificio Roble - 28033 Madrid. Tfno. Atencion al Cliente: 90016 20 
01. Marzo 2001/Septiembre 2001. Seroquel MR SPC (version 5.2 - 27/2/01) / ref.Ser3107.b1e 
300 mg MR SmPC 31/07/01. *Marca Registrada. 
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DENOMINACION DEL MEDICAMENTO. RISPERDAL' CONSTA 25 mg, potvo y disolvente para suspension inyectable. 
RISPERDAL* CONSTA 37,5 mg, polvo y disolvente para suspension inyectable. RISPERDAL* CONSTA 50 mg, polvo y 
disolvente para suspension inyectable, COMPOS1CION CUALITATIVA Y CUAtfflTATJVA. RISPERDAL' CONSTA 25 mg: 
Cada vial contiene Risperidone (DOE)....25 mg. RISPERDAL" CONSTA 37,5 mg: Cada viol contiene Risperidona 
(DOEJ....37.5 mg. RISPERDAL* CONSTA 50 mg: Cada vial contiene Risperidona (DOEJ....50 mg. (Ver excipientes). 
FORMA FARMACEUTICA. PorVo y disotvente para suspension iiyecrabte: Vial con polvo: polvo suelto de color bian­
co a blanquecino. Jeringa precatgada con el disolvente para la reconstitucion: Solution acuosa trosparente e 
incolora. DATOS CLINICOS. Indicaciones ierapeuticas. RISPERDAL" CONSTA estd indicado para el tratamiento de 
mantenimiento de la esquizofrenia en pacientes previamente estabilizados con risperidona oral. Posologfa y for­
ma de administration. El tratamiento con RISPERDAL* CONSTA deberd iniciarse por un medico con experiencia 
en el manejo de pacientes esquizofrenicos. Aduifos; La dosis recomendada es de 25 mg cada dos semanas por 
via intramuscular. Debido a las caracteristicas farmacotinetteas del RISPERDAL* CONSTA, es necesario que duran­
te las ties primeras semanas de tratamiento los pacientes reciban ademas risperidona via oral, con el fin de man-
tener concentraciones Ierapeuticas del fdrmaco, El camblo de la formulation oral a RISPERDAL* CONSTA debe 
acompanarse de un seguimiento clinico estrecho de los pacientes, que permita identiflcar la dosis de RISPERDAL* 
CONSTA mas apropiada para cada paciente. Inaemento de fa dosis: No debe incrementa l la dosis de 
RISPERDAL* CONSTA hasta que no hayan transcurrido, como minimo, 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, no cabe esperar que el efecto de cada (juste 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. Ancmnos: La dosis recomendada es la misma que en adultos, es decir, 25 mg por via intramuscular 
cada dos semanas. Sin embargo, y dado que la experiencia de uso de RISPERDAL* CONSTA en ancianos es limi-
tada, debe utilizarse con precaucion en este grupo de pacientes, no siendo indicado su uso en pacientes diag-
nosticados de demencia (ver Contoindicacfones, Adveitencias y precauciones especiales de empleo). InsurT-
cienda hepatica y renal: La eficacia y seguridad de RISPERDAL* CONSTA no se ha estudiado en pacientes con 
insuficiencia hepatica y/o renal, por k) que debe administrarse con precaucion por tratarse de una formulacion 
de liberation prolongada. RISPERDAL* CONSTA solo deberd administrarse a pacientes con insuficiencia renal o 
hepatica 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. Hinos: 
RISPERDAL* CONSTA no se ha estudiado en ninos y adolescentes menores de 18 anos. Forma de admih/sfracidn: 
RISPERDAL* CONSTA se debe administrar, cada dos semanas, mediante inyeccion intramuscular profunda ifrifean-
do la aguja de seguridad incluida en el envase. las Inyecciones se deben alternar en ambos gluteos. RISPERDAL* 
CONSTA no debe administrarse por via intravenosa (ver Instrucciones de uso). Contraindicaciones. RISPERDAL* 
CONSTA estd contraindicado en: • pacientes con hipersensibilidad conocida a risperidona o a cualquiera de bs 
componentes de la especialidad, • pacientes con demencia (verAdvertenciasyprecauctones), • pacientes 
con enfermedad de Parkinson. Adveitencias y precauciones especiales de empleo. RISPERDAL* CONSTA sola-
mente debera utilizarse en pacientes diagnosticados de esquizofrenia que esten previamente estabilizados con 
risperidona oral, Debido a la actividad alfa-bloqueante de risperidona se puede producir hipotension ortostdlica 
especialmente durante el periodo de inicio de ajuste de la dosis. Se debe evaluar la relation riesgo-benefcio de 
continuar el tratamiento con RISPERDAL* CONSTA si se produce hipotension ortostdtica clinicamente relevante, 
Risperidona se debe utilizar con cuidado en pacientes con enfermedad cardiovascular conocida (p. e j , insufi­
ciencia cardiaca infarto de miocardio, trastomos de la conduction, deshidratacidn, hipovolemia o enfermedad 
cerebrovascular), incluyendo las enfermedades asociadas a prolongaciones del intervalo QT. Los antagonistas 
de los receptores de la dopamina pueden inducir discinesia tardia, que se caracteriza por movimientos ritmicos 
involuntarios, predominanfemente de la lengua y/o de la cara. Se ha comunicado 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 ddsicos, el riesgo de inducir disci­
nesia tardia estd tambien reducido en comparacion con estos ultimos, Si aparecen signos y sintomas de discine­
sia tardia deberd considerarse la necesidad de suspender el tratamiento con todos los fdrmacos antipsicoticos. 
En los pacientes tratados con antipsicoticos se puede producir el tornado sindrome neuroleptico maligna carac-
terizado por hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autondmica alteracidn de la conciencia y niveles de 
CPK elevados. Si esto sucede, se deben suspender todos los fdrmacos antipsicoticos, incluyendo risperidona, y se 
enviard urgentemenfe al paciente a un centro hospitalaria Debe recordarse que despues de la ultima adminis­
tration de RISPERDAL' CONSTA se detecfan 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 cerebrates, entre los que se Incluyen accidentes cerebrovasculars, algunos de ellos de 
desenlace mortal, El andlisis de seis estudios controlados con placebo realizados en pacientes mayores de 65 
anos de edad diagnosticados de demencia muestran una incidencia de acontecimientos adversos cerebrovas-
culares de 3,3% (33/989) en el grupo tratado con risperidona y de 1,2% (8/693) en el grupo de pacientes que reci-
bieron placebo, Por tanto, risperidona tripllcd el riesgo de episodios isquemicos cerebrates en esta poblacion 
(RR4.0 IC95% 1,3-7,4), No se apreciaron diferencias estadisticamente signitlcativas en lo que respecta a mortali-
dad por cualquier causa Debido a las caracteristicas farmacocineticas de RISPERDAL* CONSTA su uso esta con­
traindicado en pacientes diagnosticados de demencia (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 hepatica, RISPERDAL* CONSTA debe de administrarse con precaucion en este grupo de pacientes. Como suce­
de con otros antipsicoticos, risperidona disminuye el umbral convulsivo. Se recomienda tener cuidado si 
RISPERDAL* CONSTA se administra a pacientes con epilepsia. Como sucede con ottos' antipsicoticos, la adminis­
tration de RISPERDAL* CONSTA se asocia a aumento de peso, por lo que debe darse consejo dietetico a los pa­
cientes tratados con este fdrmaco, Interaction con ottos medlcamentos 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 primaries de risperidona en el SNC, se debe utilizar con cuidado en combination con otros fdrmacos de 
action central. Risperidona puede antagonear 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 metabolite activo 9-hldroxkisperidona). Se pueden observar efectos similares con otros inducto-
res enzimdficos hepdticos como fenitoina rifampicina y fenobarbital, Al suspender la administration de carba-
macepina u otros inductores enzimaticos hepdticos, se debe reevaluar la dosis de risperidona y, si es necesario, 
reducirla. Fenotiacinas, antidepresivos triciclicos y algunos befabloqueantes pueden aumentar las concentracio­
nes plasmaticas de risperidona pero no las de la fraction antipsicotica activa. La amitriptilina no afecta a la far-
macocinetica de risperidona o de la fraction antipsicotica activa. La cimetidina y ranitidina aumentan la biodis-
ponibilidad de risperidona, pero solo ligeramente la fraction antipsicotica activa. Paroxetina, antidepresrvo que 
inhibe la isoenzima 2D6 del CYP450. aumenta la concentration plasmdtica de risperidona en un 45% y de la frac­
tion antipsicotica activa en un 65%. Por tanto, cuando se initio o interrumpe un tratamiento concomitante con 
paroxetina, el medico debe de ajustar la dosis de RISPERDAL* CONSTA. Fluoxetina comparte la actividad inhibitc-
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 elevada union a proteinas, no existe des-
plazamiento clinicamente relevante de ningun fdrmaco de las proteinas plasmaticas. Los alimentos no afectan la 
absorcion de RISPERDAL*. Se debe aconsejar a los pacientes que eviten la ingesta de alcohol. RISPERDAL* no 
muestra un efecto clinicamente relevante en la farmacodnetica del litio o valproate). Embarazo y lactancla. Em-
bataio: No se ha establecido la seguridad de risperidona para su utilization durante el embarazo en humanos. 
Aunque en animales experimentales risperidona no demostro toxicidad directa en la reproduction, se observa-
ron algunos efectos indirectos mediados por la prolactina y por el Sistema Neivioso 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 benefices superan a los posibles riesgos. lactanda: En los estudios con animales, rispe­
ridona y 9-hidroxi-risperidona se excretan en la leche. Se ha demostrado que risperidona y 9-hidroxi-risperidona 
tambien se excretan en la leche humana. Por lo tanto, deberd evitarse la lactancla durante la administration de 
risperidona. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar mdquinas. Risperidona puede interferir con las 
actividades que requieren alerta mentaj. Por lo tanto, se debe aconsejar a los pacientes que no conduzcan o 

manejen maquinaria hasta que se conozca su susceptibilidad particular al producto. Reacclones aaVersas. A 
continuation se enumeran las reacclones adversas observadas con risperidona, ordenadas por drgano sistema y 
atendiendo a la siguiente clasificacion en funcion de su frecuencia de aparicion: Muy frecuente (>1 /10): fre-
cuente (>1/100, <1/10): poco frecuente (>1/1.000, <1/100); rara (>1/10.000, <1/1.000): muy rara (<l/10.00Cf), inclu-. 
yendo casos aislados. Irastornos hematologicos: Poco frecuentes: dlsminucion ligera del rectiento de neutrdfilos 
y/o trombocitos*. Muy raros: aumento del recuento leucocitario. Irastornos endocrinos: Poco frecuentes: hiper-
probctinemia (manifestada con sintomas como galactorrea no puerperal, amenorrea disminucidn de la libido), 
intoxication acuosa' (bien debido a polidipsia psicogenica o bien al sindrome de secretion inapropiada de to. 
hormona antbiurefica (SIADH)). Jrxtornosrnetotolcosydelanutricion: Frecuente: aumento de peso. Poco fre­
cuente: peralda de peso. Muy raros: hiperglucemia o exacerbation de una diabetes rnellitus preexistente. Tras­
tomos del sistema nervioso: Frecuentes: depresion, fatiga sintomas extrapiramidales, agitation', ansiedad", ja-
queca', episodios isquemicos cerebrales en pacientes con demencia* (ver Advertencias y precauciones 
especiales de empleo). Poco frecuentes: nerviosismo, trastornos del sueno, apatia, alteration de la concentra­
tion, vision anorrnal, somnolentia", mareos", alteration de la regulation de la temperatura corporal*. Raros: dis­
cinesia tardia sindrome neuroleptico maligno y crisis. Irastornos vaxulares: Poco frecuentes: hipotension, hipo­
tension* (ortostdtica) y taquicardia' (refleja a la hipotension). Irastornos gastrointestinales: Poco frecuentes: 
estrenimiento', dispepsia', nduseas/vomitos*. dolor abdominal'. Irastornos hepatobilares: Muy raros: aumento de 
los niveles de enzimas hepdticos. Irastornos de la piel y el tejido subcutaneo: Poco frecuentes: eruption cutanea 
prurito, edema periferico, reaction en el punto de la inyeccida rinitis*. otras reacciones alergicas*. Irastornos re-
nates y urinarios: Poco frecuentes: incontinentia urinaria", tafornos sexuales y del sistema reproductive: Poco fre­
cuentes: funcion sexual anorrnal. insuficiencia eyaculadora impotencia priapisrno*. disfuncidn orgdsmica". ('Estos 
efectos adversos hansido noBcados con FSperdaf oral. Se desconoce to frecuencia de aparicion con Risperdal* Consta). Sobre-
dosificacion. Puesto que es menos probable que se produzca una sobredosifcacidn con la medication parente­
ral que con la oral, a continuation se presenta la information correspondiente a la formulation oral. Shfomas: En 
general, los signos y sintomas comunicados tras la sobredosificacidn oral son una exageracidn de bs efectos far-
macoldgicos conocidos del farmaco. Consisten en somnolentia y sedation taquicardia e hipotension y shtomas 
extrapiramidales, Se han comunicado casos de sobredosis de hasta 360 mg de risperidona oral, Se nan comuni­
cado casos raros de prolongation del QT. En caso de sobredosificatidn aguda, se debe tener en cuenta la posi-
ble implication de polimedicacion. Tratamiento: Establecer y mantener libres las vias aereas y garantizar una oxi-
genacion y ventilation adecuadas. Se debe comenzar inmediatamente la monitorizadon cardiovascular y hay 
que realizar un control electrocardiogrdfico continuo para detector posibles arritmias. No existe ningun antidoto 
especifico de risperidona. Por lo tanto, se deben adoptar las medidds de soporte apropiadas. La hipotension y el 
colapso circulatorio se debe tratar con medidas apropiadas, como la administration de fiuidos intravenosos y/o 
fdrmacos simpaticomimeticos, En caso de sintomas extrapiramidales graves, se debe administrar tratamiento an-
ticolnergico, La supervision medica esttecha y la monitorizacidn se deben mantener hasta que el paciente se re-
cupere. DATOS FARMACEUTICOS. Usta de excipientes. RISPERDAL* CONSTA. Polimero 7625 DL JN1 polKdl Idctido-
co-glicolido). Disolvente: Polisorbato 20, carmelosa scdica 40 mPas, fosfato hidrogenado disodico dihidratado, 
acido citrico anhidro, cloruro sddica hidrdxldo sodico, agua para Inyeccion. Incompatibilidades. RISPERDAL' 
CONSTA no se puede mezclar o disotver con otros fdrmacos o fiuidos distintos al disolvente proporcionado para 
su administration. Periodo de validez. 36 rneses a 2-8'C. Despues de la reconstitucion: Se ha demostrado la esta-
bilidad quimica y fisica durante 24 horas a 25°C. Desde un punto de vista microbiologico, el producto se debe 
usar inmediatamente. Si no se hace, bs periodos de almacenamiento reconstituido y las condiclones previas a su 
utifeacion son la responsabilidad del usuario y no deben superar las 6 horas a 25°C, a no ser que la reconstitucion 
se haya reafeado en condiciones asepticas controbdas y validadas. Precauciones especiales de conservation 
El envase se debe conservar en el frigarifico (2-8°C) y preservar de la luz. No se debe exponer a temperaturas su-
periores a 25*C. Si no se dispone de refrigeration, RISPERDAL* CONSTA se puede almacenar a temperaturas no 
superiores a 25°C durante 7 dias como mdximo antes de su administration. No exponer el producto sin refrtgerar 
a temperaturas superiores a 25°C. Naturaleza y contenido del recipiente. RISPERDAL* CONSTA se acondicionard 
en un envase con b siguiente configuration: • Un vial que contiene RISPERDAL* CONSTA. • Una jeringa precarga-
da que contiene el disolvente para RISPERDAL* CONSTA. • Dos agujas Hypoinf 206 2* TW para la reconstifucioa 
• Una aguja Needle-Pro, para inyeccion intramuscular (aguja de seguridad 20G 2" TW con dispositivo de protec­
tion). ("Solo con receta" = producto sanitario para su venta exclusiva con fdrmacos con receta). Instrucciones de 
uso y manipulation. 

RISPERDAL* CONSTA solo se puede suspender en el disolvente para RISPERDAL* CONSTA proporcionado en e! 
envase y se debe administrar con to aguja de seguridad Needle-Pro 20G incluidas en el misma, 

1. 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 pldstico coloreado del vial de RISPERDAL* CONSTA. 3. Abrirfa jeringa rom-
piendo el sello de la cdpsula blanca y quitar esta ultima junto con el protector de caucho de su interior. 4. Co-
nectar una de las agujas Hypoinf con un movimiento suave de rotation en sentido de las agujas del reloj a la 
conexion luer de la jeringa, 5. Tirar de la funda de la aguja Hypolnt*. No girar. 6. Inyectar todo el contenido de la 
jeringa con el disolvente en el vial. 7. Retirar la jeringa con la aguja Hypoinf del vial. 8. Desenroscor la aguja 
Hypoinf de la jeringa y deshacerse de ella adecuadamente. 9. Antes de agitar el vial, colocar la segunda aguja 
Hypoinf con un movimiento de rotation suave en el sentido de las agujas del reloj, en la conexion luer de la jerin­
ga. NO QUITAR LA FUNDA DE LA AGUJA TODAVlA. 10. Agitar energicamente el vial durante 10 segundos como 
minimo. La mezcla estd complete cuando la suspension tiene un aspecto uniforme, espeso, y de color lechoso. y 
todo el polvo se ha dispersado por completo. 11. No guardar el vial despues de la reconstitucion porque la sus­
pension se puede depositor. 12. Tomar la jeringa y tirar de la funda de la aguja Hypoinf. No girar. 13. Insertar la 
aguja Hypoinf en el vial colocado verticalmente. 14. Aspirar lentamente la suspension del vial en position verti­
cal, pero ligeramente inclinado, como se indica en el diagrama para asegurar que se Introduce todo el conteni­
do en la jeringa 15. Retirar la jeringa con la aguja Hypoinf del vial. 16, Desenroscor la aguja Hypoinf de la jerin­
ga y deshacerse de ella adecuadamente. Para una adecuada identification, rasgar la etiqueta del vial por la 
zona perforada y pegar b parte desprendida en la jeringa. 17. Abrir la bolsa de pldstico del Needle-Pro, hasta la 
mitad. Sujetar la funda utilizando la bolsa de pldstico abierta. 18. Conectar la conexion luer del Needle-Pro' a b 
jeringa con un movimiento suave de rotation en el sentido de las agujas del reloj. Fjar la aguja con ttmeza sobre 
el Needle-Pro* empujando con un giro en el sentido de las agujas del reloj, 19. Preparer al paciente para la in­
yeccion, 20. Sera necesario realizar de nuevo la suspension de RISPERDAL* CONSTA antes de su administration, 
dado que se habra sedimentado despues de la reconstitucion. Agitar vigorosamente el tiempo necesario hasta 
que se consiga la nueva suspension de las microesferas. 21, Sacar ta funda de la aguja. No girar la funda, ya que 
la aguja podria soltarse del Needle-Pro, 22, Golpear levemente 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 ta 
aguja en position vertical. Inyectar todo el contenido de la jeringa intramuscularmenfe en la nalga del pacien­
te. 24, AVISO: Para evitar un pinchazo con una aguja contaminada: • no desconecte irtencionadamente el Ne­
edle-Pro, • no intente enderezar la aguja o conectar al Needle-Pro, si la aguja estd doblada o ha sido danada 
• no manipule errdneamente el dispositivo de protection de la aguja de modo que esta pudiera sobresalir por su 
funda de protection. 25. Una vez completado el procedimiento, cobcar la aguja en su funda utilfeando una tec-
nica con una sola mono. Realtor esta maniobra con una mano haciendo una presion SUAVE de la funda contra 
una superficie plana. Al presionar sobre ta funda la aguja se conecta a ella f memente. 26, Confirmar visualmen-
te que la aguja estd completamente conectada a su funda protectora. 27. Desecho de forma apropiada inme­
diatamente. TrTULAR DE IA AUTORIZACION DE COMERCIALKACION. JANSSEN-CIIAG, SA Paseo de Las Doce Estre-
ias, 5-7.28042 Madrid, NUMERO(S) DE AUTOR1ZACION DE COMERCIAUZACION. RISPERDAL* CONSTA 25 mg, polvo y 
disolvente para 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 AUTORIZACION/RENOVACION DE LA AUTORIZACION. 11 de febrero 2003. CONDICIONES DE PRESCRIPTION 
Y DISPENSACION: Con receta medica, aportacion reducida. PRESENTACIONES Y P.V.P. (IVA 4): 25 mg, polvo y di­
solvente para suspension inyectable: 145,75 €. 37,5 mg, polvo y disolvente para suspension inyectable: 176,40 (. 
50 mg, pota> y disolvente para suspension inyectable: 207,07 €. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO. Julio 2004. 
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IA090304. ZYPREXA 2,5 mg comprimidos recubiertos. ZYPREXA 5 mg comprimidos recubiertos. ZYPREXA 7,5 mg comprimidos recubiertos. 
ZYPREXA10 mg comprimidos recubiertos. 
| Para una informacion mas detallada, se encuentra a disposition de los profesionales sanitarios la licha tecnica de esta especialidad. j 
COMPOSICION CUAUTAT1VA Y CUANTITAT1VA: Cada comprimido recubierto contiene 2,5 mg de olanzapina. Cada comprimido recubierto contiene 
5 mg de olanzapina. Cada comprimido recubierto contiene 7,5 mg de olanzapina. Cada comprimido recubierto contiene 10 mg de olanzapina FORMA 
FARMACEUTICA: Comprimidos recubiertos. ZYPREXA 2,5 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; llevan impresa la leyenda 
*Liliy y el codigo numenco "4112" de identification. ZYPREXA 5 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; llevan impresa la 
leyenda "Lilly" y el codigo numerico '4115' de identification. ZYPREXA 7,5 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; llevan 
impresa la leyenda "Lilly y el codigo numerico '4116" de identification. ZYPREXA 10 mg seoresenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; 
llevan impresa la leyenda "Lilly" y el codigo numerico "4117" de identification. OATOS CLINICOS: Indicaciones terapeuticas: La olanzapina esta 
indicada en el tratamiento de la esquizofrenia. La olanzapina es electa en el mantenimiento de la mejoria clinica durante la terapia de continuation 
en los pacientes que muestran una respuesta terapeutica initial. La olanzapina esta indicada en el tratamiento del episodio maniaco moderado o 
severe La olanzapina esta indicada en la prevencion de las recaidas en pacientes con trastomo bipolar cuyo episodio maniaco ha respondido al 
tratamiento con olanzapina (ver epigrafe 5.1). Mas informacion sobre ensayos clinicos: En un estudio comparativo, doble ciego, multinational 
de esquizofrenia, trastorno esquizoafectivo y trastornos relacionados que incluia 1,481 pacientes con diferentes grados de sintomas depresivos 
asotiados (puntuacibn media basal en la escala de Montgomery-Asberg de valoracibn de la depresion de 16,6), un analisis secundario prospeclivo 
del cambio en la puntuacibn desde la basal hasta el punto final en dicha escala, demostrb una mejoria estadisticamente significativa (p=0,001) que 
favoretia a olanzapina (-6,0) en comparacion con haloperidol (-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 unica diaria en monoterapia o de 10 mg al dia en el 
tratamiento de combination (ver epigrale 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, continuar con la misma dosis en el tratamiento para 
prevencion de las recaidas. Si se presenta un nuevo episodio maniaco, mixta o 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 esquizofrenia, 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 al dia. Solo se recomienda un aumento a una dosis mayor que la dosis recomendada 
de initio tras evaluar adecuadamente, de nuevo, desde un punto de vista clinico y se deberia realizar, en general, a intervales no menores de 24 
boras. Olanzapina puede ser administrada con o sin comidas ya que los alimentos no afectan su absorcibn. Se deberia considerar una disminucibn 
gradual de la dosis a la bora de abandonar el tratamiento con olanzapina. Nines y adolescentes: no se ha investigado el efecto de la olanzapina en 
sujetos menores de 18 anos. Ancianos: Una dosis initial inferior (5 mg/dia) no esta indicada de rutina, pero debe ser considerada en personas de 
65 anos o mas cuando los factores clinicos lo requieran (ver tambien epigrafe 4.4). Pacientes con alterationes de la funtibn renal y/o hepatica: debe 
considerate la utilization de dosis iniciales infenores (5 mg) en este tipo de pacientes. En casos de insufitientia hepatica moderada (orrosis clase 
A o 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, 
en las mujeres no es necesario alterar la dosis initial ni el nivel de dosifcacibn en comparacion con los hombres. Fumadores: Generalmente, en • 
los no fumadores no es necesario alterar la dosis initial ni el nivel de dosificacibn en comparacion con los fumadores. Cuando este presente mas V 
de un factor gue pueda resultar en enlentecimiento del metabolismo (sexo femenino, edad geriatrica, ausencia de habito tabaquico), se debe considerar y 
la disminucibn de la dosis de initio. El escalado de la dosis, si esta indicado, debe hacerse con prudencia en estos pacientes. Contraindicaciones::*; 
Hipersensibilidad a la olanzapina o a cualquiera de los excipientes. Pacientes con riesgo conocido de glaucoma de angulo estrecho. Advertencias "<• 
y precauciones especiales de empleo: En muy raras ocasiones se ban comunicado casos de hiperglucemia y/o aparicibn o exacerbation de 
diabetes ocasionalmente asociada a cetoacidosis o coma, con algun desenlace fatal. En algunos casos se ha informado de un aumento previo de 
peso, lo que puede ser un factor predisponente. Es aconsejable un seguimiento clinico apropiado especialmente de los pacientes diabeticos y 
pacientes con (adores de riesgo de desarrollar diabetes melius. Se han comunicado, muy escasamente (<0.01 %), sintomas agudos tales como 
sudoracibn, insomnio, temblor, ansiedad, nauseas o vbmitos al interrumpir el tratamiento con olanzapina repentrnamente. Debe considerarse una 
reduction gradual de la dosis al retirar el tratamiento con olanzapina. Enfermedades concomitantes: aunque la olanzapina ha mostrado una actiw'dad 
anticolinergica in vitro, la experiencia durante los ensayos clinicos ha mostrado una baja incidencia de acontecimientos relacionados. Sin embargo, 
ya que la experiencia clinica con olanzapina en pacientes con enfermedades concomitantes es limitada, se recomienda precaution cuando se 
prescriba olanzapina a pacientes con hipertrofia prostata o 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, 
se ha comunicado un empeoramiento de la sintomatologia parkinsoniana y alucinaciones, muy frecuentemente y con mayor frecuencia que con : 
placebo (ver tambien epigrale 4,8 Reacciones adversas), y olanzapina no fue mas efectiva que placebo en el tratamiento de los sintomas psicbticos. 
En estos ensayos clinicos, se requirib la previa estabilizacibn de los pacientes con la menor dosis efectiva de antiparkinsoniano (agonista dopaminbrgico) ' 
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 valord el aumento hasta un maximo de 15 mg/dia a juicio del investigador. Olanzapina no esta autorizada para el tratamiento de psicosis y/o.; 
trastornos del comportamiento asotiados a dementia, no recomendandose su uso en este grupo particular de pacientes debido a un incremenlo ••• 
en ia moitalidad 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 anos) con psicosis y/o trastornos del comportamiento asotiados a demencia, se incrementb en dos veces la * 
incidencia de muerte en los pacientes tratados con olanzapina comparados con los pacientes tralados con placebo (3,5 % vs 1,5 % respectvamente). >' 
La mayor incidencia de muerte no estuvo asociada con la dosis de olanzapina (dosis media diaria de 4,4 mg) o con la duracibn del tratamiento. Los 1 
lactores de riesgo gue pueden predisponer a esta poblacibn de pacientes a un incremento en la mortalidad incluyen, edad >65 arios, disfagia; -
sedation, malnutrition y deshidratacibn, enfermedades pulmonares (p.ej. neumonia con o sin aspiration) o uso concomitante de benzodiacepinas.'. 
Sin embargo la incidencia de muerte fue mayor en los pacientes tratados con olanzapina que en los pacientes tratados con placebo independientemente i 
de estos factores de riesgo. En los mismos ensayos clinicos, se comunicaron acontecimientos adversos cerebrovasculars (p.ej. ictus, isquemia *': 
cerebral transitoria), algunos de ellos de desenlace mortal. En los pacientes tratados con olanzapina se incrementb en tres veces el raimero de 
acontecimientos adversos cerebrovasculares comparado con los pacientes tratados con placebo (1,3 % vs 0,4 % respectivamente). Todos los .• 
pacientes tratados con olanzapina y placebo gue experimenlaron un accidente cerebrovascular, como acontecimiento adverso, tenian factoresde 
riesgo pre-existentes. Se identificaron, la edad mayor de 75 anos y la demencia de tipo vascular/ mixta como factores de riesgo para la aparicibn 
de acontecimientos adversos cerebrovasculares en asociacibn con el tratamiento con olanzapina. La eficacia de olanzapina no fue establecida en 
estos ensayos. Durante el tratamiento anlipsicbtico, la mejoria clinica del paciente se puede producir a los pocos dias o 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 asinlomaticas y transitorias de las transaminasas hepaticas, ALT, AST, especialmente en los tratamientos initiates.. 
Se deben tomar precauciones en pacientes con ALT y/o AST elevada; en pacientes con signos y sintomas de disfuncibn hepatica; en pacientes con 
condiciones previas asociadas con una reserva funcional hepatica limitada y en pacientes que estan siendo tratados con medicamentos potencialmente 
hepatotdxicos. Se debe hacer un seguimiento y considerar la reduccibn 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 otros neurolepticos, se deben tomar 4 
precauciones en pacientes con recuentos bajos de leucocitos y/o neutrbfilos por cualquier motivo; en pacientes en tratamiento con medicamentos v 
de los que se conoce que provocan neutropenia; en pacientes con un historial de depresion /toxicidad medular inducida por larmacos; en pacientes 'i 
con depresion medular causadas por enfermedades concomitantes, radioterapia o quimioterapia y en pacientes con,trastornos asotiados a 
hipereosinolilia o con enfermedad mieioprolilerativa. Se han comunicado frecuentemente casos de neutropenia tras el uso concomitante de olanzapina / 
y valproate (ver epigrafe 4,8). Existen pocos datos referentes al uso conjunto de litio y valproato (ver epigrafe 5.1). No hay datos disponibles referentes: i 
al uso de olanzapina y carbamacepina como terapia conjunta, sin embargo se ha realizado un estudio farmacocinetico (ver epigrafe 4.5). Sindrome --; 
neuroleptic) maligno (SNM): el SNM es un trastomo que puede suponer riesgo vital, que se asocia con la medicacibn antipsicbtica. En raras ocasiones" 
se han recogido casos, identificados como SNM, en asociacibn con olanzapina. l i s manifestaciones clinicas del SNM comprenden hipertermiay 
rigidez muscular, alterationes de conciencia y signos de inestabilidad del sistema nervioso autbnomo (pulso o presion arterial irregulares, taquicardia, 
diaforesis y trastornos del ritmo cardiaco). Entre los signos adicionales se observa un incremento en la creatin-fosfoquinasa, mioglobinuria: 

(rabdomidlisis) e insufitientia renal aguda. Si un paciente desarrolla signos y sintomas indicatives de SNM o presenta fiebre alia inexplicable sin: 

manifestaciones clinicas adicionales de SNM, se deben suspender todos los medicamentos antipsicdlicos, induso la olanzapina La olanzapina debe 
ser administrada con precaution a los enfermos con antecedentes de convulsiones o que estan sujetos a factores que puedan bajar el umbral 
convulsivo. Se ha descrilo 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 o factores de riesgo de convulsiones. Discinesia tardia: en estudios comparatives de un afio 
de duracibn o menos, la olanzapina se asocid de forma estadisticamente significativa 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 o sintomas de 
discinesia tardia en un enfermo tratado con olanzapina, se debe considerar la reduccibn de la dosis o la suspension de la medicacibn. Estos sintomas 
pueden empeorarse temporalmente o incluso aparecer despues de la termination del tratamiento, Teniendo en cuenta los efectos primarios de la 
olanzapina sobre el SNC, se recomienda prudencia cuando se combine este medicamento con otros de action central o con alcohol. Debido a que 
muestra antagonismo dopaminergic in vitro, la olanzapina puede antagonizar los efectos de los agonistas dopaminergicos directos e indirectos. 
Durante los ensayos clinicos de olanzapina en pacientes de edad avanzada se observo hipotensibn postural de forma intrecuente. Como con otros 
antipsicbticos, se recomienda medir la presibn arterial peribdicamente en pacientes mayores de 65 arios. En los ensayos clinicos la olanzapina no 
se asocib con un aumento persistente de los intervalos QT absolutos, Solo 8 de los 1.685 sujetos estudiados habian experimentado un aumento 
del intervalo QTC en ocasiones multiples. Sin embargo, como con otros antipsiedfjeos, 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 cop sindrome QT 

i congenita proiongado, insuficientia cardiaca congesffva, hipertrofia cardiacs, hipocalemia b hipomagnesemia. Interaccibn con otros medicamentos 
y otras formas de interaccibn: Se debe tener precaution en pacientes en tratamiento con medicamentos gue pueden producir depresibn del sistema 

* nervioso central. Interactions potentiates gue afectan a olanzapina: ya que la olanzapina es metabolizada por el CYP1A2, las sustancias que • 
' especificamente puedan inducir o inhibir esta isoenzima pueden afectar la tarmacocinetica de la olanzapina. tataidn delCYPIM: 0 tabaco y la 
': carbamacepina pueden inducir el metabolismo de la olanzapina, lo que puede producir una reduccibn de las concentraciones de olanzapina.Tan., 
,: solo se ha observado un incremento de leve a moderado en el aclaramiento de olanzapina. Las consecuencias clinicas parecen ser limitadas, pero V 
.'• se recomienda la monilorizacidn y considerar, si fuera necesario, un incremento de la dosis de olanzapina. (Ver epigrale 4.2). Inhibition del CyP1A2:'y 
"<• Fluvoxamina, un inhibidor especifico del CYP1A2, ha demostrado inhibir significafivamente el metabolismo de la olanzapina. El incremento medio y 
• de la concentracidn maxima de olanzapina despues de la administration de fluvoxamina fue del 54% en mujeres no fumadoras y del 77% en varones i 
: fumadores. El incremento medio del area bajo la curva de olanzapina fue del 52% y 108% respectivamente. Se debe considerar una dosis initial •; 

de olanzapina inferior en pacientes en tratamiento con fluvoxamina o cualquier otro inhibidor del CYP1A2, tales como ciprofloxacino. Se debe" 
considerar una reduction de la dosis de olanzapina si se inicia un tratamiento con un inhibidor del CYP1A2. ffismtacidn de (a biodisponUlidai. El :•' 

: carbbn activo reduce la biodisponibilidad de la olanzapina oral de un 50 a un 60% y se debe tomar al menos dos horas antes o despues de la \ 
olanzapina. No se ha hallado un efecto significativo en la farmacocinbtica de la olanzapina con Buoxetina (un inhibidor del CYP2D6), dosis unicas. 
• de antiacidos (aluminio, magnesio) o cimetidina.' fliesgo de que la olamapina atecte a otras medicamentos: la olanzapina puede antagonizar l os ' 
•. efectos de los agonistas dopaminergicos directos e indirectos. La olanzapina no inhibe los printipales isoenzimas del CYP450 in vitro (e.j. 1A2,2D6, 
' 2C9,2C19,3A4). De modo que no se espera ninguna interaccibn especial tal y como se ha comprobado en estudios in mo donde no se encontrb 

una inhibition del metabolismo de los siguientes principios actives: antidepresivos Iriciclicos (metabolizados mayoritariamente por el CYP21 
warfarina (CYP2C9), teofilina (CYP1A2) o diazepam (CYP3A4 y 209). La olanzapina no mostrb interaccibn cuando se administrb coniuntan 
con litio o biperideno. La monitorizacibn terapeutica de los niveles plasmatics de valproato no indicb la necesidad de un ajuste de la dosis 
valproato tras la introduction de olanzapina como tratamiento concomitante. Embarazo y lactancia: Embarazo: no hay ningiin estudio adecuai 
bien controlado en mujeres embarazadas. Se debe recomendar a las mujeres que notifiquen a su medico si se encuentran embarazadas o pien 
quedarse embarazadas durante el tratamiento con olanzapina. De cualquier manera, como la experiencia humana es limitada, la olanzapina se d 
usar en el embarazo solo si los beneficios potenciales justifican el riesgo potential para el feto. Muy escasamente, se han recibido comunicado 
esponlaneas de temblor, hipertonia, letargo y somnolencia en tetanies cuyas madres habian usado olanzapina durante el tercer trimestre. Lactar 
en un estudio en mujeres sanas, durante la lactancia, olanzapina se excreto en la leche matema. La media de exposition en equilibrio (mg/kg) 
lactante se estimb en uh 1,8% de la dosis matema de olanzapina (mg/kg). Se debe desaconsejar la lactancia materna a las madres tratadas 
olanzapina. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas: Puesto que olanzapina puede causar somnolencia y mareos, 
pacientes deben ser prevenidos sobre el uso de maquinaria y vehiculos motorizados. Reacciones adversas: Las reacciones adversas muy frecuei 
(>10%) asociadas al uso de olanzapina en ensayos clinicos fueron somnolencia y aumento de peso. En ensayos clinicos realizados en pacier 
de edad avanzada con demencia, el tratamiento con olanzapina estuvo asociado con una mayor incidencia de muertes y reacciones adver 
cerebrovasculares comparados con placebo'(ver tambien el epigrafe 4.4). Las reacciones adversas muy frecuentes (>10%) asociadas con el 
de olanzapina en este grupo de pacientes fueron trastornos de la marcha y caidas. Se observaron frecuentemente (1 -10%) neumonia e incontjnei 
urinaria. En los ensayos clinicos realizados en pacientes con psicosis inducida por farmacos (agonistas dopaminergicos) asociada a la entente 
de Parkinson, se ha comunicado un empeoramiento de la sintomatologia parkinsoniana y alucinaciones, muy frecuentemente, y con mayor frecuei 
que con placebo. En un ensayo clinico realizado con pacientes con mania bipolar, la terapia combinada de valproato con olanzapina dio lug: 
una incidencia de neutropenia de 4.1%; los niveles plasmafas elevados de valproato podrian ser un factor potencialmente asociado. La olanzaf 
administrada con litio o valproato dio lugar a unos niveles aumentados (>10%) de temblor, sequedad de boca, aumento del apetito y aumentc 
peso. Los trastornos del lenguaje tambien fueron comunicados frecuentemente (1 % al 10%). Durante el tratamiento con olanzapina en combinai 
con litio o valproato ocurrib un incremento 7% del peso corporal en el 17,4% de los pacientes, desde el momenta basal, durante la fase agi 
del tratamiento (hasta 6 semanas). El tratamiento con olanzapina durante un largo periodo de tiempo (mas de 12 meses) para la prevention de 
recaidas en pacientes con trastomo bipolar se asocib a un incremento de 7% del peso, desde el valor basal, en el 39,9% de los pacientes. La siguis 
labia de reacciones adversas se ha realizado en base a los acontecimientos adversos comunicados y a las invesfigaciones de los ensayos clinicos: 

Trastornos del sistema linfatico y sanguineo 
Frecuenle (1-10%): eosinofilia 
Trastornos del metabolismo y nutricibn 
Muy frecuentes (>10%). aumento de peso 
Frecuentes (1- W%): aumento del apetito, niveles de glucosa elevados (ver nota 1), niveles de idos elevados. 
Trastornos del sistema nervioso 
Muy frecuentes (>10%): somnolencia, 
Frecuentes (1-10%f- discinesia, acatisia, parkinsonismo, disquinesia. (Ver tambien nota 2 a continuation). 
Trastornos cardiacos 
Waria frecuentes (0,1-1%). bradicardia con o sin hipotensibn o sincope. 
Trastornos vasculares 
Frecuentes (1-10%). hipotensibn ortostatica,. 
Trastornosgastrointestinales '•'»;»•••>•; :.;.:;-i- ' ' 't. 'i&'.'-'Wr '-•m- ?. 
Frecuentes (1-10%). efectos anlicolinergicos transitorios leves, incluyendo estrenimiento y sequedad de boca. 
Trastornoshepatobiliaresi. ">V:C ,'. Pf\ .'-,5';:v ;•;•./'•.'•••:.}: . i y - V - V S " - v S s ' ; , i J " 
Frecuentes ()• W%j: aumentos asintomaticos y transftorios'de las transaminasas hepaticas (ALT, AST) especialmente al comienzo del tratamie: 
(vertambienelepigrale4,4.),-;&-^¥;; --Mi •¥: - ? n ' ? ! : » K S r - M f - ' - ' ^ V ' ' '•>* 
Trastornos del tejido de la piel y subcutaneos :f 

'Naoa frecuentes (0,1-1%). reacciones de fotosensibilidad.'L 

Trastornos generates y alteraciones en la zona de administration; 
1 (/•(()%):astenia,edema,->fe*.# :'*•:' .'i:^-> : > ; ; - " 

Invesfigaciones:• - r i p ; * V < .'.:'' ' ; i ; ' X - « ' i . : : \ *":- •'.'%;'.$' 
Muy frecuentes (>10%). aumento de los niveles plasmbticos de prolactina, muy raramente asotiados a manifestaciones clinicas (por ejemplo. 
gynecomastia, galactorrea y aumento del tamafio de las mamas). En la mayoria de los pacientes, los niveles volvieron a sus intervalos normai 
sin que fuese necesario suspender el tratamiento.-- ' s p ; ' $ j * , j j y y / t 
A/ada frecuentes (0,1-1%). niveles elevados de creatinfosfoquinasa.:-: %:>" 

, f En ensayos clinicos con olanzapina en mas de 5.000 pacientes sin ayunar que presentaban niveles basales de glucosa en sangre £7,8 mmol/l, la incidencia de w 
\ de glucosa en sangre 11 mmol/l (indicadores de diabetes) fue del 1,0% en comparacion con el 0,9% observado con placebo. La incidencia de niveles de glucosa en sq 
% 8.9 mmol/l pero E t1 mmol/l (indicadores de hiperglucemia) fee del 2,0%, en comparacion con el 1,6% obsen/ada con placebo. Se tia comunicado hiperglucemia con, 

^ acontecimientoespontaneo en muy escasas ocasiones (<0,0t%).: :. / , • j 
;- 2 En ensayos clinicos la incidencia de parkinsonismo y distonia en pacientes tratados con olanzapina fue numericamente mayor pero sin diferencia estadisticarca, 
. significativa de la de placebo. Los pacientes tratados con olanzapina presentaron una menor incidencia de parkinsonismo, acatisia y distonia en comparacion con at 
correspondientes de haloperidol. En ausencia de informacidn detallada de antecedentes individuales sobre alteraciones del movimiento de tipo extrapiramidal, ague1 

; tardias, en la actualidad no se puede llegar a la conclusion de que olanzapina produzca menos discinesia tardia y/u otros sindromes extiapiramidales tardios. 
La siguiente labia de reacciones adversas se ha realizado en base a las comunicaciones esponiineas despues de la comercializacidn: 

Trastornos del sistema linfatico y sanguineo. 
Escasas (0,01-0,1%). leucopenia •••;•:;•. 
iky escasas f<0,OI%): trombocitopenia, Neutropenia.. 
Trastornos del sistema inmunitarlo : '• :'W'... 'XJ, . ' q i i " ; , l * : „ . ' ' ; f t ;VH: : . : ' , : ' ; i": ? 
Muy escasas (<0.01%). reaction alergica (e.|. reaction anafilactiode, angioedema, prurito o urticaria.)' 
Trastornos de! metabolismo y nutricion ;?:<&*• ."'•••i> ,"4" "i,. . & :3 # : : f . i ' ^ 4 - n ' : i i 
Muy escasas (<0,01%). en muy raras ocasiones se ha comunicado espontaneamente hiperglucemia y/o aparicibn o exacerbation de diabetes 
ocasionalmente asodada a cetoacidosis b coma, con algun desenlace fatal (ver tambien nota 1 antes mencionada y epigrafe 4.4). HipertrigHceridemia. 
Trastornos del sistema nervioso : i : :'-. - • : ' « ; ' : . ' .P^.^,v;K: ' ; f^, : i ; :^: .^; ' :S'.^*yf. ; . £ ; * \ l I 
Escasas (0,01-0,1%). se ha informado de la aparicibn de convulsiones en pacientes tratados con olanzapina en raras ocasiones. En la mayoria 
de estos casos existian antecedentes de convulsiones o factores de riesgo de convulsiones. Muy escasas (<0,01 %): se han recogido casos, | 
identificados como Sindrome Neuroleptico Maligno (SNM), en asociacibn con olanzapina (ver tambien epigrafe 4.4). Se han comunicado, muy 
escasamente, parkinsonismo, distonia y discinesia tardia. Se han comunicado, muy escasamente, sintomas agudos tales como sudoracidn, 
insomnio, temblor, ansiedad, nauseas o vbmitos al interrumpir el tratamiento con olanzapina repentinamente. 
Trastornos gastrointestinales 
Muyescasas (<0,01%). pancreatitis. 
Trastornos hepatobiliares 
Muyescasas (<0,01%) hepatitis. 
Trastornos del tejido de la piel y subcutaneos 
Escasas (0,01-0,1%). rash 
Trastornos renales y urinarios 
Uuy escasos (<S,01%). dificultad para iniciar la miccidn. 
Trastornos del sistema reproducer y de la mama 
Muy escasas (<0,01%). priapismo 

Sobredosis: Sigjids y sintomas: Entre los sintomas muy comunes de la sobredosis (con una incidencia > 10%) se encuentran: taquicari 
, agitacibn/agresividad, disartria, sintomas extrapiramidales dfversos y reduction del nivel de conciencia desde la sedation hasta el coma. Ot 

consecuencias de la sobredosis medicamento signiticativas son delirium, convulsiones, coma, posible sindrome neuroleptico maligno, depresi 
respiratoria, aspiration, hipertensibn o hipotension, arritmias cardiacas (< del 2% de los casos de sobredosis) y parada cardiopulmonar. Se fi 
comunicado casos moitales en sobredosis agudas con canttdades bajas, por ejemplo 450 mg, aunque tambien se han comunicado casos de superman 
tras sobredosis agudas de 1.500 mg. Tratamiento de la sobredosis: No hay un antidote especifico para olanzapina. No se recomienda la induction 
la emesis. Para el tratamiento de la sobredosis se pueden utiizar procedimientos estandar (por ejemplo lavado gastrico, administration de carbbn actii 
La administration concomitante de carbbn activo reduce la biodisponibilidad oral de olanzapina en un 50 a 60%. Se debe Instaurar un tratamie: 
sintomitico y monitorizar las funciones vitales segun la situation clinica, con tratamiento de la hipotensibn y el colapso circulatorio ademas de sopc 

. de la funtibn respiratoria. No se debe utilizar adrenalina, dopamina u otros agentes simpaticomimeticos con actividad agonista beta, puesto qus 
• ? esfimulatibn beta podria empeorar la hipotensibn. Es necesario hacer una monitorizacibn cardiovascular para detectar posoles arritmias. Es necesa 
•' que el paciente continue con una estrecfia supervision y monitorizacibn dinica.hasta su recuperacibn. Incgmpatibilidades: No aplicable. Instruction 
- ' de uso v manipulation: Ninguna especial. TTTUIAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: Eli Lilly Nederland BV, Grootslag 1-5,1 
;-, 3991RA Houten, Holanda.FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO: Marzo de 2004. Precios, presentaciones y condiciones de prescripts: 
;•;' financiacion: Zyprexa 2,5mg Comprimidos recubiertos, envase con 28 comprimidos, P.V.P. 53,10 C, P.V.P. I.VA 55,22 €, Zyprexa 5mg. Comprimit 
''"•. 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 comprimid 
; P.V.P. 180,74 €, P.V.P. I.V.A. 187,97 i Zyprexa 10mg Comprimidos recubiertos, envase con 28 : > ' ' : i ' v v - r V 1 * ; ' ! ' . " ; ; : 

•Vi comprimidos, P.V.P. 134,85 i, P.V.P. I.VA 140,24 £, envase conteniendo 56 comprimidos P.V.P. 226,20 .•" 
: ; €, P.VR LVA. 235,25 i Con receta medica. Financlado por la SeguridadSocial. yy; y. ;;yy - y V 
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