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(ENCHiNAOON DEI MEDICAMENIO. ^SPE^DAL CONSTA"" 25 mg. polvo y disolvente pare suspension inyectabie. RISPERDAL CONSTA** 37,5 mg, polvo 
\ iolvente paa suspension inyectabie. RISPERDAL CONSTA'" 50 mg polvo y disolvente paa suspensbn inyectabie. CQMPOSICION CUALITA1IVA Y 
COTTAHVA. RISPERDAL CONSTA^ 25 mg: Cada viol contiene Risperbona {DOE)..„25 rrg. RISPERDAL CONSTA:M 37,5 mg; Ccdo vial contiene Rispe-
Wcna (DOE).,..37,5 mg, mSPERDAL CONSTA1' 50 mg; Cada vial contiene Risperidone (DOE).,..50 mg. Ver excipientes. FORMA FAKMACEUHCA. fotvo y 
ssienfe para suspension inyectabie. vfaf con pork). Polvo suejto de cola bianco a blartouecino. Jeringa ptecagada con e! disolvente p a a Ja re-
T&lucm Solution acuosa frasparenfe e incolora. DATOS CL1NICOS. InalcocJones terapeuticos. RISPERDAL CONSTA* esta indicado pora el trota-
ento de mantenimiento de ta esquizofrenla en pacientes prevtomente estabilizodos con risperidone oral. Posologta y forma de odmintslracion. 
sfamiento con RISPERDAL CONSTA* debera iniciarse por un mealco con experiencb en el manejo de pacientes esquizofrenfcos. Adultos. la do-
•ecomendada es de 25 mg cada dos semanas por via intramuscular. Debido a las carocteristicas farmacocinetteas de RISPERDAL CONSTA"", es 
cesario que durante bs tres primeras semanos de tratamiento tos pectentes reciban ademds risperidona via oral con el fin de mantener concen-
denes terapeuficas de! farmaco. Ei cambb de la formulation ord a RISPERDAL CONSTA"* debe acompanarse de un seguffniento ciinico estrecho 
• b pacientes, que permita idenfifica la dosis de RISPERDAL CONSTA" mas aprcpicda pora cada paciente. inaemenlo de to d o & No debe in-
srsentsse to dosis de RISPERDAL CONSTA'* hasta q je no hayan transcurrido, como minimo, cuatro semanas desde el ajuste anterior. La dosis pue-
•-. jL/nentarse de 25 rrg a 37,5 mg o de 37.5 mg a 50 mg. Dado que se trata de una formubcton de liberation prdcfigada no cabe espercr que 
='ecto de cada ajuste de dosis se prcduzco antes de que transcurran 3 semanas de tratamiento. La dosis maxima de RISPERDAL CONSTA1* no de-
• scbrepasar tos 50 mg cada 2 semanas. Ancianos. La dosis recomendada es b misma que en adultos, es decir, 25 mg por via intramuscular cada 
i semanas. Sin embargo, y dado que b experientia de uso de RISPERDAL CONSTA" en ancianos es limitada debe uflzarse con precaucton en 
8 grupo de pacientes. hsuftoenda hepafco y tend La eficacia y seguridad de RISPERDAL CONSTA* no se ha estudiadP en pacientes con insu-
ffda hepdtica y/o renal, por io que debe administrarse con precaucion por tratarse de una formulation de liberation prolongada. RSPERDAL 
l!5TAvs6io debera administrarse a pacientes con insuficiencta renal o hepatica que toleren dosis de risperidona oral de of menos 2 mg al dia. En 
a pcrierto. se recomienda una doss de RISPERDAL CONSTA*, de 25 mg cada dos semanas que debera administrarse con precaution, Mas. 
rSOAL CONSTA* no se ha estudiado en ninos y addescentes menores de 18 onos, Forma de admrefratioa RISPERDAL CONSTA™ se debe ad-
' i a cada dos semanas, mealante hyeccicn intramuscular profunda utieando la aguja de seguridad incluida en el envase. Las inyecebnes se 
set oternar en arnbos giuteos. RISPERDAL CONSTA^ no debe adminisfrase por via intravenosa (w Insttuccianes de uso). Corstraindicaciones. 
•HM. CONSTA'"3 estd confrcindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida a risperidona o a cualquiera de tos cemponentes de la es-
rxfclad. Advertencies y precauciones especiales de empteo. RISPERDAL CONSTA7" solamente debera uilzase en pacientes que esten previa-
?Je establzados con risperidona oral. Debido a b actividad aifa-bicqueante de risperidona se puede product hipotension orfostatico 
:ec&nente durante el periodo de initio de ajusfe de la dosis. Se debe evaluar la relation riesgo-oeneticio de continuar el tiatcmiento con 
J90AI CONSTA"" si se produce hipotensidn clinicamente reievante. Rispefbona se debe utiiiza con cuidado en pxientes con enfermedad ccr-
:-asaiar conocida (p, ej., insuScientia cardiaca inforto de miocaralo, frastofnos de ia conduccioa deshidratacida hipovolemb o enferrrffidad 
:3tCTcscubfi 'mcluyendo ias enfermedades asociadcK a piolongaciones del intervato QT, Los antaganistas de los receptees de Sa dopamine 
:Sfi inducir distinesia t a d a que se caracteriza por mownientos ritmicos hvojuntarios, predomincntemente de b lengua y/o de b cara, Se ha 

• -j-icodo que la aparition de sfntomas extrapiramidales es un factor de riesgo de! desarrollo de discinesb tarda. Dodo que el potencbl de 
H3DAL para inaucir sintomas extrapiramidQles es mes bajo que ei de bs neurolepticos clascos, el riesgo de inducir discinesb tardia esta tambien 
:iilc en comparacion con estos ultimos. Si aparecen signos y sintomas de discinesia tardia debera considerarse b necesidad de suspender ei 
T*nto con todos los farmacos antipsicoticos En bs pacientes tratados con antipsicoticos se puede producir el llomado sindrome neurcfeptico 
Tjacaacterizado por hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autonomica, arteracbn de b conciencia y niveles de CPK elevados. Si esto su-
•J, se oeben suspender todos los farmacos antipsicoticos, incluyendo risperidona, y se enviard urgentemente al pecierte a un centra hospitala-
"88 recordarse a^e despues de la ultima adntiistracion de RISPERDAL CONSTAT se detectan concentiacbnes pbsmdticas de risperidone 
rim minimo de 6 semanas, Lo e>periencb de uso de RISPERDAL C O r W en ancianos es hasta el momento feritcda, por b que debe admi-
Tse con cuidado en este grupo de pacientes. Dado que RISPERDAL CONSTA"" no se ha estudiado en pacientes con tnsuficiencia renal o hepa-
: SPERiiAL CONSTA^ debe de admgiistrarse con precaucion en este grupo de pacientes. Se debe tener precaution a! presaibir risperidona a 
.sites con enfermedad de Porkirson. ya que puede causa un detericro de ta entermedad. Como sucede con o*ros antipsicoticos, risperidona 
TiTe ei umbra! convulsivo. Se recomienda tener cuidado si RISPERDAL CONSTA'" se administra a pacientes con epilepsia. Como sucede con 
: xtfsicoticcs, ia administration de RISPERDAL CONSTA"' se asocto a aumento de peso, por b que debe darse consejo dietetico a bs pacien-
, i ^ ) s con este farmaco. interaccion con ohos medicamentos y otras fcrmas de Interaction. No se ha evc&iado de forma sistematica el ries: 

; i jtlzar fE^^ridona en combiracbn con otrcs (armacos. Dados bs eiectos prima?ios de risperidona en el SNC, se debe ufiUzar con cuidado en 
nat ion con otros formccos de action central, Risperidone puede antagonizar ei efecto de tevodopa y otros agonistas de la doparnra Se ha 
"^rado que b carbamazepina retfuce las concentraebnes piasmaticas de ta frxcion activa de risperidono.Se pueden observer efectos sro-
EOT ctros inductores enzimaticos hepaticos. Al suspender la admimtrxion de cabarrxizepha u otros inductores ensmaticos hepciicos, se de-
- r t jar b aosis de risperidona y, si es necesario, reducsia. Las tenotiacinas, bs antbepiesivos triticScos, fiuoxetina y aigunos betabbc^ieantes 
:2nDumentar bs concentraebnes plasmatic® de ffiperidona pero no ias de la fraccbn ant^sicofea. Cuando se admjnistra r^endora son 
:^rrocos con eievada unbn a protefnas. no exisfe desplazamiento clinicamente reievante de ringun tarmaco de bs proteinas piasmaticas. 
•iista no afectan la absorcbn de RISPERDAL Se deoe xonse ja a ios pacientes que eviten b ingesta de alcohoL Risperidona no afecto a 
:i3nefros farmacocineticos del tHo y el valproate. Embarazo y ladancia Fmbaraza No se ha establecido b segjridod de risperkjena para su 

. 33\ durante ei embarazo en humanos. Aunque en animates experimental r^endona no demostro tcxitidad alrecta en b reproduccioa se 
.ion aigunos efectos hdirectos mediados por to prolactina y por e! Sistema Nervtoso Central (SNC). No se regjstraon efectos teratogenos de 
•sm en nrgun estudb. Por lo tonto, scto se debe utilizer RISPERDAL CONSTA** durante ei embarazo si tos benefldos superan a los posibles rtes-
xfancia En los estudios con animates, risperbona y 9-Ndroxi^speridona se excretan en to leche, Se ha demostrado que risperidone y 9-hidro-
^itoa tambien se excretan en b leche humana. Pa to tanto, debera evitorse ia lactancto durante la adtTiOsfacton de risperidona. Efectos 
ibeapacktad para conducir y utilizai maquinas. Risperidona puede interferir con bs actividades que requieren aierta mental. Por to tanto, se 
xonseja a tos pacientes que no conduzcan o manejen maquinaria hasta que se conozca su susceptibilbod particular al producto. Reoc-
i adversas. A continuacion se listan las reacctones adversas observadas en los ensayos clinicos asociadas con el uso de RISPERDAL CONSTA"' 
•±s por organo ssfema y atendiendo a ta siguiente closHicacion en funcion de su frecuencto de apcflc&i: Muy frecuente (> I /10); frecuen-
iA0a< ?/̂ 0X poco frecuente (> 1/V00a< 1/100); rara (> 1/10.000, < U1.000); muy rara (< V10.000). incyyendo casos aislados. rrasfomos he-
c^os, f&ry raos; aumento del recuenfo ieucccitario. Trasfomos endocrinos, Poco frecuentes: toerprtiactinerrsa manifestode con sintomas 
: ytoctorrea no puerperal amenorrea disminuciai de ta libido, Itastoms metabolicos y tie id nutrition. Frecuente: aumento de peso (2,7 kg 
i re). Poco frecuente: pefdida de peso, rrasfomos def sistema nerwso. Frecuentes; deprestoa fotiga sintomas ex^apiramidales. Poco frecuen-
TAssma trcstomos del sueno, epertia atteracion de ia c o n c e n t r x w vision enamel Rotos. discinesia tardia, sindrome neuro^ptico ma6gno 
.fetomos vascuiQt&s. Poco frecuentes: hipotension. Itastcxnos hepafoblares. Muy raros: aumento de bs niveles de enzimas nepaticos. fros-
* to pel yet tejkjo cutaneo. Poco frecuentes; eruption cutanea prunta edema periferico. reaction en el punto de ta inyecciai frastcmos 

1 de/ Sisferm re^oducfiva Poco frecuentes: funcion sexual anormai. insuficiencia eyaculadora e impotencia Ademas, se han comunicado 
•tes efectos secundarios con r^erbona orai: estreiNmtento, dctor abxjominoi, mitis, incontinentia urinaria priapismo, somnolentia maeos, 
ogrtoctoa or^edad cefalea dispepsia fXluseas^6mitos, alterariDn de b regulation de ta temperature corporal intodcation acuosa de-

poSSpsa o d sh&ome de seaecw badecuade de hcrmona antidiuietfca (SiADH). Sobredosificact6n. Puestc que es menos probable que 
kec una sobredosifcacion con ta medication parenteral que con ta ord, a continuacion se presento la brormacbn correspondiente a to 

• icon oral. Sbfomas. En general bs signos y sintomes cemjnicados tras lo sobreabsificacion orai son una exageraci6n de tos efectos tarma 
r s conotidos dei f a maco, Consisten en somnofencta y sedation, taquicadb e hipotension y sintomas extraprarnidoies. Se han comunica 
& de sobredosis de hasta 360 mg de risperidona oral. Se han comunicodo cases raos de actangacion del QT. En caso de sobredosifcacion 
^sedebe tener en cuenta la posible implication de pctnedicacion. rratamienfa Estabiecer y mantener libres bs vtos aereos y garantizar una 
' xa i y ventilation adecuadas. Se debe comenza irmediatamente la monitorizacion cadiovascula y hay que r e c t o un control electro-
' jaSoo continue paro detector posibles arritmios. No existe ningun antidoto especifico de rispendona. Pa b tanto, se deben odopta tors me-
-jesopofte apfc^adas. La hipotension y ei colopso c i rcu la te se debe trata con medietas apropiades, como b administration de fiuidos 
'^^s y/o farmacos simpalicomimeticos. En caso de sintomas extrapiramiddes graves, se debe administrar tratamiento anticolinergica la su-

L z TCObo esfrecho y la morltorizccion se aeben mantener hosta que ei paciente se recupere. DATOS FARMACEUTICOS. lista de exciptentes, 
\H. OONSTA". Poiimero 7525 DL H I polKdl-ldctido-co-glicolido). Disofvenfe. Polisoroato 20, carmetoso sodica 40 mPas, fosfato hidrogenado 
:z Sudratado, acido citrico anhtoro, cioruro sodica Ndroxbo sodico, agua para inyecciai. tncompoftbilidades. RISPERDAL CONSTAv no se 
•*'ficbr o disotver con otros farmacos o fluidos distintos d disolvente proporebnado p a a su administration, Periodo de vdidet 24 meses a 
Aspues de ta reconstitucion: Se ha demostrado b estabilidad quimica y fisica durante 24 haas a 25°C. Desde J I punto de vista microbioSd-
xxlutio se debe usar inmedietamente, Si no se hace, los periodos de olmacenomiento reconstituido y bs condiciones prevtas a su utilizes-

J b responsabiaad dei usuorb y ro deben superar tos 6 horcs a 25°C, a no ser que b reconstitucion se hcyo reaiizado en condiciones 
r s contrdadas y validadas. Precauciones especioles de conservacion. El envase se debe conservar en el frigaiUco {2-8"C) y preserver de ia 
^8 M s exponer a temperatures superiores a 25°C. Si no se dispone de refrigeracbn, RISPERDAL CONSTA"" se puede oimccena Q tempero-
:T.i£enores a 2 5 ^ durante 7 alas como maxima antes de su administraebn. No exponer el producto sin refrigera e temperatures superiores 
T tahsateza y contenido del recipienle. RtSPERDAi CONSTA'" se ocondbbnaa en un envase con ta siguiente configuration; - Un vial que con-
7DAL CONSTA". - Una jeringa precargada que contiene ei disdvente para RISPERDAL CONSTA1'. - Dos agujes Hypoinf 20G 2* W para to 

T j x a Una aguja Needie^o5 para inyeccion intramuscutar (aguja de seguridad 20G 2 ' TW con dispositive de protection). ("Solo con re-
~ p&cto sartario para su venta exclusiva con farmacos con receta). Instrucciones de uso y manipulation. 

"ACOtiSTA^ so^o se puede suspender en ei disolvente paa RISPERDAL CONSTA* proporebnado en el envose y se debe odrrmstfar con las 
~rctesendmismo. 

a 

-TEi erwse de RSPERDAL CONSTA:v del frigorilco y dejar que se adapte a to temperatura ambiente antes de reconstituir. 2, Retirar b capsu-
: 3 i o cdoreado dei vial de RISPERDAL CONSTA". 3. Abrir ta jeringa rompbndo el selb de la capsuta btanca y quite esta ultima Junto con ei 
^ jecaucho de sy interior. 4,Conectar una de bs agujes Hypoinf con un mcMmienfo suave de rotatioVi en sentido de ias agujas del reloj 
~ «KK fcer de b jeringa. 5. TOT de b funda de b agub Hypo*if. No girar. 6. Inyectar todo e! contenido de b jerir^a con el disolvente en ei 
"•Tj la jeringa con b aguja Hypoinf del vbl. 8. Desenrosca la aguja Hypoinf de to jeringa y deshecerse de eUa adecuadamente. 9. Mtes 

r : i ral cobcar ta segunaa aguja Hypoinf con un movsmiento de rotation suave en el sentido de las agubs del reloj, en ta conexbn luer 
^ N O QUETAR LA FUNDA DE LA AGUJA TODAVlA. 10. Agitar energbamente ei vbt durante 10 segundos como minima La mezcta estd com-

c^^rdo ia suspension tiene un ospedo uniforme, espeso. y de cola iechcwytcxtoe lpo lwsehadisperodopaw 

tEr-es de b reconstitucion porque ta suspensbn se puede deposita, 12, Toma ta jeringa y tirar de la funda de ta aguja Hypoinf. Na gira, 13. 
"issg^aHypohP en ei vbl colocado veicalmente. 14. Aspira lentamente ta suspension del vial en posicton -/erticd como se indica.en ei 

"SfTc^cisegura que se introduce todo el contenido en b jeringa, 15. Retira b jeringa con ta aguja Hypoinf del viol. 16. Desenrosca la agu-
n|- :crf Je la jemga y deshacerse de eSa adecuadamente, 17. Abrir ta bolsa de ptostico dei Needle-Pro* hasta ta mitad. Sujetar la funda utili-
d*£SQsa de pbstico abierta. 18. Conectar ta conexion luer del Needle-Pro* a ta jeringa con un movimtento suave de rotacton en el sentido de 

J ^ - s ^ ! * ) • F p ia aguja con firmeza sobre el Needle-Pro' empujando con un giro en ei sentido de bs agujas del reloj. 19, Preparar al pa-
< $ i j n t riyeccbn. 20. Sera necesario realizar de nuevo b suspension de RISPERDAL CONSTA* antes de su admiristracion, dado que se habra 
cp tdo despues de lo recenstifucton. Agita vigaosamente el tempo necesario hasta que se consiga la nueva suspension de las microesferas, 
u i 3 b todo de to aguja, No girar ta funda ya que b agujo podrio soltarse del Needle-Pro". 22. Golpea levemente la jeringa para que cud-

" ™ts & aire subo hatia ta punta. 23. ex^tar las burbubs dei cilindro de ia jeringa empujando el emboto hacia detante con ta oguja en po-
etdlyedar todo ei contenido de la jeringa intramusculamente en to ndga del paciente. 24, AVISO: Pare ev ta un phchazo con una 

:*£.^adcf .rx) desconecfe htencionadamente d Needle-Pro* »no intente eratereza ta aguja o conectar of N e e d l e w si to oguta estd 
"~ i to sdo danodo too manbuie erroneamente el dispositive de protection de ta aguja de mode que esta pjdiera sobresaiir por su funda 

ccsn.25 Una vez completado el procedimienta cdocar ta aguja en su funda utilizando una tecnica con una sob mono. Rediza esta ma-
" ^r sa *ano h-ocienao una presion SUAVE de la funda contra una superficie ptana Al presionar sobre b funda b aguja se conecta a eita 
'•^clriDonlrna visualmenfe que b aguja estd comptetgmenfe conecfada a su funda protectora. 27. Desecha de forma apropiacta n 
" r r t MAR DE IA AUTOR2ACJON DE COMERCIAUZACION. JANSSEN-CILAG, S.A. Paseo de Las Doce EstreAcs. 5-7 2^342 Madrid, PRESENTA-
iTPVE0VA4J* 25 mg, poivo y disolvente paa suspension inyectabie: 145,75 £ 37.5 mg, pdvo y disotvenfe paro suspension inyectabie: 
i SD̂ poJyo y disdvente para susperuion inyectabie: 207,07 £ CONDICIONES DEPKSCTIK;iONYDI§reNSACION:QGn receta medbaoDor-
?3£2iN^)ERO(S) DE AUTOREACION DE COMERCIAUZACION. FECHA DE LA PRMBA AuTORIZACION/RENOVACION DE IA AUTORSZACION. 
IlASreiOd DELTEXTO. Diciembre 2002. 
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IA090902 
1. DENOMINACION DEL MEDiCAMENTO, ZYPREXA 2,5 mg comprimidos recubiertos. ZYPREXA 5 mg comprimidos recubiertos. ZYPREXA 7,5 mg comprimidos recubiertos, ZYPREXA10 mg comprimidos recubiertos. Para una informaeion mas 
llada, se encuentra a disposicidn de ios profesionales sanitarios la licha tecnica de esta espectalidad. 2. COMPOSICION CUAUTATIVA Y CUANTITATIVA. Cada comprimido recubierto contiene 2,5 mg de olanzapina. Cada comprimido recubierto cc 
5 mg de olanzapina. Cada comprimido recubierto contiene 7,5 mg de oianzapina. Cada comprimido recubierto contiene 10 mg de olanzapina. 3. FORMA FARMACEUTICA, 3.1. Comprimidos recubiertos. ZYPREXA 2,5 mg se presenta en comprimidos redi 
blancos, recubiertos; llevan impresa la leyenda l i l y * y el codigo numerico "4112" de identificaci6n. ZYPREXA 5 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; ISevan impresa ia leyenda "Lilly" y el codigo numerico "4115" de identification. T 
XA 7,5 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos,_ recubiertos; llevan impresa la leyenda "Lilly" y el codigo numerico "4116" de identificaci6n. ZYPREXA 10 mg se presenta en comprimidos redondos, blancos, recubiertos; ISevan impresa la leyenda" 
el codigo numerico "4117" de identificacion. 4. DATOS CLiNICOS. 4.1.lndicaciones terapeuticas. La olanzapina esta indicada en el tratamiento de la esquizofrenia. La olanzapina es efectiva en el mantenimiento de ia mejoria clinica durante la terapia de 
nuacion en Ios pacientes que mueslran una respuesta terapeutica inicial. La oianzapina esta indicada en el tratamiento del episodio maniaco moderado o severo. La olanzapina no ha demostrado prevenir las recaidas de Ios episodios maniacos o depresivo 
epigrafe 5.1). 4.2. Mas informaeion sobre ensayos clinicos. En m estudio comparative, dobie ciego, multinaciona! de esquizofrenia, trastorno esquizoafectivo y trastornos relacionados que incluia 1.481 pacientes con diferentes grados de sintomas depr 
asociados (puntuaci6n media basal en la escala de Montgomery-Asberg de valoraci6n de la depresion de 16,6}, un analisis secundario prospectivo del cambio en la puntuaci6n desde la basal hasta el punto final en dicha escala, demostr6 una mejoria estac 
mente significativa (p=0,0Q1) que favorecia a olanzapina (-6,0} en comparacion con haioperidol (-3,1). 4.3. Posologia y forma de administracion. Esquizofrenia: La dosis inicial recomendada de olanzapina es de 10 mg ai dia. Episodio maniaco: La dosis ini 
de 15 mg como dosis unica diaria en monoterapia o de 10 mg al dia en el tratamiento de combinacion (ver epigrafe 5.1). Durante el tratamiento, tanto de la esquizofrenia como del episodio maniaco, la dosis diaria podria ajustarse posteriormente, basandost 
estado clinico del paciente, dentra del rango de 5 a 20 mg al dia. Solo se recomienda un aumento a una dosis mayor que ia dosis recomendada de inicio tras evaiuar adecuadamente, de nuevo, desde un punto de vista clinico y se deberia realizar, en gen 
intervalos no menores de 24 floras. Olanzapina puede ser administrada con o sin comidas ya que Ios alimentos no afectan su absorcibn. Se deberia considerar una disminucion gradual de la dosis a la hora de abandonar el tratamiento con olanzapina. Nirios 
lescentes: no se ha investigado el efecto de ia olanzapina en sujetos menores de 18 afios. Ancianos; Una dosis inicial inferior (5 mg/dia) no esta indicada de rutina, pero debe ser considerada en personas de 65 afios o mas cuando Ios factores clinicos lo reqi 
Pacientes con alteraciones de ia funcion renal y/o hepatica: debe considerarse la utilization de dosis iniciales inferiores (5 mg) en este tipo de pacientes. En casos de insuficiencia hepatica moderada {cirrosis clase A o B de la escala ChiSd-Pugh), la dosis de ct 
zo debe ser 5 mg y !os incrementos se deben hacer siempre con precauci6n. Sexo: Generalmente, en las mujeres no es necesario alterar la dosis inicial ni el nivel de dosificacion en comparaci6n con Ios hombres. Fumadores: Generalmente, en Ios no fum; 
no es necesario alterar la dosis inicial ni el nivel de dosificacidn en comparacion con Ios fumadores. Cuando este presente mas de un factor que pueda resultar en enlentecimiento del metabolismo (sexo femenino, edad geriatrics, ausencia de habito tabaquii 
debe considerar la disminuci6n de la dosis de inicio. El escalado de la dosis, si esta indicado, debe hacerse con prudencia en estos pacientes. (Ver tambien Ios eplgrafes 4.5 "Interaccibn con otros medicamentos y otras formas de interaccion" y 5.2 "Propie 
farmacocin&icas"). 4.4. Contraindicaciones. Hipersensibiiidad a la olanzapina o a cualquiera de Ios excipientes. Pacientes con riesgo conocido de glaucoma de angulo estrecho. 4.5. Advertencias y precauciones especiales de empleo. En muy raras oca 
se han comunicado casos de hiperglucemia o exacerbacion de una diabetes preexistente (ocasionalmente asociada a cetoacidosis o coma, con algiin desenlace fatal}. En algunos casos se ha informado de un aumento previo de peso, lo que puede ser un 
predisponente. Es aconsejable un seguimiento clinico apropiado de Ios pacientes diab&icos y pacientes con factores de riesgo de desarrollar diabetes mellitus. Se han comunicado, muy escasamente (<0.01%), sintomas agudos tales como sudoracion, insi 
temblor, ansiedad, nauseas o vomitos a! interrumpir el tratamiento con olanzapina repentinamente. Debe considerarse una reducci6n gradual de la dosis al retirar el tratamiento con olanzapina, Enfermedades concomitantes: aunque la olanzapina ha mostrai 
actividad anticolin&gica in vitro, la experiencia durante Ios 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 limits 
recomienda precaucidn cuando se prescriba olanzapina a pacientes con hipertrofia prostatica o ileo paralitico y enfermedades relacionadas. No se recomienda el uso de olanzapina para el tratamiento de la psicosis inducida por agonistas dopaminergicos usa 
pacientes con enfermedad de Parkinson. En ios ensayos clinicos, se ha comunicado un empeoramiento de la sintomatologia parkinsoniana y alucinaciones, muy frecuentemente y con mayor frecuencia que con placebo (ver tambien epigrafe 4.8 Reacciones 
sas}, y olanzapina no fue mas efectiva que placebo en el tratamiento de ios sintomas psicoticos. En estos ensayos clinicos, se requirio la previa estabi!izaci6n de Ios pacientes con ia menor dosis efectiva de antiparkinsoniano (agonista dopaminergico) y coi 
con la misma dosis y medicamento antiparkinsoniano a lo largo del estudio. Se comenzo con una dosis de olanzapina de 2,5 mg/dia y se valoro el aumento hasta un maximo de 15 mg/dia a juicio del investigador. Durante el tratamiento antipsicotico, la mejc 
nica del paciente se puede producir a Ios pocos dias o tardar aigunas semanas. Se debe monitorizar estrechamente a Ios pacientes durante este periodo. Lactosa: Ios comprimidos de Zyprexa contienen lactosa. Frecuentemente se han observado elevacione 
tomaticas y transitorias de las transaminasas hepaticas, ALT, AST, especialmente en Ios tratamientos iniciales. Se deben tomar precauciones en pacientes con ALT y/o AST eSevada; en pacientes con signos y sintomas de disfuncion hepatica; en pacientes cc 
diciones previas asociadas con una reserva funcional hepatica iimitada y en pacientes que es&n siendo tratados con medicamentos potencialmente hepatotoxicos. Se debe hacer un seguimiento y considerar la reducci6n de la dosis cuando se produzca dur 
tratamiento una elevaci6n de ALT y/o AST. Cuando se diagnostique hepatitis se debe interrumpir el tratamiento con olanzapina. Como con otros neuroleptics, se deben tomar precauciones en pacientes con recuentos bajos de leucocitos y/o neutr6filos por cu 
motivo; en pacientes en tratamiento con medicamentos de ios que se conoce que provocan neutropenia; en pacientes con un historial de depresion/toxicidad medular inducida por farmacos; en pacientes con depresi6n meduiar causadas por enfermedades > 
mitantes, radioterapia o quimioterapia y en pacientes con trastornos asociados a hipereosinofilia o con enfermedad mieloproliferativa. Se han comunicado frecuentemente casos de neutropenia tras el uso concomitante de olanzapina y valproate (ver epigrai 
Existen pocos datos referentes al uso conjunto de fitio y valproate (ver epigrafe 5.1). No hay datos disponibles referentes al uso de olanzapina y carbamacepina como terapia conjunta, sin embargo se ha realizado un estudio farmacocinetico (ver epigrai 
Sindrome neuroleptic© maligno (SNM): el SNM es un trastorno que puede suponer riesgo vital, que se asocia con la medicaci6n antipsicotica. En raras ocasiones se han recogido casos, identificados como SNM, en asociacion con olanzapina. Las manifests 
clinicas del SNM comprenden bipertermia, rigidez muscular, alteraciones de conciencia y signos de inestabilidad del sistema nervioso autonomo (pulso o presion arterial irregulares, taquicardia, diaforesis y trastornos del ritmo cardiaco). Entre Ios signos adid 
se observa un incremento en la creatin-fosfoquinasa, mioglobinuria (rabdomifilisis) e insuficiencia renal aguda. Si un paciente desarrolla signos y sintomas indicativos de SNM o presenta fiebre alta inexplicable sin manifestaciones clinicas adlcionales de SI 

deben suspender todos Ios medicamentos antipsicoticos, incluso la olanzapina. La olanzapina debe ser administrada con precauci6n a Ios enfermos coi 
cedentes de convulsiones o que estein sujetos a factores que puedan bajar el umbral convulsive Se ha descrito que en raras ocasiones aparecen con 

nes en este tipo de pacientes cuando se les to 
La siguiente labia de reacciones adversas se ha realizado en base a las comunicaciones espont&neas despues 
de la comercializacion. 

La siguiente tabia de reacciones adversas se ha realizado en base a Ios acontecimientos adversos comunicados 
y a las investigaciones de Eos ensayos dinicos. 

Trastornos del sistema linfaticoy sanguineo 

Frecuente(1-10%):e 
Trastornos de! metabolismo y nutricion 
Muy frecuentes (>10%): aumento de peso. 
Frecuentes (1 -10%); aumento del apetito, nivei&s de gjucosa eievados (ver noia 1), rweies de trigliceridos eievados. 

Trastornos del sistema nervioso 
Muy frecuentes (>10%): somnolenda, en ensayos dinicos se han observado trastornos de la marcha en pacientes con 
enfermedad de Alzheimer. Se ha comunicado un empeoramiento de Ios sintomas parkinsonianos y las alucinaciones, 
con mayor frecuencia, en pacientes con enfermedad de Parkinson. 
Frecuentes (1-10%): discinesia, acatisia. (Ver tambien nota 2 a continuacion) 
Trastornos cardiacos 
Nada frecuentes fO,H%): bradicardia con o sin hipotension o sfneope. 

Trastornos vasculare* 
Frecuentes (1-10%): hipotension ortostatica. 

Trastornos gastrointestinales 
Frecuentes (1-10%}: efectos anficoiinergicos transftorios leves, induyendo estrenimienio 
ysequedaddeboca. 
Trastornos hepatobiliares 
Frecuentes (1-10%}: sumentos asintomiticos y transitorios de las transaminasas hepaticas (ALT, AST) especialmente 
al comienzo del tratamiento (ver tambign el epigrafe 4.4. 'Advertencias y precaudones especiales de empleo"}. 
Trastornos del tejido de ia piel y subcutaneos 

Nada frecuentes (0,1-1%): reacciones de fotosensibilidad. 
Trastornos generates y alteraciones en la zona de administracion 

Frecuentes (1-10%): astenia, edema. 
Investigaciones 
Muy frecuentes (>10%): aumento de Ios niveles plasmafjcos de pralactina, muy raramente asociados a manifestaciones 
dinicas (por ejemplo, ginecomastia, galactorrea y aumento del tamano de las mamas). 
En la mayon'a de Ios padentes, Ios niveles voMeron a sus intervalos normaies sin que fuese necesario suspender el 
tratamiento. 
Nada frecuentes (0,1-1%): niveles eievados de creatinfosfoquinasa. 

Trastonos del sistema linfatico y sanguineo. 

Escasas (0,01-0,1%): leucopenia. 
Muy escasas f<0,0 J%j: trombocitopenia. Neutropenia. 
Trastonos del sistema inmunitario. 

Muy escasas (<0,Q1%): reaccion alergic (e.j. reaccion anafilactiode, angioedema, prurito o urticaria. 

Trastornos del metabolismo y nutricion 

Muy escasas (<0,01%): en muy raras ocasiones se ha comunicado esponteneamente hiperglucemia o 
exarcebacion de una diabetes preexistente ocasionalmente asociada a cetoaddosis o coma, con algun desenlace 
fatal (ver tambien nota 1 antes mendonada y epigrafe 4.4. "Advertencias y precauciones espedales de empleo"). 
Hipeitngliceridemia, 

Trastornos del sistema nervioso 
Escasas (0,01-0,1%): se ha informado de la aparicion de convulsiones en pacientes tratados con olanzapina en 
raras ocasiones. En la mayona 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 
asociacion con olanzapina (ver tambien epigrafe 4.4 "Advertendas y precauciones espedales de empleo"). Se han 
comunicado, muy escasamente, sintomas agudos tales como sudoracion, insomnio, temblor ansiedad, nauseas o 
vomitos al interrumpif el tratamiento con olanzapina repentinamente. 
Trastornos gastrointestinales 

Muy escasas (<0,01%): pancreatitis. 
Trastornos hepatobiliares 
Muy escasas (<0,Q1%): hepatitis. 

Trastornos del tejido de la piel y subcutaneos 
Escasas (0,01-0,1%): rash.r 
Trastornos renales y urinarios 

Muy escasas (<0,Q1%): Dificultad para inidar la miccion 
Trastornos del sistema reproductor y de la 

Muy escasas (<O,01 %): Priapismo. 

olanzapina. En la mayoria de estos casos e 
antecedentes de convulsiones o factores de rie 
convulsiones. Discinesia tardia: en estudios coi 
tivos de un affo de duraci6n o menos, ia olanzai 
asocio de forma estadisticamente significativa c 
menor incidencia de discinesia relacionada con 
tamiento. Sin embargo, el riesgo de discinesia 
aumenta con la exposicion a largo plazo y, poi 
si apareciesen signos o sintomas de discinesia 
en un enfermo tratado con olanzapina, se debe 
derar la reduccion de la dosis o ia suspenstof 
medicacion. Estos sintomas pueden empeorarj 
poralmente o incluso aparecer despues de la te 
ci6n del tratamiento. Teniendo en cuenta Ios f 
primaries de la olanzapina sobre el SNC, a 
mienda prudencia cuando se combine este n 
mento con otros de acci6n central o con a 
Debido a que muestra antagonismo dopamtnef 
vitro, la olanzapina puede antagonizar Ios efec 
Ios agonistas dopaminergicos directos e irKfi 
Durante Ios ensayos clinicos de olanzapina en f 
tes de edad avanzada se observe hipotension 
ral de forma infrecuente. Como con otros antij 
cos, se recomienda medir la presion arterial per 
mente en pacientes mayores de 65 afios. En b; 
yos clinicos la olanzapina no se asocio con un s 
to persistente de Ios intervalos QT absolutes. 
de ios 1.685 sujetos estudiados habian experimi 
un aumento del intervalo QTc en ocasiones mi 
Sin embargo, como con otros antipsicoticos, se 
tomar precauciones cuando se prescriba olan 

(£n ensayos etas cm danzap^ junto con medicamentos que se sabe aumentan el intervalo QTc, especialmente en pacientes de edad avanzada, en pacientes con sindrome QTcongeni 
340rngfcl,laracleradeniveles^ longado, insuficiencia cardiaca congestiva, hipertrofia cardiaca, hipocaiemia o hipomagnesemia. 4.6. Interacci6n con otros medicamentos y otrasf 
ef 0,9% observado con placebo. La incidencia de niv̂ es de giucosa en san̂ e s 8,9 rrnnoW o ̂ 1©) mg/dL pero < 11 nmcyo<198mp/Gi(moi- de interacci6n. Se debe tener precaucion en pacientes en tratamiento con medicamentos que pueden producir depresi6n del sistema nervioso c 
cadores de hperrfycertia) fue del 2,0%, en comparacion cm el 1,6% observada con placebo, Se ha conumtcado rfljerghxHraa como un aeon- Interacciones potenciales que afectan a olanzapina: ya que la olanzapina es metabolizada por el CYP1A2, las sustancias que especificamente puedan 
tecimiefiK) espontaneo en muy escasas ocasiones (<0.0t%). 0 j^ jb j f esta isoenzima pueden afectar la farmacocin§tica de la olanzapina. Induccidn delQXBlM'- El tabaco y la carbamacepina pueden inducir el met 
' E n e n ^ d t o l a i r ^ 

extnpiian>(a,agudasyB*s,mlaaaiai«nosepu6del^aiaccreta^ un incremento de la dosis de olanzapina. (Ver epigrafe 4.2. Posologia y forma de administracion). InMnafrl tfel GYP1AZ Fluvoxamma, un mhibidor i 
sindromes extrapiramidates tatrjios. fico del CYP1A2, ha demostrado inhibir significativamente el metabolismo de la olanzapina. El incremento medio de la concentraci6n maxima de olan 

despues de la administracion de fluvoxamina fue del 54% en mujeres no fumadoras y del 77% en varones fumadores. El incremento medio del area 
curva de olanzapina fue del 52% y 108% respectivamente. Se debe considerar una dosis inicial de olanzapina inferior en pacientes en tratamiento con fluvoxamina o cualquier otro inhibidor del CYP1A2, tales como ciprofloxacino. Se debe considerar una red 
de la dosis de olanzapina si se inicia un tratamiento con un inhibidor del CYP1A2. Disminucidn de la biodisponibilit3a&. El carbon activo reduce la biodisponibilidad de la olanzapina oral de un 50 a un 60 % y se debe tomar al menos dos horas antes o despue 
olanzapina. No se ha hallado un efecto significativo en la farmacocinetica de la olanzapina con fluoxetine (un inhibidor del CYP2D6), dosis linicas de antiacidos (aluminio, magnesio) o cimetidina. Riesoo de que la olanzapina afecte a otros medicamentos-. I 
zapina puede antagonizar Ios efectos de Ios agonistas dopaminergicos directos e indirectos. La olanzapina no inhibe Ios principales isoenzimas del CYP450 in vitro (e.j. 1A2,2D6,2C9,2C19,3A4). De modo que no se espera ninguna interaccion especial tal) 
se ha comprobado en estudios in vivo donde no se encontr6 una inhibici6n del metabolismo de Ios siguientes principios activos: antidepresivos triciclicos (metabolizados mayoritariamente por el CYP2D6), warfarina (CYP2C9), teofilina (CYP1A2) o diazepam (C 
y 2C19). La olanzapina no mostio interaccibn cuando se adminisW conjuntamente con litio o biperideno. La monitorizacibn terapeutica de Ios niveles plasmatics de valproate no indico la necesidad de un ajuste de la dosis de valproate tras la introduction di 
zapina como tratamtento concomitante. 4.7. Embarazo y lactancia.Embarazo: no hay ningun estudio adecuado y bien controlado en mujeres embarazadas. Se debe recomendar a las mujeres que notifiquen a su medico si se encuentran embarazadas o p 
quedarse embarazadas durante el tratamiento con olanzapina, De cualquier manera, como la experiencia humana es Iimitada, la olanzapina se debe usar en el embarazo s6lo si Ios beneficios potenciales justifican el riesgo potencial para el fete. Muy escasai 
se han recibido comunicaciones espontaneas de temblor, hipertonia, letargo y somnolenda en lactantes cuyas madres habian usado olanzapina durante el tercer trimestre. Lactancia: la olanzapina se elimino en la leche de las ratas tratadas durante la lactam 
desconoce si la olanzapina se excreta en la leche materna. Se debe desaoonsejar la lactancia materna a las madres tratadas con olanzapina. 4.8. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. Puesto que olanzapina puede causar somrK 
y mareos, tos pacientes deben ser prevenidos sobre el uso de maquinaria y vehiculos motorizados. 4.9. Reacciones adversas. U s unicas reacciones adversas muy frecuentes (>10%) asociadas al uso de olanzapina en ensayos clinicos fueron somnolenda y a 
to de peso. El aumento de peso se relaciono con un fndice inferior de masa corporal (IMC) anterior al tratamiento y una dosis inicia! de comienzo de 15 mg o superior. En ensayos clinicos se han observado muy frecuentemente trastornos de la marcha en [ 
tes con enfermedad de Alzheimer. En ensayos dinicos en pacientes con psicosis inducida por farmacos (agonistas dopaminergicos) asodada a la enfermedad de Parkinson se ha comunicado un empeoramiento de la sintomatologia parkinsoniana y aludnai 
muy frecuentemente y con mayor frecuencia que con placebo. En un ensayo clinico realizado con pacientes con mania bipolar, la terapia combinada de valproate con olanzapina dio lugar a una incidencia de neutropenia de 4.1%; Ios niveles plasmaticos ek 
de valproate podrian ser un factor potendalmente asociado. La olanzapina administrada con litio o valproate dio lugar a unos niveles aumentados (>10%) de temblor, sequedad de boca, aumento del apetito y aumento de peso. Los trastornos del lenguaje tz 
fueron comunicados frecuentemente ( 1 % al 10%). Durante el tratamiento con olanzapina en combinacion con litio o valproate ocurrkS un incremento 2 7% del peso corporal en el 17,4% de Ios pacientes, desde el momenta basal, durante la fase aguda de 
miento (hasta 6 semanas). 4.10.Sobredos!s. Sfonosysjnfomas, Entre Ios sintomas muy comunes de la sobredosis (con una inddencia > 10%) se encuentran: taquicardia, agitackSn/agresividad, disartria, sintomas extrapiramidales diversos y redueddn del n 
concienda desde la sedation hasta el coma.Otras consecuendas de la sobredosis medicamente significativas son delirium, convulsiones, coma, posible sindrome neuroleptico maligno, depreskin respiratoria, aspiraci6n, hipertensiSn o hipotension, arritmias i 
cas (< del 2% de Ios casos de sobredosis) y parada cardiopulmonar. Se han comunicado casos mortales en sobredosis agudas con cantidades bajas, por ejemplo 450 mg, aunque tambien se han comunicado casos de supervivencia tras sobredosis agudas de 
mg. Tratamiento da la sobredosis. No hay un antidote especifa) para olanzapina. No se recomienda la induccidn de la emesis. Para el tratamiento de la sobredosis se pueden utilizar procedimientos estandar (por ejemplo lavado gastrico, administration de i 
activo). La administracion concomitante de carbdn activo reduce la biodisponibilidad oral de olanzapina en un 50 a 60 %. Se debe instaurar un tratamiento sintomatico y monitorizar las funciones vitales segiin la situation clinica, con tratamiento de la hipoter 
el colapso drculatorio ademas de sopofte de la funcfcSn respiratoria. No se debe utilizar adrenalina, dopamina u otros agentes simpaticomimeticos con actividad agonista beta, puesto que la esfimulacion beta podria empeorar la hipotension. Es necesario hac 
monitorizaci6n cardiovascular para detectar posibles arritmias. Es necesario que el paciente continue con una estrecha supervisi6n y monitorizacion clinica hasta su recuperation. 4.11. Incompatibiiidades. No aplicable.4.12. Precauciones especiales de ci 
vacidn. Conservar en el envase original. 4.13. Instrucciones de uso y manipulacidn Ninguna especial. 5. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION. Eli Lilly Nedertand BV, Grootslag 1-5, NL-3991 RA Houten, Holanda. 6. FECHA DE LA 
SI&N DELTEXTO. Septiembre de 2002,7. PRECIOS Y PRESENTACIONES. Zyprexa 2,5mg Comprimidos recubiertos, envase con 28 comprimidos, P.V.P. 53,10 €, P.V.P. I.V.A. 55,22 €. Zyprexa 5mg Comprimidos recubiertos, envase con 28 comprimidos, P.V.F 
e, P.V.P. I.V.A. 74,90 €. Zyprexa 7,5mg Comprimidos recubiertos, envase con 56 comprimidos, P.V.P. 180,74 €, P.V.P. I.V.A. 187,97 €. Zyprexa 10mg Comprimidos recubiertos, envase con 28 comprimidos, P.V.P. 134,85 €, P.V.P. I.V.A. 140,24 €, envase contei 
56 comprimidos P.V.P. 226,20 €, P.V.P. I.V.A. 235,25 €. 
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