VESPARAX®
QUETIAPINA

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta archivada
Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:

Cada comprimido recubierto de 25 mg contene:
Quetiapina hemifumarato (equivalente a 25 mg de Quetiapina base) 28,78 mg;
Fosfato céicico dibasicodiorato 30,00 mg; Povidona 400 mg; Celulosa
microcristalina 15,00 mg; Almidon glcolato de sodio 5,00 my; Lactosa 15,72 mg;
Estearato de magnesio 1,50 mg; Opaciy I (‘) 3,00 mg, Oxido de hierro rjo 0,03 mg.
() Composicién Opacty I: Lactosa monohidrato (obtenida de leche) 29-51% P/P
Hidroxipropiimeticelulosa 20-36% PIP, Diéxido de ttanio 17-31% PIP, Triacetina
6-10% PP

Cada comprimido recubierto de 100 mg contiene:

Qutisi femimaralo (ke 2 100 do Qustapina bas) 1512
Fosfato calcco dibsico 60,00 mg; Povidona 10,00 mg;

cuanto a la incidencia del sindrome
anticolinérgicos.

La Quetiapina no produce aumentos sostenidos de profactina. Al finalizar un estudio
clinico en el que se administraron dosis fjas miiltples, no hubo diferencias en los
niveles de prolactina entre los pacientes tratados con Quetiapina, dentro de los limites
dedosis ecomendados, s pacients ralados con lacebo

0 al consumo de

idades de la cbmea relacionad

No se observaron signos de reduccion e oo s i de agranulocitosis en

ninguno de los estucios de {oxicidad.

Estudios de carcinogénesis:

En el estudiorealizado en ratas (dosis de 0, 20, 75 y 250 myhgiela), la incidencia de
16 con todz arai;

los sintomas tanto_positivos como negativos de la esquizofrenia. En un estudio
comparalivo con clorpromazina y dos estudios comparativos con haloperidol se
demostrd que la Queiapina a corto plazo s tan eficaz como la yel

la
En ratas (250 mgkgidia) y ratones (250 y 750 mgik/lia) machos, se prodjo un
aumento de a inidencia do adenomas benignos de as céluas focuaresfoideas,

haloperidol
Propiedades farmacocinéicas:

La Quetiapina evidencia buena absorcion y un amplio metabolismo después de la
adminisiracion oral. Los principales metabolitos en el plasma humano no tienen una
adtividad farmacologica. importante. La-administracion con alimentos no alecta
considerablemente la biodisponibilidad de a Quetiapina.

L v meda de lminain d s Quetiains e do sroimadarerts 7 foras. La

83

aumento de la depuracion hepéiica de troxina.
Estudios sobre a reproduccion:

Si bien en ratas se observaron efectos relacionados con los niveles elevados de
prolactina (reduccion marginal de la fertiidad de los machos y pseudogestacion,
prolongacién de los periodos de estro, aumento del intervalo antes del coito y
reduccion de Ia tasa de gestacion), éstos no se aplican directamente a los seres
umanos debido a es iferncias existentes enrelas especes en cuanto alconol

Estudos
dincoshan demoslrado que la Quetiapina es eficaz cuando se sumiristra dos veces
aldia. Posteriomente esto fue apoyado por datos de una tomografia de emision de
positrones que identiict que a ocupacion de receptores SHT2 y D2 se mantienen

mg; Almidén giicolato de sodio 12,00 mg; Laciosa 24,38 my; Estearato de magnesm
3,50 mg; Opachy Il () 7,50 mg; Oxido de hierro amarilo 0,08 mg ()

Composicion Opachy I: Lactosa monohidrato (obtenida de leche) 29 - 51% P/P
Hidroxipropiimeticelulosa 20-36% PIP, Diéxido de ttanio 17-31% PIP, Triacetina
6-10% PP

Para cada comprimido recubierto de 200 my:

Quetiapina hemifumarato (equivalente a 200 mg de Quetiapina base) 230,24 mg;
Fostato cAlcico dibdsico 120,00 mg; Povidona 20,00 mg; Celulosa microcristalina
50,00 mg; Aimidén glcolato e sodio 24,00 mg; Lactosa 48,76 mg; Esfearata de
magnesio 7,00 mg; Opacty Il (¥ 1600 mg () Composicion Opady I: Lactosa
monohidrato (oblenida de leche) 29 - 51% PIP, Hidoxpropimeticeluiosa zaae% PR
Diéxido de titanio 17- 31% PIP, Triacetina 6-10% P/P.

ACCION TERAPEUTICA:

Antipsicotico.

INDICACIONES:

Mania bipolar: La Quetiapina estd indicada para el tratamiento a corto plazo de

episodios agudos de mania asociados en el desorden bipolar I, tanto como

monoterapia o como terapia conjunta con ftio o divalproex.

Esquizofrenia.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Mecanismo de accion:

La Quetiapina es un antipsiodtico atipico que interactia con una gran variedad de

receplores de neurotransmisores. La Quetiapina muestra una mayor afindad con los

receptores cerebrales de serofonina (5HT2) que con los receptores cerebrales de

dopamina D1 y D2. La Quetiapina también muestra una gran afinidad por los

receptores. histaminérgicos y adrenérgicos a, con una menor afinidad por los

receplores adrenérgcos a2, y ringuna affidad apreciabie por os receptores
los receptores de

La Queiapina es activa en las pruebas de actividad antipsicdtica, por gjemplo, la

prueba de evitacion condicionada. También revierte la accion de los agonistas de la

dopamina, medida por parémetros tanto conductuales como electrofisiologicos, y

eleva las concentraciones de metabolios de la dopamina, lo cual es un indicador

neuroquimico de bloqueo  nivel de receptores dopaminérgicos D2.

E i jmles dé T Quetiapin:

hasta 12 he és de administrar Quetiapina.

reproduccién. La Quetiapina no serce efectos teralogéricos.
Estudios de mutagénesis:

Los estudios sobre toricidad genética realizados con la Quetiapina demuestran que
10 &5 un medicamento mutagénico i castogénico.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION:

La s de s Quelzpi ynod hombres y mujeres. La

un 30/{: a 50% menar que la rsyrslrada en adultos de 18 a 65 arios. La depuracwn
5% en

o it /ena! severa (depuracion de creatiina inferior a 30 miminuto/1 o
m2). Como la Quetiapina es metabolizada amplamente por el higado, cabe esperar
niveles plasméicos mas elevados en la poblacion con daiio hepéico y estos
pacientes pueden requeri ajustes en la dosifcacien (ver Posologia y forma de
administracion),

La Quetiapin se metaboliza ampliamente, ya que después de la administracion de
Quetiapina marcada radoactivamente, e/ canptosto original representa menos del
enla orina y las
hsoes. Alrededor del 73% de la mmoacnwdad se excreta en la orina y el 21% en las

iy mvssﬁgamane& inio estaleciro que Ia CYP3A4 s a pinial eneima del
citocromo P450 que dela Ouel:apma Se

deb dos veces por dia, con o sin alimentos.

fa administacién de VESPARAX®

Sindome malgno neurolpico:

mamfeslamones clrias abaran i, o de estado meta ngrdez
de (CPK). Ental

oo dobs suspenders I adminsiacin e VESPARAXD y aplicarse el ratamiento

médico adecuao.

Cataratas:

, €N peros, asociado al Quetiapina
(ver toxicologia animal). Se han observado también cambios en el cristalino de
‘pacientes durante el tratamiento de fargo plazo con Queiapina, sin embargo no s ha
establecido la relacion causal. Por lo tanto, no pueden excluirse cambios fenticulares
deb / defect tos de ini

el trataniento, o poco tiempo después, y luego cada 6 meses durante el ratamiento

crbnico.
Hiperprolactinemia:

Aunque o se observo elevacion de los niveles de la prolactina en los estudios
clinicos, s se observaron en estudios en ratas, y fue asociado con un incremento en
eoplasias de o géndula memaia (ver Carcnogéres's. Experinertos en ulivos

Adultos:a dosis diara ftal durante los primeros cuatro dias
mg (dia 1), 100 mg (cia 2), 200 mg (o 3) y 300 mg (dia 4). A part del cuarto i, la
dasisdebe ser graada a I doss efcaz comin de 300 mg a 450 mg al da. Sin

embargo, puedt del ’
pamsnle entre 150 mg y 750 mg al dia.
Cambio de otro antpsiciico
y
Quetiapina. Mienias a inmediat

suspensien del ratamiento con el anfpsicétco puede ser scep{ame ra algros

otros. ser
miimizado. Cuando el cambio es desde antpsicoticos de deposio, si s
médicamente apropiado, iniciar Ia terapia con Queiapina en lugar de la siguiente
injeccion progrmada. La necesidad do contmuar con

Ia mediacion pera SEP

Ia Quetiapinay var
las enzimas 142, 2C9, 2C19, 2D6 y 3A4 del citocromo P450 humaro, pero
nicamente con concentraciones por lo menos de 10 a 50 veces superiores  las
alcanzadas conla dosis eficaz de 300 a 450 mg al dia en seres humanos. En base a
estos resultados in viro, es poco probable que la adminstracion concomitante de

del metabolismo del otro medicamento por as enzimas del itocromo P4S0.
Informacion sobre Ia seguridad preciinica

Estudios de toxicidad aguda:

La Quetiapina tiene una baja toxicidad aguda. Los hallazgos en ratores y ratas
despu d o adnitctn o (50 o) o isprionsal (10 o) o

da:
Aligual que otos antipsicdticos, VESPARAX® debe usarse con precaucion on las
personas de edad avanzade, en particular a principio dél periodo de

q mamaen humaros es
prol p vitro, un factor de imp P
g " éncer de mamap detectad
Aunque los disturbios tal , amenorrea, & impotencia
foesde 50 hanside

los estudos tre
de esta clase de drogas y la tumorigénesis en humanos; fa evidencia disponible es

todavia considerada demasiado limitadacomo para ser concluyente.

Sucidio:
La posiildad de suicido es inherente al desorden bipolar y a la esquizofrenia: se
debe acompaitara a terapia con una supenvision cercana de los pacientes de resgo.
La prescripcion de este medicamento debe reaizarse en la menor cantdad de
comprimidos consistente con el buen manejo del paciente para reducir f riesgo de
sobre

INTERACCIONES

La administracion de VESPARAX® con inductores de enzimas hepéticas, tales como
la carbamazepina, puede reducir considerablemente la exposicion sistémica a la
Quetiapina. Segun a respuesta clinica, pueds ser necesario considerar Ia posibidad
de aumentar la dosis de VESPARAX® cuando se lo administra concomitantemente
con un inductor e enzinas hepéicas.

Los pacientes de edad avanzada deben inicar el tratamiento con VESPARAX® con
una dosis de 25 mg al dia. Esta dosis debe aumentarse diariamente en incrementos
de 25 mg a 50 mg hasta legar a una dosis terapéutica eficaz, la cual es probable que
sea més baja que en pacientes més jovenes

Nios y adolescentes:

No se han evaluado la seguridad y la eficacia de VESPARAX® en nios y
adolescenes.

lnsurmsnaa renal y hepéiica

acividad motor,plosi,pétida del e e sndelezamrema prssema de hamdo

alrededor de la boca y convulsiones.

Estudios de toxicidad en la administracion repetida

En estudios de dosis mitiples realzados en ratas, perros y monos, la Quetiapina

produjo los efectos esperados de un medicamento antpsicético sobre el sistema

nervioso central (por ejemplo, sedacidn con dosis bajas y temblor o convulsiones y
i

los antipsicétcos esténdar y muestra un perfi atpico:
+ Luego de la administracion prolongada, no produce sensibilzacion del receptor
doparminérgico D2.

+ Produce stlo una igera catalepsia cuando se administran dosis eficaces de
doparin para bloquear los receplores

- Produce reduccion seecia de a actacion e Ies neuronas mesofimbicas

La hiperprolactinemis, inducida por la actividad antagonista de los receptores D2 de
dopamina de la Quetiapina o de sus metabolios, vario entre especies pero fue més
pronunciada en ratas; se observo una variedad de efectos simires a éste en el
estudo do 12 meses, lales como hiperplasia mamaria, aumento el peso de la

dopaminérgicas A10 y o de las nigroestriadas A9 luego de la
prolongade.

+ Luego de la administracien, tanto breve como prolongada, muestra minirmo riesgo
disténico en monos Cebus sensibiizados con haloperidol o nunca expuestos a
famacos.

Los resultados de estas pruebas pemiten predecir que la Quetiapina posee riesgo
minimo de SEP (sindrome extrapiramidal; también se ha sugerido que los
antpsicticos con bajo riesgo de SEP pueden asimismo poseer bajo riesgo de
produir discinesia tardla

Los resultados de tres estudios clinicos controlados de pacientes con placebo,
incluyendo un estudio de pacientes tratados con dosis de Quetiapina entre 75 y 750
mgaldia, g dos grupos

hipsfiss, 50 el ifero y las hembras.
En rlones s ¥ onos, se obsenarn aecos morfolégicos y funcionales
b 1 higado, bles con (a induccion de enzimas hepéticas.

B s y Tronos 8 absanaron hipertofia de Ias células folculares tioideas y
cambios simulténeos de las concentraciones plasméticas de hormona toidea. La
pigmentacion de distintos tejdos, en partcular a firoides, o se asocio con efectos
morfoldgicos ni funcionales.

En perrs, ocurieron aumentos transitorios de la frecuencia cardiaca, sin efecto
alguno sobre [a presion arteral.

Las cataratas triangulares posteriores que se observaron después de 6 meses en
perros con la dosis de 100 mykg(ia fueron compatibles con fa inhibicion de la
biosintesis el colesterol en el crstalino. No se observaron cataratas en monos
Cynomolgus tratedos con dosis de hasta 225 mgkg/dia, ni en roedores. La
supervision realizada durante os estudios clnicos en el ser humano no revels

insuficiencia renal no se requiere ajuste de dosis. La Quetiapina se
mefabahza ampliamente en el higado. Por Io tanto, VESPARAX® debe usarse con
precaucion en pacientes con insuficiencia hepética conocida. Los pacientes con
insuienca renal o hepética deben incir e tetamirto con VESPARAY® con una
dosis de 25 mg l dia. E deb 2%

Durante la con farmacos inhibidores potentes del
CYP3A4 (tales como los antimicoticos az6licos y los antbiticos macrdidos) las
concentraciones plasmticas de Quetiapina pueden ser significativamente mayores a
las observadas en los estudios clnicos. En consecuencia, se deberén administrar
las observadas ¢ o1 con "

ancianos o debiltados. La relacion r ideracion individual
para cada paciente.

* Interacciones medicamentosas y otras formas de interaccién

Debido aos efectos basicos de la Quetiapina sobre el sistema nervioso centtal, debe
tenerse precaucion al combinar VESPARAX® con medicamentos de accien central y
con alcohol.

Cuando se admirisiro Queliapina en fona simulténea con li, no se modifcd la
farmacocmél:ca de este iimo.

mg a 50 mg hasta legar a a doss terapéuica eficaz
CONTRAINDICACIONES:

esta contra en pacientes
componentes de este prodcto.
ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE USO
Enfermedades concomitantes
VESPARAX® debe administrarse con precaucion en pacientes con enfermedades
cardiovasculares o cerebrovasculares conocidas, U ofras condiciones que

a cualquiera de los

predisponen a la hipotensicn.

Cardiomiopatia y miocardiis

Se han reportado cardiomiopatia y miocrdtis durante os ensayos clinicos y enla
port ooy oy

miocardis deberia considerarse la dscontinuacion de Quetiapina.
Criss epiépiicas:

Enlos estudios i : P
entre y el placebo. Aligual g ros anipsicai
tener precaucion alratar  pacientes con antecedentes epiépticos.
Discinesia tardia:

Aligual que ofros antpsicoticos, VESPARAX® presenta la posibilded de ocasionar
discinesia ardl después de un tralamiento largo. Si aparecen signos y sintomas de
discinesia tarcia, debe considerarse la posibidad de reduci Ia dosis o de suspender

se recomienda

de la Quetiapina no fue afectada en forma significativa al ser
admwstrada simulténeamente con los antipsicoticos risperidona o haloperidol. Sin
embargo al administrar simultaneamente VESPARAX® con tioridazina se observo
aumerto en a depuracion de Quetapia.

La Quetiapina no dio lugar a i de

intervienen en el metabolismo de la antipirina.

No obstante en un estudio con pacientes que recibieron dosis miltples a fin de
evaluar la farmacocinética de la Quetiapina administrada antes y durante el
tratamiento con carbamazepina (inductor de enzimas hepaticas), la coadministracion
de carbamazepina auments significativamente fa depuracion de Queiapina. Este
aumento en Ia depuracion redujo la exposicion sistémica a Quefiapina (medida por el
ABC) dio del 13% ion d
Queiapina sola; si bien pudo observarse un efecto mayor en algunos pacientes.
Como consecuencia de esta interaccion pueden obtenerse concentraciones
plasméticas inferiores, por lo que deberd considerarse, en cada paciente, fa
posibilidad de emplear una mayor dosis de VESPARAX® segiin la respuesta clinica.
Se deberé tener en cuenta que la dosis diaria méxima recomendada es de 750 mg /
dia y que el tratamiento continuado con dosis altas debera considerarse slo como
resultado de una cuidadosa evaluacion individual de la relacion riesgo/beneficio para
el paciente.

La administracion conjunta de Queiapina y fenioina (inductor de las enzimas
microsmicas) provocs aumentos de la depuracion de Quetiapina. En pacientes que




reciben en foma simulénea VESPARAX y foona u ofos rcuctores de s [~ 3 ’ - vision anoml, sequedad de ojos, tinitus, alteraciones del gusto, blearis, dolor
enzimas hepéticas (por ejemplo, carbamazepina, barbitiricos, rifampicina, efc.), Fabla 1. Incidencia de efectos adversos emergentes durante el Tabla 2. Incidencia de efectos adversos emergentes durante el ocular; Raros: trastomos de acomodacion, sorder, glaucoma. + Sistema misculo
puede ser necesario aumentar la dosis de VESPARAX® para mantener el control de | tratamiento de esquizofrenia y mania bipolar aguda en estudios clinicos tratamiento de mania bipolar aguda en estudios clinicos controlados ‘esquelético: Infrecuentes: fractura patologica, miastenia, artralgia, artits, calambre de
los sintomas psiccticos. Al contrario, puede ser necesario disminuir la dosis de | controlados con placebo de 3 a 12 semanas duracién (monoterapia) con placebo de 3 semanas (Terapia conjunta) piermas, dolor 6seo. + Sistema linfatico y hemético: Frecuentes: leucopenia;
VESPARAX® si s¢ suspende la admiistacien de fenitoina y se reemplaza por un — — Infrecuentes: leucocitosis, anemia, equimosis, eosinofia, anemia. hipocromica;
medicamento no inductor (por ejemplo, valproato scdico). Quetiapina |  Placabo Quefiapina | Placebo | jiagenopatia, cianosis; Raros: hemoliss, trombositopernia. » Sistera enddcrino:
La CYP3Ad es Ianlv'ncrpa/ eruma g clooro P4ga e inriene en e (n=T18) (n=404) (n=198) (n=203) | Infrecuentes: hipotiridismo, diabetes melltus; Raros: hipertioidismo. (*segun sex0).
metabolisno de la Quetiapina. La famacocingtica de la Quetiapina no se modiico . Experiencia post markefin
Gesputs de o administacon simutinea con cimetdna o fuoeie, ambos | CUeTPO Gomo unidad Cuerpo como unidad Loe efocios achersos inomados desds I infoduccion de Ia Quetapina en ol
conocidos inhibidores de las enzimas del P450. Cefalea 21% 14% Cefalea 17% 13% mercado los cuzles fueron temporaimente relacionados a la adminisiracien de Ia
La famacocinétca de la Quetiapina no fue signiicativamente modificada af ser Do % 5 ” y droga incluyen: leucopeniaiheutropena. Si un paciente presenta un bajo conteo de
adminstada simdkéneamente con os andepresivos mipramina (conocido nhbidor | . i Astenia 10% 4% células blancas se debe considerar la discontinuacion de la. terapia.  Ofros:
Ge s s CYP2D6) o fuovetna {xonocido nhior do s engines CYPGALy | ASEena 5% 3% Dolor abdominal 7 3% o, hporetoni, el Shama g soc0on
CYP2D6). Sin embargo, se recomienda tener precaucidn al administrar VESPARAXE | Dolor abdominal &% % Dolor de espalda 5% 3% inapropiada de la hormona antidurética y sincome de Stevens Johnson.
en forma conjunta con iibidores potentes e a enzima CYP3A4 tales como los [ “Tijor ge espaida % % ¢ ABUSO Y DRO! A
antimicaticos azGlicos y os antiidticos macroldos). —— La Quetpina no es una . dia
Embarazo y lactancia Fiebre 2% 1% Hipotension postural 7% 2% el potencialde abuso, tolrancia o dependencia fisica de la Ouelrapma en animales o
No se han establecido Ia sequridad y a eficacia de VESPARAX® durante ef | Cardi Digestivo humanos. S bien no se ha observado en los estudios clinicos alguna tendencia de
embarazo. Por o tanto, VESPARAX® o debe usarse durant of embarazo silos [ Tquicardia A o Sequedad do boca % rm bisqueda de Ia droga, estas observaciones no han sido sistemticas y no es posible
beneficos esperados jstican o resgos plencles. Se descoroce el gadd O [~ oo i 1“/ Consibadhs - g predecis en base a esta lmitada experiencia,la magnitud en que esta croga, activa a
Porlo tanto, Ip pos o o onstipacion 10% 5% nivel del SNC, puede ser mal utilizada una vez comercializada. Consecuentemente,
mueres que abandonen a latancia durant e atamiento con VESPARAX®. Digestivo Metabdlico y Nutricional los pacientes deben ser evaluados cuidadosamente en busca de una historia de
Efecto sobre la capacidad para conduc vehiculos y operar maquinas: Sequedad de boca % £ ‘Aumento do peso % = 0g ignos d
Dado qu sus eecosse sfren primaramerts Sobre el sisema oo crtal Toacon & £ Sistama Nervioso mafus0 0 i d g, or . esarlode e, aert e dosis o
Porlotanto, se b l ueda de a droga
deberd aconsefar a los pacientes no conduci ni operar maquinaria hasta que s | Vomitos 6% 5% 3% 9% SOBREDOSIF/CACION
conozcala suscepbildad individual, Dispeosia % % Mareos o 5 Jativa a as soby Quetiapina ha sido
REACCIONES ADVERSAS pepsia__ 20; 0“/0 Temblor g n;“ 3 nf’ /rmrrada Se fomaron dasrs estimadas superiores a 10 g, pero no se registraron
b o P b l b b decesos  los pacientes se recuperaron sin secuelas. En general, los signos y
Asociadas con la discontinuacion del tratamiento: elevada 1% 0% Agitacion 6% 4% sintomas una exageracion de los efectos
Se obseno una pequeiia dierencia erie a incidencia de disconinuecion ebido ala | Metablico y Nutricional Aparato famacologicos conocidos del medicamento, es deci, somnolnci, sedacon
apariiondo fecos adverss (4% para Qusfiaina vs. 3% para pacebo) nunpool |40 7 T — - ~ la Quetiapina. En casos
de estudios clinicos. Sin embargo, as discontinuaciones debidas a somnolencia ¢ | Aumento de peso J % Faringitis 6% 3% de intoxicacion severa, debe considerarse la posibiidad de que ofros medicamentos
tension se consideraron ladroga (ver TGP elevada 5% 1% ! Eventos donde anidenia con Queliapin fueigul o menor que con | ekinnplads,or b e e o sl de pmce«z:fn:nlos médicos
TGO elevada 3% 1% el placebo no son listados en esta, pero incluyen: acatisia, diarrea, Intensivos, ales como establecer y mantener vias respiatorias ablertas, garanizar
Efecto Adverso Placebo Sitom Norw d d m;)mmoynauseas ¢ ¥ una oxigenacion y ventiacion adecuadas y supervisar y apoyar el aparato
Somnolencia 0% istema Nervioso - Debe continuarse una supervision médica estrecha hasta que el
Hipotension 0% Agitacion 20% 17% recibieron Quetiapina a dosis = 75 mg { dia. Aunque estos efectos ocurrieron durante  paciente se recupere.
8% % el tratamiento con Quetiapina o fueron necesariaments causados por la droga. Ante Ia eventualidad de una sobredosifcacién, concur al hospital mas cercano o
Que ocurrieron con una incidencia de més del 1 % en los pacientes tratados con . & Frecuentes: 1/100 pacientes. Infecuentes: 1/100 a 111000 pacientes. Raros < 1/1000  comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Quetiapina: Mareos 1% 5% pacientes. - Sistema Nervioso: Frecuentes: hipertonia, disartria; Inrecuentes: suerios
b dot s ce g s o oot o pudn e s Ansiedad A 3% anomels, dsches,pesamnt anomel dscies s, Yo, movionos
parapre e Aparato respiraorio imolntars, confusion, amnesia, psicosi, libido "+ (011) 4962-6606 1 2247
s s ettt do o pacientes y otros factores difieren de aquellos que ; 0 v " Hospitl A Posads: (011) 4854 6648 / 4658-TTT7
¢ 3 3 ¢
fueron preponderantes en los estudios clnicos Faringitis 4% 3% marcha, miocionias, deliio, reaccion maniaca, apatia, ataxia,
Similamente, las frecuencias ciadas no pueden ser comparadas con las cifas | Rinitis 3% 1% estupor, bruxismo, reaccion catatdnica, hemiplejia; Reros:  afasia, sindrome  PRESENTACION:
oberidas por otros investigadores involcrando ratamientos diferentes, usos ¢ |y apéndices de la piel bucolingual, coreoatetosis, delrio, labiidad emocional, eufori, liido disminuida", E dos recubieros.
investigadores. Las cfts ctadas, sin embargo, proveern al médico de algunas |-y PoNdICe e 1a piel v - neuralgia, tartamudeo, hemaloma subdural. + Cuerpo como unidao: Frecuentes:  VESPARAXS 100: Envase conteniendo 30 comprimidos recublertos
bases para estimar la contribucion relativa de la droga y de los factores no | _Rash 4% 2% sindrome gripal; Infrecuentes: dolor de cuello, dolor pélvico®, intento de suicidio,  VESPARAX® 200: Envase conteniendo 30 comprimidos recubiertos.
relacionados con al droga a Ia incidencia de efectos adversos en la poblacion | Sentidos malester, reacciones de fotosensibiidad, escalofrios, edema facal, monilass; Raros o
estuads. La Tabla 1 enumera l incidencia, redondeada al poceniaje mds cercano, | pmbiiopia % % agrandaniento abdomen. + Aparalo digestivo: Frecuentes: anorexia; Infrecuentes: ~ CONSERVACION:
de los efectos adversos emergentes en el tratamiento que ocurreron durante la salivacion GG elevads, gingiils, disfagia,  Conservar entre 15 y 30°C, alresguardo de a luz, en su envase origial,
terapia aguda de esquizofrenia (hasta 6 semanas) y mania bipolar (hasta 12 | _'Eventos donde la incidencia con Quetiapina fue igual o menor que con flatulencia, ~ gastroenteritis, gastriis, hemorroides, estomatitis, sed, caries,
semanas) en el 1% o ms de los pacientes trtacos con Quetiapina (dosis desde 752 | el placebo no son listados en esta, pero incluyen: heridas accidentales, incontinencia feca, reflujo gastroesofégico, hemorragia de las encias, ilceras orales, VANTENER FUERA DEL ALGANGE DE 08 NINGS
800 mdia como moroterapia) donde Ia incidencia en los pacientes rtados con | acaisi, dolor el pecho, s, depresion, diarrea, sindrome extrapiramidal, | Nemoragia rectl, edema de lengua; Raros: glosiis, homatemesis, obstrccion
Quetiapia fue mayor que la incidencia en os pacientes atados con placebo. hostiidad, hipertension, hipertonia, hipotensian, apefito incrementado, intestinl, melena, pancreatits. + Aparato cardiovascular. Frecuentes: palpitaciones; Esto = y
E estos estudios, os efecto ! » hipertension, hipertonia, : ¢ g Infrecuentes: vasodilatacion, itervalo QT prolongado, migraita, bracicardia,isquemia 0 1 Clishe eSS
eluso de a Quetiapina 9% 0 mayor) y ob ” snal |nfecc[\0n‘, msgmmo‘ Ielvj'cvepenla, (;“a\eﬁar, 'gau;eas‘ ngry;snzmo, cerebral, pulso iegular, anarma/rdad anda T avcrdeme cwebmvasvu/sr vigilancia médica y no puede repetirse sin nueva receta médica
menos dos veces mayor con la Quetiapina que con el placebo fueron: somnolencia | PArestesia, edema periterico, sudoracion, temblor y perdida de peso. TR

(18%), mareos (11%), sequedad de boca (9%), constipacien (8%), TGP elevada (5%),
aumento de peso (5%),  dispepsia (5%).

La Tabla 2, enumera la incidencia, redondeada al porcentaje més cercano, de los
efectos adversos emergentes en el tratamiento que ocurieron durante fa terapia de
mania bipolar (hasta 3 semanas), en el 5% o més de los pacientes tratados con

m—Qustiapina (dosis desde 100 a 800 mgidia) utiizada conjuntamente con lifo o
I Giiv2/proex, donde la incidencia en los pacientes tratados con Quetiapina fue mayor
= quelaincidencia en o pacirte ratadoscon plcebo.

I 1 estos estudios, los efectos ady
I o0 de la Quetiapina

5% 0 mayor) al
menos dos veces mayor con la Quetiapina que con el p/acebo fueron: somnolencia
(34%), sequedad de boca (19%), astenia (10%), constipacion (10%), dolor abdominal
(7%), hipotensién postural (7%), faringtis (6%), y aumento de peso (6%).

— InVestigaciones realizadas para detectar interacciones con respecto al sexo, edad y

raza, no revelaron diferencias clinicamente significativas en la ocurrencia de efectos
adversos.

Efectos adversos dependientes de la dosis:
Del anéliss estadistico de la informacion obtenida en un estudio ciinico donde se
compararon 5 dosis fjas de Quetiapina (75 mg, 150 mg, 300 mg, 600 mg, y 750
my/dia) con plecebo se determind que habria una posibl relacion con la dosis para

siguientes efectos adversos (p<0.05): ispepsia, dolor abdorminal,y aumento de peso.

Signos vitales y estudios de laboratorio:
Cambios en los signos viales: La Queiapina estd asociada con hipotension
ortostética (Ver Precauciones).

Aumento de Peso.

Cambios de laboratoro: incrementos asintométicos de TGP incrementos en el
colstrl fal giods Ve Precaucones.

Cambios en ECG:
taquicardia que puede estar relacionada con el potencial de la Quetiapina de inducr
cambios ortostaficos.

Otros efectos adversos observados durarte el pre-marketing

La siguiente lista contiene los efectos adversos informados por los pacientes que

blogueo AV de primer grado, insuficiencia rdaca congestiva, sr elevada
trombofbits, aplanamiento de a onda T, anormaldad ST, prolongacién del QRS.
Frecuencia desconocida: cardiomiopatia y miocardlts. + Aparato_respiratorio:
Frecuentes: faringlts, rinis 10s, disnea; Infrecuentes: neumonia, epistaxis, asma;
Raros: hipo, hiperventiacitn. + Sistema metabdlico y nuticional: Frecuentes: edema
periférico; Infrecuentes: pérdida de peso, fosfatasa alcalina elevada, hiperlpemia,
intolerancia al alcohol, deshidratacion, ~hiperglucemia, creatinina  elevada,
hipoglucernia; Raros: glucosuria, gota, ederma de mano, hipokalemia,itoxicacidn por
agua. » Pely apéndices: Frecuentes: sudoracion; Infrecuentes: pruito, acne, eczema,
dermatits de contacto, rash méculopapular, seborrea, ticeras de la piel; Raros:
dematits exfolatva, psoriasis, decoloracin de la piel. Frecuencia desconocida:
vascuilis cuténea. + Aparato. Urogental: Infrecuentes: dismenorrea’, vaginis’,
incontinencia urinaria,  metroragia®, impotencia®, disuria, monilasis vaginal’,
trastormos eyaculatoros", cistts, frecuencia urinaria, amenorrea’, galactorrea,
leucorrea, hemorragia vaginal®, wulvovaginitis® orquits®; Raros: ginecomastia’,
nocluri, poira falla renal aguda, + Senidos especiales: Infecuentes: conjntis,
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