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CLORPROMAZINA CLORHIDRATO SOLUCION INYECTABLE
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Clasificacion: Neuroléptico. Antipsicético. Antiemético -
INSTITUTO DE SALUD PUBLICA DE CHILE
' !

Composicion y presentacion:

Composicion :

Cada ampolla contiene: 18 AGO 101
Clorpromazina clorhidrato 25 mg BaB /A1
Agua para inyectables c.s.p. 2mL wM = \,[‘r)\goq/] 740
Excipientes: acido clorhidrico mmgmma&w

Presentacion

Envase Publico:

(Insertar contenldo presentacion vy descnpmon autonzado en este registro sanitario

actualizado).

Envase Clinicos:

(Insertar contenido, presentacion y descripcidn _autorizado en-este registro sanitario

actualizado).

1.- Indicaciones

La cIorpromazma esta mdlcada en el

-tratamiento de trastornos psicoticos _
-manejo de las manifestaciones de la fase manica de la enfermedad maniaco depresiva.
-tratamiento de las nauseas y vomitos severos.

-alivio de la ansiedad o inquietud previa a Ia cirugia.
-tratamiento del hipo refractario.
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2.- Administracion

La dosis normal es :
- En adulto se administra por via parenteral : via intramuscular o via intravenosa

mediante perfusién , 25 a 50 mg varias veces al dia , diluidos con diluyente

adecuado , sin sobrepasar , salvo casos particulares y siempre a criterio del
médico, los 150 mg por dia.

- Ennifios de 1 a 5 afos , 1 mg por Kg de pesoy dia . A partir de esta edad , 1/3 0
4 de la dosis del adulto , segun el peso.
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3.- Precauciones ‘ o
Mayores de 60 anos

Los ancianos son mas sensibles a los efectos adversos de los medicamentos
especialmente a la somnolencia e hipotension.

Consumo de alcohol v

Evitar el consumo de alcohol mientras se esta en tratamiento con este medicamento, ya
que se aumentan los riesgos de efectos adversos de clorpromazina.

Manejo de vehiculos

Asegurese del efecto que tiene sobre el paciente este medlcamento antes de manejar un
vehiculo o maquinaria peligrosa.

Embarazo

Este medicamento puede causar dano al feto

Lactancia

Este medicamento pasa a la leche materna y puede causar somnolencia y movimientos
inusuales en el nifo, por lo que se debe evaluar la conveniencia de usar este
medicamento o de suprimir la lactancia.

Lactantes y nifios

No se debe utilizar este medicamento en nifios menores de 2 anos.

Precauciones especiales
Este medicamento puede aumentar la sensibilidad de la piel a luz solar, por lo que se
recomienda utilizar un protector solar factor 15 cuando se exponga al sol.

Este medicamento puede causar una mayor sensibilidad de los ojos a la luz, por lo que
puede utilizar anteojos de sol para evitar molestias.

Sindrome neuroléptico
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En el caso de hipertermia inexplicable se interrumpira el tratamiento ya que puede ser uno
de los sintomas del sindrome maligno descrito con el tratamiento con neurolépticos, cuyas
manifestaciones clinicas incluyen rigidez, hipertermia y trastornos vegetativos.

Accidente cerebro vascular

En ensayos clinicos randomizados frente a placebo llevados a cabo en una poblacion de
pacientes de edad ‘avanzada con demencia y tratados con algunos farmacos
antipsicéticos atipicos, se ha observado que el riesgo de episodios cerebrovasculares se
triplica. Se desconoce el mecanismo por el que se produce el aumento de dicho riesgo.
No se puede excluir el aumento de este riesgo con otros farmacos antipsicéticos o en
otras poblaciones de pacientes. Clorpromazina debe usarse con precaucion en pacientes
con factores de riesgo de sufrir accidentes cerebrovasculares.

Utilizar Clorpromazina con prudencia en: Pacientes parkinsonianos, Pacientes de edad
vanzada (sedacion, hipotension), Afecciones cardiovasculares graves (hipotension),
Insuficiencia renal y/o hepatica (riesgo de sobredosis), Pacientes con antecedentes de
enfermedad hepatica.

Tromboembolismo venoso

Se han notificado casos de tromboembolismo venoso, algunas veces con desenlace fatal,
con medicamentos antipsicéticos. Por lo tanto, Clorpromazina debe usarse con
precaucién en pacientes con factores de riesgo de tromboembolismo

Hiperglucemia

Se ha observado hiperglucemia o intolerancia a la glucosa en pacientes que reciben
tratamiento con Clorpromazina. Aquellos pacientes con diagnostico confirmado de
diabetes mellitus o con factores de riesgo para padecer diabetes y que comiencen a tomar
Clorpromazina, deben recibir durante el tratamiento un control adecuado de su glucemia.
Vigilancia de presién ocular y control hematologico

En los tratamientos prolongados se recomienda vigilancia de la presion ocular y control
hematoldgico. Debe advertirse al paciente de que si aparece fiebre alta, dolor de
garganta, Ulceras en la boca o cualquier otro signo sugerente de infeccion, acuda a
consulta para realizar una analitica con la finalidad de descartar una agranulocitosis.
Prolongacion del intervalo QT

Los neurolépticos fenotiacinicos pueden potenciar la prolongacion del intervalo QT que
incrementa el riesgo de comienzo de arritmias ventriculares serias de tipo torsades de
pointes, hecho que es potencialmente fatal (muerte subita). La prolongacion QT se
exacerba, en particular, en presencia de bradicardia, hipokalemia y prolongacion QT
congénita o adquirida. Si la situacién clinica lo permite deben realizarse evaluaciones
médicas y de laboratorio para excluir posibles factores de riesgo, antes de iniciar el
tratamiento con un agente neuroléptico, y cuando se considere necesario durante el
tratamiento.

Epilepsia: :

Los enfermos epilépticos deben monitorizarse estrechamente (vigilancia clinica y EEG)
debido a que el umbral epileptogeno puede descender.

Pacientes de edad avanzada con demencia:

Los pacientes de edad avanzada con psicosis relacionada con demencia, tratados con
medicamentos antipsicéticos, presentan un mayor riesgo de muerte. Los andlisis de
diecisiete ensayos controlados por placebo (con una duracién modal de 10 semanas), con
una gran parte de los pacientes tomando medicamentos antipsicéticos atipicos, revelaron
un riesgo de muerte en los pacientes tratados con medicamentos de entre 1.6 y 1.7 veces
el riesgo de muerte en pacientes tratados con placebo. En el transcurso de un ensayo
tipico controlado de 10 semanas, la tasa de_m n pacientes tratados con

OLLET0 DEINFORMACION
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medicamento era aproximadamente del 4.5 %, en comparacion con una tasa

aproximadamente del 2.6 % en el grupo de placebo. Aunque las causas de muerte en los

ensayos clinicos con antipsicéticos atipicos fueran variadas, la mayor parte de las

muertes parece que fueron de naturaleza o bien cardiovasculares (p.ej., la insuficiencia
cardiaca, la muerte subita) o infecciosas (p.ej., la neumonia). Estudios observacionales ‘
sugieren que, de la misma manera que con el tratamiento con medicamentos |

antipsicoticos atipicos, el tratamiento con medicamentos antipsicéticos convencionales
puede aumentar la mortalidad. No esta claro hasta que punto, los resultados del aumento |
de la mortalidad en los estudios observacionales pueden atribuirse al medicamento

antipsicotico o a algunas de las caracteristicas de los pacientes.

Poblaciones especiales: ‘
Uso en poblacién pediatrica. No utilizar en nifios menores de 1 afo
Uso en pacientes de edad avanzada. Utilizar con precaucion.

4.- Contraindicaciones l
Hipersensibilidad al principio activo (clorpromazina) o fenotiazinas o a algunos de los |
excipientes de este medicamento. ‘
Nifios menores de un afo.

Coma barbittrico y etilico.

Riesgo de glaucoma de angulo agudo.

Riesgo de retencién urinaria ligada a problemas uretroprostaticos.

Asociacién con levodopa

Ingestion de alcohol

Asociacién con guanetidina y sultopride vy litio

5.- Interacciones

Interaccion con otros medicamentos

- Levodopa. La administracién conjunta de levodopa con clorpromazina antagoniza los
efectos de la levodopa. En el caso de aparicion de sindrome extrapiramidal inducido por la
administracion de neurolépticos no se utilizara levodopa sino que se utilizara un
anticolinérgico.

- Alcohol. La ingestién de alcohol aumenta el efecto sedante de los neurolépticos.

- Guanetidina. Se produce una disminucion del efecto antihipertensivo de la guanetidina.

- Sultopride. Hay mayor riesgo de alteraciones del ritmo ventricular, especialmente
“torsade de pointes” al haber adicién de los efectos electrofisiolégicos.

- Litio: la administraciéon conjunta de litio y clorpromazina produce un sindrome
confusional.

También hay que tener en cuenta las siguientes interacciones:

- Antidiabéticos: a las dosis mds altas (100 mg/dia de clorpromazina), se produce

elevacion de la glucemia (disminucién de la liberacion de insulina). |
- Sales, d6xidos e hidroxidos de aluminio, magnesio y calcio, producen una disminucion de

la absorcion digestiva de los neurolépticos fenotiazinicos. Se aconseja tomarlos, al menos

con 2 horas de diferencia.

- Antihipertensivos: hay mayor riesgo de hipotensién ortostatica.

- Farmacos que pueden prolongar el intervalo QT:

0O Antiarritmicos: quinidina, procainamida, amiodarona, mi

befradil,

B
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Antibidticos: eritromicina, cotrimoxazol, trimetoprim-sulfametoxazol, azitromicina,
ketoconazol, pentamidina.
" Farmacos que actuan sobre la motilidad gastrointestinal: cisapride.
" Hipolipemiantes: probucol.
Otros agentes psicotropicos: antidepresivos triciclicos y tetraciclicos, haloperidol y otras
fenotiazinas.
- Otros agentes: organofosforados y vasopresina.
- Otros depresores del sistema nervioso central: sedantes, derivados morfinicos,
barbituricos, antihistaminicos H1, hipnéticos, ansioliticos, clonidina, metadona. Al
administrar este tipo de productos concomitantemente con Clorpromazina se producira un
mayor efecto depresor del sistema nervioso.
- Atropina y otras sustancias atropinicas: antidepresivos tipo imipramina, antihistaminicos
H1, sedantes, antiparkinsonianos anticolinérgicos, antiespasmadicos atropinicos,
disopiramida, producen una adicion de las reacciones adversas de tipo atropinico
(retencidn urinaria, sequedad de boca, estrefimiento...)

Se han descrito interacciones con los siguientes medicamentos: amantadina,
bromocriptina, diuréticos como furosemida, hidroclorotiazida, propanolol, nimodipino,
pentamidina, pimozina, prometazina, metildopa, metoclopramida, diazepam, alprazolam,
fluoxetina, imipramina, fenobarbital.

El uso concomitante con Guanetidina produce una disminucién del efecto antihipertensivo
de la guanetidina.

Enfermedades

Evaluar uso en si hay presencia de de enfermedad al higado, rindn, cardiovascular o
cualquier otra enfermedad cronica y severa.

En el caso particular de este medicamento evaluar su uso si hay presencia de cancer de
senos, dificultad para orinar, hipertrofia prostatica, glaucoma, enfermedad de Parkinson,
alguna enfermedad pulmonar, convulsiones, ulcera estomacal, sindrome de Reye.

6.- Efectos adversos

Existen efectos que se presentan rara vez, pero son severos: convulsiones, dificultad para
respirar, pulso irregular, fiebre, pérdida del control para orinar, palidez, mareos,
movimientos incontrolados.

- Trastornos endocrinos: hiperprolactinemia (amenorrea, galactorrea, ginecomastia).

- Trastornos del metabolismo y de la nutricion: aumento de peso. Intolerancia a la glucosa,
hiperglucemia.

- Trastornos de sistema nervioso: sedacion; hipotensién ortostatica que puede ocurrir tras
la primera inyeccion y mas raramente tras la primera dosis oral; efectos atropinicos
(sequedad de boca, estrefiimiento, trastornos de la acomodacion ocular, retencion
urinaria); sindrome neuroléptico maligno; discinesias precoces (torticolis, crisis
oculogiras,trismus) que pueden ser corregidas con antiparkinsonianos anticolinérgicos;
sindrome extrapiramidal (acinesia, discinesia, hipertonia, excitacion motora) que cede
generalmente con el uso de antiparkinsonianos anticolinérgicos; y discinesias tardias que
aparecen en algunos pacientes en tratamiento prolongado con neurolépticos. No se
conoce un tratamiento eficaz y los anticolinérgicos pueden incluso agravarlo.
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- Trastornos cardiacos: muy raramente, prolongacién del lntervalo QT, que puede
desencadenar arritmia ventricular. Existen informes aislados de muerte subita con
posibles causas de origen cardiaco, asi como casos de muerte subita inexplicable en
pacientes que reciben neurolépticos fenotiacinicos.

- Trastornos vasculares: Se han notificado casos de tromboembolismo venoso, incluyendo
casos de embolia pulmonar, a veces mortal, y casos de trombosis venosa profunda con
medicamentos antipsicéticos.

- Trastornos hepatobiliares: ictericia colestatica y dafio hepatico, con escasa frecuencia.

- Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo: fotosensibilizacion (eritema,
pigmentaciones). Muy raramente, se ha notificado lupus eritematoso en pacientes
tratados con clorpromazina. En algunos casos, se pueden detectar anticuerpos
antinucleares positivos sin evidencia clinica de enfermedad.

- Trastornos del aparato reproductor y de la mama: impotencia, frigidez, muy raramente se
han comunicado casos de priapismo.

- Trastornos oculares: depdsitos pigmentarios en el segmento anterior del ojo.

- Trastornos de la sangre y del sistema linfatico: excepcionalmente leucopenia o
agranulocitosis.

- Trastornos gastrointestinales: estrefiimiento e ileo paralitico.

Otros efectos

Pueden presentarse otros efectos que habitualmente no necesitan atenciéon médica, los
cuales pueden desaparecer durante el tratamiento, a medida que el cuerpo se adapta al
medicamento: constipacién, somnolencia, mareos, sequedad de la boca, congestion
nasal, mayor sensibilidad de la piel al sol.

7.- Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo

No hay estudios experimentales en animales sobre una posible accion teratégena.

En la especie humana no se ha evaluado el riesgo teratégeno de la clorpromazina por lo
que, si es posible, se desaconseja su uso. Los datos obtenidos de diferentes estudios
epidemiolégicos prospectivos realizados con fenotiazinas son contrad|ctor|os con respecto
al riesgo de malformaciones.

No existen datos disponibles sobre los efectos en el cerebro de fetos de mujeres tratadas
con neuroleptlcos durante el embarazo.

En recién nacidos cuyas madres han sido tratadas con alta dosis de neurolépticos durante
el embarazo se han comunicado raramente casos de: .

0 Sintomas gastrointestinales relacionados con las propiedade's atropinicas de las
fenotiazinas (distensién abdominal, ileo meconial, excrecion retardada del meconio,
dificultad en el inicio de la lactancia, taquicardia, trastornos neurolog|cos etc.)

0 Sindromes extrapiramidales

Si se considera necesario la continuacion del tratamiento durante el embarazo hay que
tener en cuenta que:

Seria necesario limitar la duracién del tratamiento durante el embarazo.

Disminuir la dosis de neuroléptico lo maximo posible al final del embarazo.

Establecer un periodo de vigilancia de las funciones neuroldgicas y digestivas del recién
nacido.

Lactancia
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La clorpromazina se excreta en la leche materna. Debido a los efectos adversos graves
que puede producir en el lactante, se debe valorar sustituir la lactancia materna por
lactancia artificial o la interrupcion del tratamiento con clorpromazina.

8.- Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

Clorpromazina acttia sobre el sistema nervioso central y puede producir: somnolencia,
mareos, alteraciones visuales y disminucién de la capacidad de reaccién. Estos efectos
asi como la propia enfermedad hacen que sea recomendable tener precaucion a la hora
de conducir vehiculos o manejar maquinaria peligrosa, especialmente mientras no se
haya establecido la sensibilidad particular de cada paciente al medicamento.

9.- Sobredosis

Los sintomas de sobredosis corresponden a una intensificacion de los efectos adversos
descritos, tales como: somnolencia severa, ritmo irregular del corazén, sequedad de la
boca, agitacion, convulsiones, pérdida de la conciencia.

Se puede producir sindrome parkinsoniano gravisimo, coma. No existe antidoto
especifico. En caso de intoxicacién aguda, pueden administrarse medicamentos para
controlar los sintomas; adecuados a la intensidad o a la persistencia de las perturbaciones
funcionales y perfusiones venosas de analépticos cardiovasculares.

10.- Propiedades farmacoloégicas

Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: Antipsicéticos (neurolépticos): Fenotiazinas con cadena lateral
alifatica.

La clorpromazina, primera sustancia en la que se descubrié la accién neuroléptica y
antipsicética, es una fenotiazina de cadena lateral alifatica. La accion neuroléptica se
manifiesta por la actividad sedante que reduce la psicomotricidad y las reacciones
emocionales, de donde resulta su utilidad en los estados deagitacién, agresividad y
angustia de los enfermos mentales, especialmente en las psicosis agudas y cronicas.
Asimismo, es fundamental la acciéon antipsicética, que incide sobre el trastorno
psicopatoldgico esencial de las psicosis; de ahi su efecto reductor sobre los trastornos del
pensamiento, delirios, alucinaciones y en cierta medida sobre los llamados sintomas
negativos (inhibicién, pérdida de contacto, empobrecimiento afectivo). También posee la
clorpromazina una actividad antiemética marcada y un efecto tranquilizante sobre la
ansiedad.

De los efectos farmacoldgicos descritos se puede inferir que la clorpromazina posee sobre
el sistema nervioso central un efecto depresor selectivo sobre determinados centros
subcorticales (sistema reticular ascendente, sistema limbico e hipotalamo). Se acepta
para la clorpromazina y otros neurolépticos que la accién neuroléptica y antipsicotica, asi
como el sindrome extrapiramidal propio de estos farmacos, se deben al bloqueo de los
receptores de la dopamina en el sistema nervioso central.

El efecto antipsicético y el sindrome extrapiramidal estarian ligados al bloqueo
dopaminérgico del sistema limbico y del cuerpo estriado, respectivamente.

Propiedades farmacocinéticas
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La clorpromazina se absorbe bien desde el tracto gastrointestinal), aunque es sometida a
metabolismo de primer paso, lo que conlleva una biodisponibilidad variable, aunque ésta
no se ve afectada por la presencia de alimento.

En cuanto a su distribucion, la clorpromazina se une a las protemas en un porcentaje
mayor del 90% y se distribuye a lo largo de todo el cuerpo, con un volumen de distribucién
de unos 20 litros/kg. Es capaz de atravesar la barrera hematoencefdlica, la placenta y
aparecer en la leche materna.

El metabolismo de esta fenotiazina es amplio encontrandose 12 metabolltos distintos. La
mayor parte de ellos son eliminados en la orina transformados a forma conjugada y no
conjugada y menos del 1% es excretado de forma inalterada. La semivida es variable
cerca de las 30 horas.

La eliminacion es por via urinaria y heces.

Datos preclinicos sobre seguridad

Valores de DL50: En el raton: 50 mg/kg por via 1.V., 75 mg/kg por via oral. En la rata: 25
mg/kg por via |.V., 500 mg/kg por via oral. En el conejo 15 mg/kg por via LV.

En la rata, la administracién de clorpromazina por via oral, durante un mes, no ha
provocado ninguna diferencia significativa de la mortalidad en relacion con animales
testigos, con dosis diarias inferiores o iguales a 54 mg/kg (dosis que representa alrededor
de 1/10 de la DL50). y

En el perro, la administracion diaria de diversas dosis (12, 36, 54 y 81 mg/kg) de
clorpromazina, por via oral, durante un mes, no provoca ninguna mortalidad ni signos
relevantes de toxicidad.

11.- Incompatibilidades
Se desconocen.

12.- Precauciones especiales de eliminacion y otras mampulaénbnes
La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado
en contacto con él, se realizara de acuerdo con la normativa local.

13.- Condiciones de almacenamiento:
Mantener lejos del alcance de los nifos, mantener en su envase orlglnal protegido del
calor luz y humedad a temperaturas inferiores a los 30°C.

Fabricado por Laboratorio Biosano S.A.
Aeropuerto N° 9941

Santiago
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