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eroxat

entre paroxetina y warfarina que puede aumentar el riesgo de hemorragia sin que se reflejen
cambios en el tiempo de protrombina. Por este motivo, paroxetin debe administrarse con
precaucion en los pacientes tratados con anticoagulantes orales. Al haberse reportado efectos
adversos al adminstrar triptéfano y otro inhibidor selectivo de la recaptacidn de 5-HT, no s
debe administrar conjuntamente parosetina y triptéfano. INTERACCION CON OTROS
MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION. La absorcion y la farmacocinética
de paroxetina no s¢ modifican con alimentos ni antidcidos. Como con otros antidepresivos,
mcluyendo ISRS, paroxetma 1nh1be eli 1soen21ma del citocromo heptico especifico P430
le del de d y esparteina. Esto pucde conducir a un aumento
de los niveles plasmticos de aquellos pnncnpms activos administrados conjuntamente que se
metabolizan por dicho isoenzima; aunque e! significado clinico de esta observacidn no se ha
establecido. Los principios activos metabolizados por este isoenzima incluyen cicrtos antidepresivos
triefelicos (e]: nortriptilina, amitriptilina, imipramina y desipramina), neurolépticos fenotiazinicos
(¢j: perfenazina y tioridazina) y los antiarritmicos Tipo lc (ej: propafenona y flecainida).
Paroxetina tiene poco o ningtin efecto en la farmacocintica de un amplio rango de principios
activos que incluyen: digoxina, propanolol y warfarina, si bien este dhtimo farmaco deberd
administrarse bajo control médico por 1a posible interaccidn farmacodinmica. La induccidn ¢
inhibicion de los sistemas enzimiicos hepticos, pueden afectar el metabolismo y Ia farmacocinética
de paroxetina, Por ejemplo, cimetidina, inhibidor e los sistemas enzimiticos, puede aumentar
Ia biodisponibilidad de paroxetina. Fenitoina, inductor de los sistemas enzimiticos, puede
disminuirla. Cuando se administra conct paroxetina con un infubidor de las enzimas
hepdticas, es conveniente reducir 12 dosis de paroxetina al limite inferior del rango terapéutico
(20 mg). En principio, no es necesario ajustar la dosis de paroxetina cuando se administra
concomitantemente con un inductor enzimético. Cualquier ajuste de la dosis debe basarse en
la respuesta clinica (tolerancia y eficacta). Un estudio de la interaccidn entre paroxctina y
diazepam no mostrd alteracion en la farmacocinética de paroxetina que sugiricra cambios en
su dosificacion en aquetlos pacientes tratados con los dos principios activos. Al no haberse
estudiado los efectos de la administracidn concomitante de paroxetina con antidepresivos
triciclicos y neurolépticos, el uso concomitante de paroxetina con estos principios activos se
debe realizar con precaucion. Al igual que otros inhibidores de la recaptacion de 5-HT, los
estudios en animales indican que puede producirse na interaccion entre paroxetina y triptofano
dando como resultado el “Sindrome de serotonina” que se traduce en una combinacién de
agitacion, insomnio y sintomas gastrointestinales que incluyen diarrea. Como sucede con otros
inhibidores de la recaptacién de S-HT, los estudios en animales indican que puede haber una
interaccidn entre paroxetina y los inhibidores de Ia monoaminooxidasa (IMAQ). (Ver “Precauciones
Especiales”). Aunque paroxetina no aumenta el deterioro que provoca el alcohol sobre las
funcionies mental y motora, o s¢ recomienda administrar simultneamenie paroxetina y alcchol.
La experiencia en un grupo de individuos sanos demuestra que paroxetina no aumenta el efecto
sedante i la confuusidn asociada al hatoperidol, amilobarhital y oxazepam, cuando se administra
junto con estos farmacos. La experiencia clinica de administracién concomitante de paroxetina
y litio es limitada, por lo que debe reatizarse con precaucién. La administracién conjunta de
paroxetina y fenitoina se asocia a una disminucién de los niveles plasmiticos de paroxetina y
un aumento de los efectos secundarios. No son necesarios ajustes de la dosis inicial de paroxetina
cuando se administran conjuntamente dichos principios activos; cualquier ajuste posterior debe
guiarse por el efecto clinico. La administracion concomitante de paroxetina y otros antiepilépticos
también puede estar asociada a un mayor nimero de efectos secundarios. La administracién
diariz de paroxetina incrementa significativamente los niveles plasmaticos de prociclidina. Si
se observaran efectos anticolinérgicos, se deberfa reducir Ja dosis de prociclidina. EMBARAZO
Y LACTANCIA. Aungue los estudios en animales no muestran ningtin efecto teratdgeno o
embriotdxico selectivo, no se ha establecido la seguridad de paroxetina en mujeres embarazadas,
por lo que no debe utilizarse durante el embarazo o 1a lactaneia, a menos que el posible beneficio
supere ¢l riesgo potencial. EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR
VEHICULOS Y UTILIZAR MAQUINAS. La expenencm clinica demuestra que el tratamiento
con paroxetina no produce alteracion de la fincidn cognitiva ni psicomotora. Sin embargo, como
ocurre con todos los psicoféracos, hay que advenir al paciente sobre la posibilidad de que se
produzean alteraciones en la capacidad para conducir vehiculos y para manipular miquinas
avtomticas. EFECTOS INDESEABLES. Los efectos indeseables de Ia paroxetina son en
general de naturaleza leve y no modifican fa calidad de vida del paciente, Estos efectos secundarios
suelen disminuir en intensidad y frecuencia af continuar el tratamiento y en general no obligan
asuspender la medicacion. En ensayos clinicos, los efectos secundarios mds comunes asociados
con ¢l uso de paroxetina, que no se observaron con a misma incidencia en pacientes tratados
con placebo, fueron: nduseas, somnolencia, sudoracion, temblor, astenia, sequedad de boca,
insumnio, disfuncion sexual, véntigo, estrefiimiento, diarrea y disminucion de! apetito, La
experiencia clinica actual muestra una menor incidencia de sequedad de boca, estrefiimicnto o
ia con J ina que con antidepresivos triciclicos. Raramente se ha comunicado
hiponatremia, predominantemente en pacientes ancianos, que puede estar asociada con ¢l
sindrome de secrecion no apropiada de hormona antidiurética. La hiponatremia generalmente
tevierte al intecrumpir el tratamiento, En raras ocasiones se han comunicado elevaciones
transitorias de los enzimas hepdticos. Ha habido casos aislados de alteraciones graves en la
funcidn hepatica en pacientes tratados con paroxetina. Se debe interrumpir el tratamiento con
paroxetina si durante éste se desarrollan alteraciones de la funcidn hepiica. Se han comunicado
trastomos extrapiramidales ocasionales, incluyendo distonia orofacial, en pacientes que a veces
padecian de trastornos ocultos del movimiento o en aquéllos tratados con neurolépticos. De
forma excepeional, se han comunicado los siguientes efectos indeseables: equimosis, rash,
glaucoma agudo, retencion urinarta, edema periférico y facial, sidrome neuroléptico maligno
y sintomas de hiperprolactinemia/galactorrea. SOBREDOSIFICACION. Lo sintomas de
sobredosificacin con paroxetina incluyen: nuseas, vomitos, temblor, midriasis, sequedad de
boca e irritabilidad. No s ha descrito ningun caso de anomalias det ECG, coma o convulsiones
tras la sobredosis con paroxetina. Se desconoce antidoto especifico. Se han comunicado casos
de sobredosis con paroxetina sola (hasta 2000 mg), y en combinacion con otros agentes. Cuando
se wtilizd paroxetina sola, no se produjo ninguna muerte y la recuperacion se llevd a cabo sin
inconvenientes. El tratamiento comprende las medidas generales habituales utilizadas frente a
la sobredosis por cualquier antidepresivo. Se procederd al vaciamiento del contenido gdstrico
mediante la induccidn del vémito, el lavado gdstrico o ambos. Tras la evacuacién gistrica, se
administran de 20 a 30 g de carbn activado cada 4-6 horas durante las primeras 24 horas tras
laingesta. Asimismo, se recomienda tratamiento conservador con vigilancia de las constanies
vitales y observacién del enfermo. INCO! MPATIBILIDADES, No se han descrito.
PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION. No tequiere condiciones especiales.
PRESENTACIONES, Seroxat 14 y 28 comprimidos, PRECIO. PVP y PVP IVA-4: Seroxat
14 comprimidos: PVP. 2.933 ptas. y PVP IVA.4 -3.050 ptas. Seroxat 28 comprimidos: PVP.
5.546 pas. y PVP IVA-4 - 5.768 ptas. CONDICIONES DE DISPEASACION PORIASS.
Con receta médica. Ambas presentaciones poseen cicero con 1o que la aportacién por el asegurado
esde: Seroxat 14 comprimidos: 317 ptas, Seroxat 28 comprimidos: 439 ptas. INSTRU CCIONES
PAR4 SU USOMANIPULACION, Nohay i instrucciones especiales. NOMBRE Y DOMICILIO
SOCIAL DELTITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIA LIZACION. SmithKline
Beecham, $.A, C/ Valle de la Fuenfria n°3. 28034-Madrid. PARA MAS INFORMACION
CONSULTE LA FICHA TECNICA COMPLETA DEL PRODUCTO.
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sea inferior a 30 mL/min debe reducirse la dosis en un 50% Pacientes con insuficiencia hepdtica En pacientes con
insuficiencia hepdtica moderada, debe reducirse la dosis un 50%. En pacientes con cuadros graves de insuficiencia hepa-
tica, deben considerarse reducciones adicionales de fa dosis. Pacientes de edad avanzada Al igual que con otros anti-
depresivos debe individualizarse la dosis de VANDRAL® (Venlafaxing) y administrarse con precaucion en pacientes de
edad avanzada. Uso en pediatria No se ha establecido la inocuidad y eficacia del firmaco en pacientes de edades infe-
riores 2 18 afios y, por tanto, no deberd administrarse 1 este grupa de edad. Tratamiento de mantenimiento Los epi-
sodios agudos de depresion grave requieren, en general, un tratamiento farmacoldgico a largo plazo, por lo que el médi-
co deberd reevaluar periodicamente a utilidad de administrar VANDRAL® (Venlafaxina), por un periodo de tiempo mis
prolongado. Suspensién del tratamiento Aunque con VANDRAL® (Venlafaxina) no se ha observado un sindrome de
abstinencia claro, cuando deba administrarse durante mds de una semana y luego interrumpir el tratamiento, se reco-
mienda reducir la dosis gradualmente, para minimizar el riesgo de los sintomas de interrupcion del tratamiento, En pa-
cientes tratados durante 6 semanas o mis, la dosis debe reducirse gradualmente durante un periodo de una semana.
CONTRAINDICACIONES VANDRAL® (Venlafaxina) esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida al
farmaco. No administrar a pacientes de edades inferiores a |8 afios. No administrar concomitantemente con inhibido-
res de la monoaminoxidasa (IMAQs). ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO Inhibidores de la mo-
noaminoxidasa No se ha evaluado el uso concomitante de VANDRAL® (Venlafaxina) e inhibidores de fa monoamino-
xidasa (IMAO). Esta combinacion debe ser evitada. Por la experienecia acumulada con la administracion conjunta de
IMAO y antidepresivos, deberfan transcurrir un minimo de 14 dias entre la suspension def IMAQ y el inicio del trata-
mienta con VANDRAL®. Aunque Venafaxina y su metabalito activa no tienen vidas medias largas, se recomienda inter-
calar un periodo minimo de 7 dias entre la suspension del tratamiento y ef inicio de un tratamiento con un IMAQ.
Erupciones y posibles eventos alérgicos Durante los ensayos clinicos un 4% de los pacientes tratados con
VANDRAL® (Venlafaxina) sufrieron erupciones. Debe advertirse a los pacientes que comuniquen a su médico si se les
presenta una erupcion, urticaria o fenémenos alérgicos relacionados. Esta especialidad contiene lactosa. Se han descri-
to casos de intolerancia a este componente en nifios y adolescentes. Aunque fa cantidad presente en el preparado no
es, probablemente, suficiente para desencadenar los sintomas de intoferancia, deberd tenerse en cuenta esta circunstan-
cia. Uso en insuficiencia renal o hepatica En pacientes con insuficiencia renal moderada o grave, o cirrosis hepitica,
el aclaramiento de VANDRAL® (Venlafaxina} y de su metabolito activo {O-desmetilvenlafaxina) disminuyeron, prolon-
gando en consecuencia las vidas medias de eliminacion de estas sustancias. En estos casos puede ser necesaria l2 admi-
nistracién de una dosis menor o menos frecuente, VANDRAL® (Venlafaxina), al igual que todos los antidepresivos, debe
utilizarse con precaucion en tales pacientes. Epilepsia En los pacientes estudiados a nivel mundial, durante el desarro-
Ilo de Venlafaxina, se observo que un 0,2% presentaron convulsiones {descritas como una posible crisis comicial), Todos
los pacientes se recuperaron. Aunque este indice es bajo, VANDRAL® (Venlafaxina) debe, coma tadas los antidepresi-
vos, administrarse con precaucion a los pacientes con antecedentes de epilepsia. Enfermedad cardiaca Se deberin to-
mar las precauciones habituales en los pacientes con cardiopatias, pues VANDRAL® (Venlafaxina) puede producir hiper-
tension, palpitaciones y vasodilatacion. Terapia electroconvulsivante (TEC) No se han evaluado las ventajas de una
combinacién de terapia electroconvulsivante con VANDRAL® {Venlafaxina), por lo que debe evitarse la administracion
simultinea. Adiccién Los estudios clinicos no han mostrado signos de adiccion al medicamento, desarrollo de toleran-
¢ia o incremento de la dosis en funcion del tiempo de tratamiento. Sin embargo, no es posible predecir, en base a los
estudios de investigacin, hasta qué punto un firmaco activo sobre el sistema nervioso central (SN.C.), puede, una vez
comercializado, ser usado de forma inadecuada ylo abusivamente. Por consiguiente, los médicos deben evaluar en sus
pacientes los antecedentes de abuso de medicamentos y controlar si presentan signos de empleo errdneo o abuso de
VANDRAL® (Venlafaxina), por e, desarrollo de tolerancia, incremento escalonado de la dosis o comportamiento de
adiccién al medicamento. Suicidio En todos los pacientes deprimidos, debe considerarse ef riesgo de suicidio. Las pres-
eripciones de VANDRAL? (Venlafaxina) deben hacerse por la minima cantidad de comprimidos compatible con e trata-
miento adecuado def paciente, para reducir & posibilidad de una sobredaosificacidn, INTERACCION CON OTROS MEDI-
CAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION Inhibidores de la £ uso concomitante con inhibi-
dores de la MAQ esta contraindicado. Ver “Advertencias y precauciones especiales de empleo”. Férmacos activos so-
bre el S.N.C.No se ha valorado sistemiticamente el riesgo del uso de VANDRAL® (Venlafaxina) en combinacion con
otros farmacos activos sobre el S.N.C, excepto en los casos de litio y diazepam. Por consiguiente, se recomienda adop-
tar precauciones en caso de administracién concomitante de VANDRAL® (Venlafaxina) con otros firmacos. Cuando
Venlafaxina y diazepam o Venlafaxina y litio se administraron conjuntamente a voluntarios sanos, no se observaron alte-
raciones de los perfiles farmacocinéticos de Venlafaxina y de O-desmetilvenlafaxina, VANDRAL® {Venlafaxina) no modifi-
¢6 la farmacocinética de diazepam ni la de litio, ni alterd los efectos psicomotores y psicométricos inducidos por diaze-
pam. Cimetidina La cimetidina inhibi¢ el metabolismo de primer paso de VANDRAL® (Venlafaxina), pero no ejercié
efectos manifiestos sobre [a formacién o eliminacion de O-desmetilvenlafaxina, que se presenta en cantidades mucho
mayores en la circulacién sistémica. Por tanto, cuando VANDRAL® (Venlafaxina) se administra conjuntamente con cime-
tidina, puede ser necesario ajustar la dosificacién. En pacientes de edad avanzada o con disfuncion hepatica, la interac-
cién podria ser mis acusada, por lo que en estos pacientes estd indicada una monitorizacion clinica, Etanel Cuando se
administraron conjuntamente Venlafaxina y etanol a voluntarios sanos que consumian alcohol de un modo esporddico
{consumo equivalente a unos 85-850 g de etanol por mes), los perfiles farmacocinéticos de Venlafaxina, O-desmetilven-
lafaxina y etanol, no se alteraron. La administracién de VANDRAL® (Venlafaxina) en régimen estable no potencio los
efectos psicomotores y psicométricos inducidos por etanol en los mismos bebedores sociales cuando no recibieron
VANDRAL® (Venlafaxina). Sin embargo, no se recomienda ef uso concomitante de VANDRAL® (Venlafaxina) y alcohol
en pacientes deprimidos. Otras interacciones Venlafaxina y O-desmetilventafaxina se fijan a las proteinas plasmaticas
enun 27% y un 30%, respectivamente. Por tanto, no se prevén interacciones medicamentosas por la fijacion a las prote-
inas. La evaluacion retrospectiva de los pacientes tratados durante fos ensayos clinicos, con VANDRALF (Venlafaxina) y
antihipertensivos o hipoglicemiantes simultineamente, no aporté pruebas indicativas de incompatibilidad entre VAN-
DRAL® (Venlafaxina) y antihipertensivos o hipoglicemiantes. Se desconoce la posible interac-
cion de VANDRAL® (Venlafaxina) con warfarina, insulina y digoxina, debido a la falta de estu-
dios al respecto. Otros antidepresivos No se dispone de estudios clinicos en los que se eva-
lden las ventajas del uso combinada de VANDRAL® (Venlafaxing) con otra antidepresivo, Te-
rapia electroconvulsivante (TEC) Ver “Advertencias y precauciones especiales de empleo”.
Inhibidores o inductores de Jos enzimas hepdticos La induccion o inhibicion en los siste-
mas enzimiticos hepdticos puede afectar el metabolismo y la farmacocinética de VANDRAL®
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(Venlafaxina). Cuando se administra concomitantemente Venlafaxina con un inhibidor de fos enzimas hepaticos, es con-
veniente reducir la dosis de Venlafaxina al minimo eficaz. Triptéfano La administracién concomitante de VANDRAL®
{Venlafaxina) y triptéfano podria inducir una mayor incidencia de efectos adversos relacionados con la 5-HT. No hay
experiencia en cuanto al uso concomitante de Venlafaxina con triptéfano en pacientes deprimidos. EMBARAZO Y LAC-
TANCIA Uso durante el embarazo En un estudio de teratologia en ratas,Venlafaxina se administré por via oral a do-
sis de hasta 80 mgfkg/dia (aproximadamente |1 veces la dosis maxima recomendada para ef hombre). Con la dosis de
80 mg/kg/dia se observé una fetotoxicidad caracterizada por un retraso del crecimiento, que podia deberse a la toxici-
dad materna causada por esta dosificacion. Ninguna de las dosis administradas afectd a la supervivencia y al desarrollo
morfoldgico de los fetos. En otro estudio de teratologia en conejos, se administraron dosis de Venlafaxina de hasta 90
mg/kg/dia (aproximadamente 12 veces fa dosis maxima recomendada para el hombre). Con la dosis de 90 mg/kg/dia
aparecia una fetotoxicidad caracterizada por un ligero incremento de la resorcion y la pérdida fetal. Estos efectos pu-
dieron correlacionarse con la toxicidad materna. En ninguna especie, sea cual fuere la dosificacion, pudieron observarse
efectos teratogénicos relacionados con Venlafaxina. No se dispone de estudios en mujeres embarazadas. Debido a que
los estudios de reproduccion animal no siempre permiten pronosticar la respuesta humana, sélo debe utilizarse VAN-
DRAL® (Venlafaxina) durante el embarazo, cuando los beneficios justifiquen los posibles riesgos. Debe instruirse a las
pacientes para que notifiquen a su médico si se encuentran embarazadas o tienen intencion de quedarse embarazadas
durante el tratamiento. Las mujeres que potencialmente puedan quedar embarazadas, deben emplear un método anti-
cionceptivo adecuado si estan recibiendo VANDRAL® (Venlafaxina). Uso durante la lactancia En estudios preclinicos
se comprobd que Venlafaxina pasa a la leche materna. Se desconoce si Venlafaxina o sus metabolitos son excretados
por la leche humana, Por lo tanto VANDRAL® (Venlafaxina) no debe administrarse durante la lactancia, a menos que el
beneficio potencial supere al posible riesgo. EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR
MAQUINARIA Aunque se ha comprobado en voluntarios sanos que VANDRAL® (Venlafaxina) no afecta [ actividad psico-
motora, cognoscitiva o €l comportamiento complejo, los firmacos psicoactivos pueden deteriorar a facultad de juzgar,
pensar o las habilidades matoras, por lo que los pacientes deben tener precaucion al manejar maquinaria peligrosa, in-
cluyendo automéviles, debiendo ser advertidos de tal circunstancia. REACCIONES ADVERSAS Las reacciones adversas
observadas més corrientemente, en ef curso de los ensayos clinicos relacionadas con el uso de VANDRAL® (Venfafaxina)
y aparecidas al menos en el 3% de los pacientes tratados fueron; - Generales: astenia, cefalea, dolor abdominal. - Sistema
cardiovascular: hipertension, palpitaciones, vasodilatacion. Durante los ensayos clinicos, ef tratamiento con VANDRAL®
(Venlafaxina) se asocié a un ligero aumento de la presion arterial de algunos pacientes. Se observaron incrementos me-
dios de la presion arterial diastélica de aproximadamente 2 mm Hg, en comparacién con aumentos ligeramente mayo-
res (3,5 mm Hg, aproximadamente) en pacientes tratados con antidepresivos triciclicos y reducciones de 2 mm Hg,
aproximadamente, en pacientes tratados con placebo. Se considerd que un 3% de los 2.181 pacientes tratados con
VANDRAL® (Venlafaxina) presentaron aumentos clinicamente significativos de la presién arterial. Estos incrementos es-
taban relacionados con la dosis. En general, los pacientes tratados con dosis inferiores a 200 mg/dia mostraron incre-
mentos menores, mientras que en un estudio de dosis seriadas a corto plazo, la dosis maxima (300 a 375 mg/dia) pro-
dujo incrementos medios de las presiones arteriales en decibito y diastélica de 4 mm Hg, aproximadamente, en la se-
mana 4,y de 7 mm Hg, en la semana 6. La presencia de hipertension tratada o la elevacion de la presion arterial basal,
durante el tratamiento con VANDRAL® (Venlafaxina), no parecio predisponer a los pacientes a incrementos adicionales
de la presion. En pacientes tratados con dosis superiores a 150 mgfdia pueden ser recomendables controles periodicos
de la presion arterial. No se ha evaluado ni utilizado VANDRAL® (Venlafaxina) en una cantidad apreciable de pacientes
con antecedentes de infarto de miocardio reciente o de cardiopatiz inestable. Los pacientes con estos diagndsticos fue-
ron excluidos sisteméticamente de todos los estudios clinicos. En un 0,9% de los pacientes tratados con VANDRAL®
(Venlafaxina) se hallaron anomalias electrocardiograficas clinicamente significativas, frente a un 0,2% en los pacientes
tratados con placebo y a un 4% en los pacientes del tratamiento comparativo, En ninguno de los grupos se observa-
ron anomalias cuya frecuencia fuese igual o superior al 1%, En los pacientes tratados con VANDRAL® (Venlafaxina) no
se observaron arritmias importantes ni una prolongacién significativa de los intervalos PR, QRS o QTc medios. Duran-
te el tratamiento, la frecuencia cardiaca media se incrementd aproximadamente en 4 latidos/minuto, sustancialmente
menos que con los antidepresivos de referencia empleados. - Sistema gastrointestinal: 2norexia, aumento del apetito, es-
trefiimiento, diarrea, dispepsia, flatulencia, nduseas y vomitos. - Metabolismo y autricién: aumento de peso. - Sistema
nerviosa central: agitacin, ansiedad, vahidas, suefios anormales, insomnio, disminucidn de la libido, nerviasismo, pares-
tesias, somnolencia, temblor y sequedad de boca. - Piel y anexos: sudoracion, exantemas. - Organos sensoriales: trastor-
nos de la acomodacién visual. - Aparato urogenital: eyaculacion ylo orgasmo anormales, impotencia, frecuencia urinaria.
Otras reacciones adversas, observadas en menos de un [% de los pacientes tratados con VANDRAL® (Venlafaxina) fue-
ron: - Aumento reversible de las enzimas hepéticas (0,5%). - Crisis comiciales {0,2%) Aunque los efectos descritos se
presentaron durante el tratamiento con VANDRAL® (Venlafaxina), no necesariamente deben considerarse causados por
el tratamiento. Menos de un 1% de los pacientes tratados con VANDRAL® (Venlafaxina) durante los ensayos clinicos,
presentd un incremento o pérdida de peso clinicamente significativos. Los ensayos clinicos con VANDRAL® (Venlafaxi-
na) no se disefiaron especificamente para evaluar los efectos de la suspension del tratamiento, puesto que los protoco-
los requerian una suspension gradual del misma. Sin embargo, un analisis retrospectivo de 412 pacientes que suspendie-
ron bruscamente el tratamiento con dosis de 2150 mg/dia, no reveld apenas la aparicion de sintomas especificos de ti-
po abstinencia en el momento de la suspension brusca de VANBRAL® (Venlafaxina). Entre los sintomas manifestados se
incluyeron fatiga, nauseas y mareos y un episodio’ hxpomanlaco Como es sabido con la suspension del tratamiento de
antidepresivas aparecen efectos debidas a la privacion v, por consiguiente, se recomienda reducic gradualmente la dosis
de VANDRAL® (Venlafaxina) y controlar al paciente. SOBREDOSIFICACION En los estudios de toxicologia animal, los va-
lores de la Dosis Letal 50 (DL,), de Venlafaxina por via oral, fueron equivalentes a 45-90 veces la dosis méxima reco-
mendada en el hombre, En el marco de los ensayos clinicos se dispone de 11 informes de sobredosificacion aguda de
Venlafaxina, solo o en combinacion con otros firmacos ylo alcohol. La mayoria de los informes se referian a la ingestién
de una dosis total de VANDRAL® (Venlafaxina) que no era mucho mis elevada que la dosis terapéutica habitual. En los
dos pacientes que habian ingerido las dosis mas altas, se estimé que habian tomado, aproximadamente, 2,5 y 0,75 g Todos
fos pacientes se recuperaron sin secuelas. La mayorfa de los pacientes no manifestaron sintomas, En el resto de los pa-
cientes, la somnolencia fue el sintoma més frecuente. Tres pacientes presentaron una taquicardia sinusal feve. Ninguno de
los pacientes tratados sufrié convulsiones, sufrimiento respiratorio, trastornos cardiacos significativos, ni presento ano-
malias significativas en las pruebas de laboratorio. Ademis, se ha informado recientemente de un paciente que ingirio
2,75 g de VANDRAL® (Venlafaxina) junto con naproxen y tiroxina. Sufrié conwulsiones generalizadas y coma, por lo que
fue preciso instaurar medidas de reanimacion de urgencia. La recuperacion fue buena, sin secuelas. Tratamiento de la
sobredosificacién Debe asegurarse una permeabilidad suficiente de las vias respiratorias, oxigenacion y ventilacian. Se
recomienda la monitorizacion del ritmo cardiaco y de los signos vitales y el uso de medidas de soporte general y sinto-
maticas. Deberia considerarse la conveniencia de administrar carbén activado, provocar ¥emitos o, proceder a lavado
géstrico. No se conocen antidotos especificos para VANDRAL® (Venlafaxina). Venl O-desmetilveniafaxina no se
consideran dializables, puesto que el aclaramiento por hemodilisis de ambas sustancias es bajo. DATOS FARMACEU-
TICOS Lista de excipientes Celulosa microcristalina. Lactosa. Almidén glicolato sédico. Estearato magnésico. Oxido
de hierro amarillo. Oxido de hierro marrén. INCOMPATIBILIDADES No se conocen. PERIODO DE VALIDEZ Tres afios. PRe-
CAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION Almacenar a temperatura ambiente, en un lugar seco. NATURALEZAY CON-
TENIDO DEL RECIPIENTE Los comprimidos van envasados en blisters de PYClaluminio. El contenido de los envases es:
VANDRAL® 37,5 : 60 comprimidos VANDRAL® 50 : 30 comprimidos VANDRAL® 75 : 60 comprimidos INSTRUCCIONES
DE USO/MANIPULACION Los comprimidos de VANDRAL® deben ingerirse durante las comidas
con un poco de agua. PRESENTACIONES Y P.V.P.: VANDRAL® 37,5 mg PVP: 7.533 Pras.y PVP
(IVA4): 7.834 Ptas;VANDRAL® 50 mg PVP: 4771 Ptas y PV.P. ([VA4): 4962 Pras, VANDRAL®
75 mg PVP: [2.352 Pras y PVP. (IVA4): 12.847 Pras; NOMBRE O RAZON SOCIAL Y DOMICILIO
PERMANENTE O SEDE SOC!AL DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
Wyeth-Orfi, s.a. Apartado 471-28080 Madrid. Fecha tltima revision: Octubre, 1995. Con re-
ceta médica. Aportacién reducida. Informacion Médica: 91-334 65 65
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BESITRAN®(Sertralina).Composicion: Cada comprimido contiene como principio activo:BESITRAN® 50 mg:
Sertralina (D.C.L) (Clorhidrato), 50 mg; BESITRAN® 100 mg: Sertralina (D.C.I) (Clorhidrato), 100 mg. BESITRANG.
(molécula investigada y desarrollada por Pfizer) es un inhibidor especifico de la recaptacion neuronal in vitro e in vive
de serotonina (5-hidroxitriptamina: 5-HT). Indicaciones: Tratamiento de los sintomas de depresion. Tras una
respuesta satisfactoria, la continuacion del tratamiento con Sertralina es eficaz para prevenir fas recaidas del episodio
inicial de depresién o la recurrencia de futuros episodios depresivos. Tratamiento de los trastornos obsesivo-
compulsivos. Posologia y forma de administracién: BESITRAN®(Sertralina) debe administrarse por via oral en
una sola dosis diaria por la mafiana o por la noche. La dosis terapéutica es 50 mg/dia. En caso de no obtener
respuesta, esta dosis puede incrementarse de 50 en 50 mg, hasta un maximo de 200 mg/dia. La aparicion del efecto
terapéutico puede observarse en 7 dias, aunque normalmente se necesitan de dos a cuatro semanas para obtener
una actividad antidepresiva completa. Durante los periodos prolongados de mantenimiento del tratamiento, la dosis
debe ajustarse al nivel minimo eficaz en funcién de la respuesta terapéutica. Uso en nifios y ancianos: Puede utilizarse
¢l mismo rango de dosis en pacientes jovenes y en ancianos.No se ha establecido fa seguridad y eficacia de Sertrafina
en nifios. Contraindicaciones: Hipersensibilidad conocida a Sertralina. Advertencias / precauciones
(Enfermedad Cardiaca: Sertralina no produce cambios clinicamente significativos de la presion arterial, frecuencia
cardiaca ni ECG. No obstante, es necesario tomar las precauciones habituales en los pacientes con cardiopatias.
Epilepsia: Puesto que Sertralina no ha side evaluada en pacientes con un trastorno convulsive, debe evitarse a
administracion de Sertralina en pacientes con epilepsia inestable, y los pacientes con epilepsia controlada deben ser
cuidadosamente supervisados. El firmaco debe interrumpirse en cualquier paciente que desarrolle convulsiones.
Insuficienca Hepitica: El uso de Sertralina en estos pacientes debe realizarse con precaucion, considerando una
posible reducion de la dosis o de la frecuencia de administracion). Insuficiencia Renal: En esta poblacién de pacientes
no se han estudiado de forma adecuada los pardmetros farmacocinéticos de Sertralina en estado estable, por lo que
se recomienda precaucion cuando Sertralina se administre a pacientes con insuficiencia renal, Ancianos: El perfil y la
incidencia de reacciones adversas en el anciano fueron similares al de los pacientes mas jovenes. IMAOs: No debe
administrarse Sertralina en asociacion con un IMAQ,y deben transcurrir 14 dias entre la interrupcion del tratamiento
con los IMAOs y el inicio del tratamiento con BESITRAN®(Sertralina). A su vez no deben administrarse IMAOs
antes de que hayan. transcurrido 2 semanas, una vez suspendido el tratamiento con Sertralina. Activacion de
Mania/Hipomania: Se han comunicado casos de mania e hipomania en aproximadamente ef 0,4% de los pacientes
tratados con Sertralina. Suicidio: Puesto que la posibilidad de un intento de suicidio es inherente a la enfermedad
depresiva grave y puede persistir hasta que aparece una remision significativa, los pacientes deben ser controlados
estrechamente al principio del tratamiento. Embarazo y lactancia: BESITRAN® (Sertralina) no debe utilizarse durante
el embarazo o la factancia, a menos que los beneficios superen los posibles riesgos. Las mujeres que potencialmente
puedan quedar embarazadas, deben emplear un método anticonceptivo, i estan recibiendo BESITRAN® ( Sertralina).
Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos y utilizar maquinaria: Sertralina no ejerce efectos sobre la funcién
psicomotora. Sin embargo, como los antidepresivos pueden alterar la capacidad fisica 0 mental requerida para el
desempefio de tareas potencialmente peligrosas, como fa conduccion de vehiculos o el uso de maquinaria, el paciente
debe ser advertido al respecto. Interacciones: IMAOs: (Ver Advertencias / Precauciones). Alimentos: Los alimentos
no modifican significativamente la biodisponibilidad de Sertralina. Alcohol: La administracion conjunta de Sertralina y
alcohol no potencié los efectos del alcohol sobre las funciones cognitiva y psicomotora en sujetos sanos; sin
embargo, no se recomienda el uso concomitante de Sertralina y alcohol en pacientes deprimidos. Litio: Se
recomienda que se controlen los niveles plasmdticos de litio al comienzo del tratamiento con Sertralina, de forma
que después puedan hacerse los ajustes correspondientes de fa dosis de litio en caso necesario. La coadministracion
con litio puede conducir a una mayor incidencia de efectos secundarios asociados con la serotonina {5-HT).
Farmacos serotoninérgicos: La duracion del periodo de lavado que debe existir antes del cambio desde un ISRS a
otro no ha sido establecida, Debe reafizarse un juicio clinico cuidadoso y prudente, particularmente cuando el cambio
se realice desde firmacos de accion prolongada. Hasta que se disponga de més datos, los firmacos serotoninérgicos
como triptofano o fenfluramina, no deben usarse de forma concomitante con Sertralina. Tratamiento
electroconvulsivante (TEC): No existen estudios clinicos que establezcan los riesgos o beneficios del uso combinado
de TEC y Sertralina. Induccion de las enzimas microsomales: Sertralina no presenta un efecto inductor clinicamente
significativo sobre las enzimas hepéticas. Hipoglucemiantes: La coadministracion de Sertralina con tolbutamida dio
lugar a pequefios cambios estadisticamente significativos de algunos pardmetros farmacocinéticos. No se ha
observado interaccién con glibenclamida. Estudios en animales han demostrado una interaccion potencial con
insulina, desconociéndose el significado clinico de este hecho hasta el momento. Otras interacciones: Puesto que
Sertralina se une a las proteinas plasméticas, debe tenerse en cuenta el potencial de Sertralina para interaccionar con
otros farmacos unidos a las proteinas plasmaticas, La coadministracion de Sertralina y diazepam dio lugar a pequefios
cambios, estadisticamente significativos de algunos pardmetros farmacocinéticos. La administracién conjunta con
cimetidina provocé una disminucién sustancial del aclaramiento de Sertralina. Se desconoce la significacion clinica de
estos hallazgos. Sertralina no tiene efecto sobre la accion beta-bloqueante del atenolol. No se ha observado
interaccion con digoxina. Su coadministracion con warfarina desencadend un pequefio incremento aunque
estadisticamente significativo del tiempo de protrombina, desconociéndose ef significado clinico de este efecto. Por
consiguiente, debe controlarse cuidadosamente el tiempo de protrombina cuando se inicia o se interrumpe el
tratamiento con Sertralina. Efectos secundarios: Los efectos secundarios que han aparecido con una frecuencia
significativamente mayor que con placebo fueron: nduseas, diarreatheces blandas, dispepsia, temblor, vértigos,
insomnio, somnolencia, incremento de la sudoracién, sequedad de boca y disfuncién sexual masculina (principalmente
eyaculacion retardada). Con muy poca frecuencia (0,8%) se han comunicado elevaciones asintométicas de las
transaminasas séricas (SGOT y SGPT). Las alteraciones aparecieron normalmente en las primeras nueve semanas del
tratamiento y desaparecieron rdpidamente tras la interrupcion det mismo. Excepcionalinente se han comunicado
casos de hiponatremia que fueron reversibles tras la interrupcion del tratamiento con Sertralina. A diferencia de los
antidepresivos triciclicos, no se ha observado aumento de peso con el tratamiento; por el contrario, algunos
pacientes tratados con Sertralina pueden experimentar reduccion del peso corporal. No se ha observado que
Sertralina produzca dependencia fisica o psiquica. Sobredosificacién: BESITRAN® (Sertralina) tiene un amplio
margen de seguridad en el caso de sobredosificacion. No se han comunicado secuelas graves después de una
sobredosis Unica de Sertralina de hasta 6 g. Aunque no se han comunicado muertes cuando sertralina fue
administrada sola, si se han comunicado fallecimientos en casos en que se tomaron sobredosis de Sertralina en
asociacion con otros firmacos y/o alcohol. Por consiguiente, todos los casos de sobredosis deben ser tratados de
forma agresiva. No se recomienda tratamiento especifico y no existen antidotos especificos para Sertrafina. Se debe
establecer y mantener la via aérea, asegurar una oxigenacion adecuada y ventilacién. El carbon activado, que puede
utilizarse con sorbitol, puede ser tanto o mis eficaz que la emesis o lavado gastrico, y debe considerarse como
tratamiento de la sobredosis. Se recomienda el control cardiaco y de los signos vitales junto con medidas generales
de soporte y sintomdticas. Debido al gran volumen de distribucion de Sertralina, es improbable que fa diuresis
forzada, didlisis, hemoperfusion y la plasmaféresis sean beneficiosas. Lista de excipientes: Cada comprimido
contiene como excipiente: fosfato célcico dibdsico, celulosa microcristalina, hidroxipropil celulosa, almidan, glicolato
sodico, estearato magnésico, hidroxipropil metil celulosa, polietilen glicol, polisorbatos, didxido de titanio (E171).
Incompatibilidades: No se han descrito. Caducidad: Cuatro afios. Precauciones especiales de
conservacion: Lugar seco y temperatura inferior a 30° C. Presentaciones y PVP (IVA): BESITRAN® 50 mg,
envase con 30 comprimidos, 6.032 ptas.(IVA) BESITRAN® [00 mg, envase con 30 comprimidos, 9.048 ptas (IVA).
Con receta médica. Especialidad reembolsable por los

Organismos de la Seguridad Social. Aportacion reducida.

Instrucciones de uso/manipulacion: No son necesarias

instrucciones especiales. Consulte la ficha técnica completa del
producto antes de prescribir. Para més informacion, dirigirse a2 PFIZER, S.A. / ESPANA
Laboratorios PFIZER, S.A. Principe de Vergara, 109 28002 MADRID. DWVISION PSICOFARMACOS
Marca ReaisTraDA PFIZER InC.
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Novartis Farmacéutica en

Frosinor® psiquiatria
Anafranil® y neurologia
Ludiomil®

Tegretol®

Leponex®

Hydergina®

Meleril®

Parlodel®

Cafergot®

Tonopan®
Tofranil®
Sirdalud®
Lioresal®

Estraderm TTS' ginecologia
Estracomb TTS®

Parlodel®

Norprolac®
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Lider mundial en ciencias para la vida.

Resultante de la fusién de los Grupos Ciba y Sandoz.
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