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Etiopatogenia de las compHcaciones cronicas 
de la Diabetes MelHtus d a Parte) 
Dr. Jose Saban 
Prof. Asociado de Medicina de la UAH. 
Madrid. Unidad de Riesgo Vascular, HTA y DM 
Serv. Med. Interna H. Ramon y Cajal 

Etiopatogenia de las complicationes cronicas 
de la Diabetes Mdlitus (2a Parte) 
Dr. Jose Saban 
Prof. Asociado de Medicina de la UAH. Madrid 
Unidad de Riesgo Vascular, HTA y DM 
Serv. Med. Interna H. Ramon y Cajal 

I VI Informe del Joint National Commitee 
sobre Prevention y Tratamiento de la HTA 
Dr. Jose Luis Palma Gamiz 
Jefe Clinico de Cardiologia. Hospital Ramon 
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I Manejo clinico de la Acidosis Metabolica 

Dr. Roberto Alcazar 
Medico Adjunto del Servicio de Nefrologia. 
Complejo Hospitalario de Ciudad Real 

I Cribado del Cancer Colorrectal en Nuestro Medio 

Dr. Juan Manuel Herrerias Gutierrez 
Presidente de la Sociedad Espanola de Patologia 
Digestiva. Jefe de Servicio de Aparato Digestivo 
Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla 

Actualice sus conocimientos en 

EL MEDICO 
DIARIO ELECTRONICO DE LA SANIDAD 

http://www.rnedynet.corn/elrnedico 
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nefazodona 

Eficacia y calidad de vidaen el trata^hto de la depresion 

Eficacia antidepresiva comparable 
a la de los ATC o ISRS ' 

Mejora la calidad del suefio 
sin producir sedacion 23 / 

Reduce los sintomas de ,-•"'-
ansiedad asociados a ' 
la depresion4 

• * > * » ' ' % \ 

«?:**/ 

Presenta menor incidencia 
de sintomas de activacion 
(ansiedad, agitacion e insomnio) 
que los ISRS y venlafaxina s 

No modified el peso del paciente 

Preserva la funcion sexual7 

; 67MJ0 O I m 
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DUTONIN®. (Nefazodorra). 50 ma, 100 ma v 2 0 0 mg 
~ r, J 50 mg. 100 mg. 200 mg coJa compmnido condeno 50,10C1 / 2fX) nig do Nefazodona (DCI] c'orhidrato r e s p e c t i v e * FORMA FARMACEUTfCA: Cc ' ' " 

m M ...... uj.ipiMMM Posologia y fo rma de administracion: Adul tos: La closis terafjeuhco fioliitual es ^ 400 r»iq/dia Let cicsis inictd recomenclac la de nefazodona es de 200 mg [ 100 mg«' 
mrntfc, tletv;ndif;ndo de io resfjuesta dinica y de la toieraricia. Pucden ser necesar ias varias semanas dc tra^imter ito para oloynzai d efecto terapeuhco complete) En esfudios dinicos coritroladoi ei rango de dosr> efec?ivo fue de 300- 600 mg/dia Uso pedidtrko: 
eientes Debil i todos: Deliido t4 oumento dc la exposicion sistemica o nefazodona obsorvada en enscj/os dintcos de dosis iirnca er pacientes ancianos. la dosis inicrd reconie-ndada en ancpcfjoso '-- -'-' '•- ' ' , m "^ --- -' '-'' ' n 

in ulcan/ar una lespuesla climcodd jiaoentecon una adecuada lobranaa. Insuficienda renal: No se ha obseralo relacion significative enfe ei grado dealterocion renai y los pardi 
nol de neb/ajona o de sus metabolite, por lo que se recomicnda ei usode las dosis mas bci|tis. Insuficiencia hepatka: La vida media de elimination de nefazodona en pacientes ciiroticos esla signifitatiramenfe prolongada. Por eilo. si nefazodona seadmin 
riot del Kii!C)0 de tlosikauoi. Trofamiento de largo duration: La evaluation sislemcitko de la eficacia de ncbrodono en estudios clinicos controlados (rente a placebo, ha demosfrado que el beneficio terapeutico obtemdo durante el Iralarwento contmuado 
iniaaldetralamiento puede mantenew con lam ina dosis CorttraindiccKiones: DUTONIN® esfocontiaincficadoen pacientes con hipersensabiltdcd conocido u nefazodona. a otros anhdepresivos feniipipefazinico; L , , : — ^ ^ - ^ - " < - -
bio de terapfo en pacientes previamente tratados con un Inhibidor de la Monoaminooxidaso (IMAO) 0 a los que se va a administrar un IMAO: 5e han comumcado reacciones graves, en ocasiones taiaies pmarome serofonmergic 
1 ':iazodona (como inhibitions seleclrvos de la retoptoaon de serolonma} en combination con un Snhibicioi de la monoamino oxidase (IMAO) Estas reacciones tambien se han obser vado en pacientes que han interrumpido el tratamienlo con anhdepresivo 
..•.. ^ In recantation de se'otonma. se tecomienda que no se utilice en combmacion con un IMAO. ni en los 14 dkis siquientes a la interruption del tratamiento con un l /MO Por otro lado. para iniciar la teropia con un IMAO debe esperarse, al menos, una sf 

DATOS CLINICOS: Indicociones terapeuticas: r 

, .ibargo, en Iraramienlos de largo durocion en pacientes con alteration grove de la funcion renal puede aparecer ocumuloaor 
prolongada. Por eilo. si nefazodona se admimstro a pacientes con enfer medod hepatica, b dosificacidn deberd ajuslarse al l r 
o obtemdo durante el Iralarwento contmuado se mantiene durante periodos de hosta un ario. La i espuesta obtenida durante ei: 
icos o a cualquiera de los otros componenles de la formulaaon, Aavertentias y pretawiones especiales de empleo; ' 
en ocasiones blabs (Sindrome serotomnergico), en pacientes en trolamiento con antidepresivos con propiedades brmxologit ' 
interrumpido el tratamienlo con antidepresivos y han iniciado la terapia con IMAOs de rormo casi inmediata. Debido a que r r : 
v) un IMAO debe esperarse, al menos, una semano Iras interrumpir el tratamienlo con nebzodona Terfenadina, astemizol 
ular o cerebrovascular conoada que pudiera exacerbarse por fa hipotensidn (antecedentes de infarto de mlaardio, angina o n; saprida: Del*, evitarse el uso concomittinte de nefazodona con lei fenadma aslcmizof o cisapnda Hipotension ortostdtico: Nefazodona debe utilizarse con precaution en pacientes con enfermedad cardiovascular o cerebrovascular conoada que pudiera exacerbarse por b hipotensidn (antecedentes de infarto rje mlaardio, angina o o: 

tfcojcbrovriicular) y con piocesos que tw.jciiE;ian prtTltsponer ci la hipotonsion [des^fdratacion. hipovotemia y tratarrnentoontibipertensivo] Antecedentes de man ia /h i poman io : Nefazodona debe utilizarse con precaucion en pacienles con onlecedentes de mania Suktdio: La posibilbdad de un intento de suicidioen pacientes con depresic 
«esmheientealaenlerm«ladypuOT|xifsislii niduso durante la aiwicntemejoriadc los sintomas Durante la rase uncial del tratamienlo ton nefazodona los pacientes de alto nesgo deben someterse a una esh echo supervision. Ataques de Epilepsia. Priapismo: Los pacientes que presenten erecciones proJongadas o inadecuaebs debe 
rrumpii el tiatamiento mmedialamente Tratamiento de electroclioque (TEC): No se han lealizado ensayos clinicos que combmen el uso de TEC y nefazodona. Pacientes con entermedades toncomitantes: Es aconse|able tomar precauaones cuando se odministre nefazodona a pacienles con olterociones de la funcion renal o he 
que podiiun tifectar al metabolrano y e«reaon del fdi maco Debe Irataise ton precaucion a los pacienles ton antecedentes recientes de infarto de miocardio o enfermedad cardiaca no controlada. Dependencia fiska y pskologfca: No ba sido esludiada en liumanos la posibilidad de nebzodona de irtducir toierancia, dependencia fisicc c 
mas de idirada Deberu waluarse aiidadosamente a los pacientes ton antecedentes de abuso de drotjas y manlcneibs en observacion por si se presentaran signos cle cibuso o de uso mapr 

Se recomieiula una reduction en la dosis de alprazolam cuando se admmistra conjunlairiente con nebzodona lorazepam- La administracion tonjunta tie lorazepam y nefazodona no induce modification de sus respectivos pardmetros brmacocinettcos en estodo de equiiibrio. Inhibidores 
Monoamine Oxidase (IMAO): Ver Adveitentjas y Precauciones es|K;ales de empleo litio: Los parametros farmacocineticos no se modificaron con la administracion toncormlante de nebzodona y litio. HaloperidollNormalmente, no es preciso ur» ajuste de sus respedivas dosis Fluoxetina: Los pacientes a bs que se cambio inmediat 
de fluoxetina a nefazodona, pueden presentar algunas reattiones a( Wsas transitonas jej nauseas, moieos, cefalea] Estos efectos atfversos pueden reducirse si se deja un [xinodo de lavndo antes de iniciar el tratamienlo con nebzodona yse reduce su dosis initial. Antihipertensivos: Se han comunicado cososae hipotension ortostatica, * 
ciertedatados ion nebzodona La odrinrnstraci6n concomitante de trtitamiento anirbrperfensivo y nefazodorm puedfj requerir una reduccion de la dosis dol nntifiipertensivo (Ver ADVERTENCiAS Y PRECAUCONES ESPECIALES DE EMPLEOj. Digoxina: Debido ol estrecho indice ferapeufco de lo diooxina, debe tenerse precaucion cuondo se 
mstien conjuntamenle. se lecomicnda monitorizar los niveles plasmalicos de digo/ma Propranobt: No es iietesano un cambio en la dosis initial de umbos fdrmacos. y el ajusle de la dosis debe bacerse en base a la respuesta clinica Alcohol: Es prudente evitar ei uso conconiitanle de alcohol y netazodona. Anesteskos generales: He 

; suficirntes sobre la potential mferocaon enlre nefazodona y los unestesicos generales por lo tanlo, antes de intec/enciones quirurgicas progromodas, nefazodona debe mterrumpirse tonto tiempo como sea psible dinicamenle Cimetiatna: En ensayos clinicos con dosis multiples realizados con voluntaries sanos, no se observan 
> o farinacoctneticas significativas enlre nebzodona y cimdidina. Carbamacepina: 1% se recoinimda la adminislration confunki de nefazodona y tarbomatepiita Farmacos metabolaados por el Isoeniima Citocromo P«»IIIA<: Debe tenerse precaucion en e! uso combinado de nebzodona con estos farmacos i 

tagonislas de los tanales cle ailao, citlosporma, clanlromicma. eritiomicina, kefoconazol, itraconazot. midazolam, vinblastine], y en particular con terfenadina, astemizol o tisaprida (ver ADVERIENQAS y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO], Farmacos metabolizados por el Citocromo P«so IID: Es poco probable que disminuya ( 
rrmiiciito mclabolico tie los farmacos metalwlizados por esta isoenzima (e| aiprenobl metoprolol. timolol, flecainde, paroxetmci fluoxetina. tioridazma, habpeiidol]. Farmacos metabolizados por el Isoenzima IAi: Son poco probables las interocciones entre nebzodona y los brmacos metabolizaaos por este isoenzima (ej. clozapine 
no y teolilma) Generales: De l* i onsideraise el |*tencial efeclo de la union de nebzalona a las jjroteinas plasmaticas en los b i mucos adminislrados ton|untamente A la inverse, pueden aparecer reataones adversas debidas al despiozamiento de nebzodona por oteos fermacos con elevoda union o proleinas. Embarazo y ladanckt: h 

ion realizados en tone|os y iotas con dosis equivalenles a 16 y 25 veces la dosis diorio maxima en humanos de 600 mg no han revelado evidencias de teratogenicity debido a nebzodom. Debido a que bs estudios 
ii ei potential i>eneficio SUJBO el posible nesgo Lactancia: No se dispone de mbrmaaon sobre si nebzodona o sus rrtelaboJitos se excreton en la leche humona. Por eilo, debe lenerse precaucion cuando DUTONI 
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NOMBRE DEL MEDICAMENTO: PR1SDAL 20 mg Compnmidos. COMPOSICION CUAUTATIVA Y 
CUANTTTATIVA: Cada comprimido contiene: Cltalopram (DCI) (bromhidrato) 20 mg, exqipientes 
(contenido lactosa), c.s. FORMA FARMACEUTICA: Compnmidos recubiertos. DATOS CUNICOS: 
Indicaciones terapeuticas: Episodios depresivos mayores. Trastorno de angustia con o sin agora-
fobia. Posologfa y forma de administracldn: Este medicamento est& indicado exclusivamente para 
el adulto y el anciano. Depresibn: Adultos: La dosis minima eficaz es de 20 mg/dia. Dependiendo 
de la respuesta individual del paciente y de la severidad de la depresibn, la dosis puede incremen-
tarse progresivamente hasta un mAximo de 60 mg/dia. La dosis bptima es de 40 mg/dia. Ancianos: 
La dosis diaria recomendada es de 20 mg/dia. Dependiendo de la respuesta individual del paciente 
y de la severidad de la depresibn. la dosis se puede incrementar hasta un maximo de 40 mg/dia. 
Duracibn del tratamiento: El efecto antidepresivo generalmente se inicia despues de 2 a 4 sema-
nas de iniciado el tratamiento. El tratamiento con antidepresivos es sintomatico y, por tanto, debe 
continuarse durante un periodo de tiempo apropiado, generalmente durante seis meses, a fin de 
prevenir recaidas. No existen estudios sobre prevencibn de recurrencias. Trastorno de angustia: 
Adultos: La dosis inicial es de 10 mg/dia. Despues de una semana se incrementa la dosis a 20 
mg/dia. La dosis bptima es de 20-30 mg/dia. En caso de no obtener respuesta suficiente, esta dosis 
puede Incrementarse hasta un maximo de 60 mg/dia- Ancianos: Se recomienda una unica dosis oral 
de 10 mg/dia durante la pnmera semana antes de incrementar la dosis a 20 mg/dia. La dosis puede 
incrementarse hasta un maximo de 40 mg/dia, dependiendo de la respuesta individual del paciente. 
Duracibn del tratamiento: El tratamiento es de larga duraci6n. Se ha comprobado que se mantie-
ne el efecto terapeutico en tratamientos a largo plazo (1 anoj. En caso de insuficiencia hepatica: 
Los pacientes afectos de funcibn hepatica disminuida no deberian recibir dosis supenores a 30 
mg/dia. En caso de insuficiencia renal: No se requieren precauciones especiales para los pacien
tes con insuficiencia renal leve o moderada. Hasta el momento no se dispone de informacibn para 
el tratamiento de pacientes con funcion renal severamente disminuida (aclaramiento de la creatini-
na <20 ml/min). Forma de administracibn: Los compnmidos de citalopram pueden administrate 
en una sola toma diaria, en cualquier momento del dia, independientemente de las comidas. 
Contraindicaciones: Hipersensibilidad a citalopram. Insuficiencia renal severa con aclaramiento de 
creatinina inferior a 20 ml/minuto, ante la ausencia de datos. Nifios de menos de 15 aflos de edad: 
no se dispone de datos. Asociacibn con los IMAO no selectivos e IMAO selectivos B (vease 
Interacciones con otros medicamentos). Contraindicaciones relativas: asociaciones con los IMAO 
selectivos A. Advertencias y precauciones especiales de empleo: Advertencias: Como en todo 
tratamiento con antidepresivos, el riesgo de suicidio persiste en el periodo inicial del tratamiento en 
los pacientes depresivos, porque la supresion de la inhibicibn psicomotora puede preceder a la 
accibn antidepresiva propiamente dicha. Dado que al inicio del tratamiento aparecen insomnio o 
nerviosismo, se puede considerar una disminudon de la dosis o un tratamiento sedante asociado 
hasta la mejoria del episodic depresivo. Algunos pacientes con trastorno de angustia pueden pre-
sentar una mtensificaci6n de su sintomatologia al inicio del tratamiento con antidepresivos. Este 
aumento paradbjico inicial de la ansiedad es m^s aparente en los primeros dias, desapareciendo al 
continuar el tratamiento, en el plazo de 2 semanas desde el inicio del mismo. Esta especialidad con-

"tiene lactosa. Se han descnto casos de intolerancia a este componente en ninos y adolescentes. La 
cantidad presente en el preparado no es, probablemente, suficiente para desencadenar los sinto-
mas de intolerancia. Precauciones especiales de empleo: En caso de insuficiencia hepatica, el 
metabolismo puede enlentecerse, por lo que se deberS reducir la dosis a la mitad (vease Posologia 
y forma de admin istracibn). En caso de cnsis maniaca, debe interrumpirse el tratamiento con citalo
pram y prescnbirse un neuroleptico sedante. La asociaci6n de un inhibidor de la recaptacion de 
serotonina con un IMAO selectivo A (vease Interacciones con otros medicamentos) solo debe l!e-
varse a cabo como ultimo recurso, es decir, en el 5% de las depresiones resistentes a los trata
mientos ensayados con anterioridad; sucesion de dos antidepresivos de mecanismo diferente y 
prescntos en monoterapia, asociaci6n de un antidepresivo con litio. Si estas tres tentativas fracasan, 
esta asociacibn puede considerarse como ultimo recurso, pero impone un seguimiento extremada-
mente riguroso del paciente, teniendo en cuenta el riesgo de sindrome serotoninergico* (vease mas 
adelante) al que esta expuesto. En los pacientes epilepticos o que tengan antecedentes de epilep
sia es prudente reforzar la vigilancia clmica y terapia electroconvulsiva. La aparicibn de crisis con-
vulsivas impone la interrupcibn del tratamiento. Aunque no se ha observado ninguna interaccibn 
clara con el alcohol, se recomienda limitar su consumo. Interacciones con otros medicamentos y 
otras formas de interaccibn: Interacciones con otros medicamentos. ASOCIACIONES CON-
TRAINDICADAS: 4 IMAO no selectivos. Riesgo de apancion de sindrome serotoninergico'. Respetar 
un descanso de dos semanas entre la retirada de un IMAO y el inicio del tratamiento con citalopram, 
y de al menos una semana entre la retirada de citalopram y el inicio de un tratamiento con un IMAO. 
Sindrome serotoninergico: La asociaci6n de IMAO, selectivo o no, con las moleculas que inhiben la 

recaptacidn de la serotonina puede ser el origen de un "sindrome serotoninergico". El litio que 
aumenta la neurotransmisi6n serotoninergica, puede igualmente provocar un sindrome serotoniner-

gico con los inhibidores de la recaptacion de la serotonina, pero de una manera m£s atenuada. 
icho sindrome se manifiesta por la aparicibn (en algun caso bnjsca), simultinea o sucesiva de un 

conjunto de sintomas que pueden hacer necesaria la hospitalizacibn o incluso producir la muerte. 
Estos sintomas pueden sen psiquicos (agitacibn, confusion, hipomania, ocasionalmente coma); 
motores (mioclonias, temblores, hiperreflexia, rigidez, hiperactividad); vegetativos (hipo o hiperten-
sibn, taauicardia, escalofrios, hipertemia, sudores); digestivos (diarrea). Para poder ser ktentificado 
como tal, el sindrome serotoninergico debe presentar como minimo tres sintomas de categoria dife
rente, y todo ello en ausencia de un tratamiento neuroleptico recientemente asociado o de un 
aumento reciente de las dosis de un tratamiento neuroleptico asociado, teniendo en cuenta las simi
litudes clinicas con el sindrome maligno de los neuroleptics. El estricto respeto de la posologia indi-
cada constituye un factor esencial en la prevencibn de la aparicibn de este sindrome. + IMAO selec
tivo B (selegilina) (por extrapolacibn a partir de la fluoxetina). Riesgo de hipertension paroxlstica y de 
sintomas de vasoconstriccibn periferica. Respetar un descanso de dos semanas entre la retirada del 
IMAO-B y el inicio del tratamiento con citalopram, y de al menos una semana entre la retirada del 
citalopram y el inicio de un tratamiento por IMAO-B. ASOCIACION NO RECOMENDABLE: + IMAO 
selectivo A (moclobemida, toloxatonas). Riesgo de aparicibn de un sindrome serotoninergico' (vease 
antehormente). Si la asociacibn es verdaderamente necesaria, realizar una vigilancia clinica muy 
estrecha (vease Precauciones de empleo). ASOCIACIONES QUE PRECISAN PRECAUCIONES DE 
EMPLEO: + Carbamazepina (por extrapolacidn a partir de la fluoxetina y de la fluvoxamina). Aumento 
de los niveles de carbamazepina con signos de sobredosis. Vigilancia clinica con control de las con-
centraciones plasmSticas de carbamazepina y posible reduccibn de la posologia de carbamazepina 
durante el tratamiento con citalopram y despues de su interrupcibn. + Litio (por extrapolacidn a par
tir de la fluoxetina y de la fluvoxamina). Riesgo de aparicibn de un sindrome serotoninergico' (vease 
antenormente). Vigilancia clinica regular. ASOCIACION A TENER EN CUENTA: + Imipramina. El cita
lopram comporta un aumento del 50% de las concentraciones sanguineas de desipramina (meta-
bolito principal de la imipramina). Embarazo y lactancia: La escasez de observaciones clinicas dis-
ponibles impone la prudencia en la mujer embarazada y durante la lactancia (vease Datos preclini-
cos de seguridad). Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos y utilizar maquinaria: 
Aunque citalopram no altera las funciones psicomotoras conviene, como en todos los psicotropos, 
recomendar prudencia a los conductors de vehiculos y usuarios de maquinas. Reacciones adver-
sas: Los efectos indeseables observados durante el tratamiento con citalopram son generalmente 
de intensidad leve o moderada. Seran evidentes durante la primera e incluso las dos pnmeras sema
nas del tratamiento, y postehormente desaparecen al mejorar el episodio depresivo. Se han encon-
trado, en monoterapia o en asociaciones con otros psicotropos, los siguientes trastornos: neuropsi-
quicos: nerviosismo, somnolencia, astenia, cefaleas, vertigos, trastornos del suefio, peVdidas de la 
memoria, tendencia suicida; gastrointestinales: nauseas, vomitos, diarreas, estrefiimiento, sequedad 
de boca; hep^ticos: se han dado casos excepcionales de aumento de las enzimas hepciticas; cuta-
neos: exantema, prurito; visuales: trastornos de la adaptacibn; metabolicos: perdida o aumento de 
peso; cardiovasculares: taquicardia, hipotensibn ortostatica, bradicardia en los pacientes que tienen 
una frecuencia cardiaca baja; de la libido; de la miccibn; diaforesis. Sobredosiflcaci6n: Los princi-

gales sintomas hallados son: fatiga, vertigos, temblores de las manos, nauseas, somnolencia. 
urante las tentativas de intoxicacion voluntana con una mezcla medicamentosa, asociada o no con 

el alcohol, el citalopram no parece provocar la aparicion de una sintomatologia clinica especifica, 
salvo con los IMAO selectivos A (vease Interacciones con otros medicamentos y precauciones de 
empleo). El tratamiento es sintomatico, con lavado g^strico lo antes posible tras la ingestidn oral. La 
vigilancia medica deber^ mantenerse durante al menos 24 horas. No existe tratamiento especifico. 
Datos preclinicos sobre seguridad: Citalopram tiene una toxicidad aguda debil. En los estudios de 
toxicidad crbnica no se ha observado ningun elemento perjudicial en su empleo terapeutico. Durante 
los experiments sobre animales, citalopram no se ha mostrado como teratbgeno y no ha modifi-
cado la gestacibn ni la mortalidad perinatal de las crias. Sin embargo, concentraciones muy bajas 
de citalopram pasan a la leche (vease Embarazo y lactancia). Incompatibilldades: No se han des-
crito. Periodo de validez: 5 aflos. Precauciones especiales de conservacidn: Conservar a tem-
peratura ambiente (inferior a +25°C). Naturaleza y contenido del reclpiente: Envase conteniendo 
14 y 28 compnmidos. Envase clinico con 500 compnmidos. Instrucciones de uso/manipulaci6n: 
Ninguna. Nombre y domlcilio social del titular de la autorizacibn de comercializacion: ALMl-
RALL PRODESFARMA, SA General Mitre, 151 - 08022 Barcelona (Espana). P.V.P. (IVAJ: PRISDAL 
14 comprimidos recubiertos, 2.723 ptas.; PRISDAL 28 comprimidos recubiertos, 5.446 ptas. 
Licencia de H. Lundbeck, A/S Denmark. Con receta medica. Especialidad reembolsable por el 
Sistema Nacional de Salud. Aportacion reducida. Fecha de elaboracibn: Enero 1999. 
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