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COMIOSICION: y , 12
. i : sonticne: “Ret.s ; .
Cada comprimido de 1,0 mg conticnc: i — a

1[01::(_:['1_(]011:1 1,0mg _ . o | P Profustoner. 7 - —
Excipienies: Lactosa monohidrato, celulosa microcristaling, almidon ghica — =
pavidona K-30), estearato de magnesio, colorante T) y C amarillo N® 10 laca alwfrinca.

Cada comprimido de 2,0 mg contiene:

loperidona 2.0 mg

Excipicnies: Lactosa monohidrato, cclulosa microcristaling, d]mld()ﬁwlu)]dlu de sodio,
povidona K-30, eslearalo de magnesio, coloranle D y € amarillo %Q&ab&iqgjﬁfnica.

sy

Cada comprimido de 4.0 mg contiene: f,,,}"-\

o de magnesio, colorante

Hoperidona 4,0 mp \}1

Excipientes: Almidén de maiz, lactosa monohidrato (\ 03§} crocristalina, almidon
{

T1/F1d aluminica y colorante T)

glicolato de sodio, laurilsulfato d¢ sodio, povidona :
FL) v C rojo N” 4{} laca aluminica, colorante FD f %\S
y C amarillo N° 10 laca aluminica. ,,ff? T
Cada comprimido de 6,0 mg contiene: .- ‘w\\ ,f:s
lHoperidona 6,0 mp, <
Exciptentes: Almidéon de maiz,
glicolato de sodio, lauril sulfaggale
FD y C amarillo N* 5 laca gl\uhf%m ante FLY y C rojo N* 40 laca aluminica.

o
Cada comprimido de &{anghm \1&
Noperidonz 8.0 me., \“\
Excipientes: /\I uﬂ* H} 1iz, lm,lma monohidrato, celulosa microeristalina, almidén

glicalato de Sle laurihaulfato de sodio, povidona K-30, estearato de magmesio, ¢olorante
FDy C am l‘fo N‘Ph lay aluminica, colorante FIDI y C rojo N® 40 laca aluminica.

Cada com Q\:mdm{é 10,0 mp contiene:

loperidona U0 mg

Excipicnics: Almidon de maiz, laclosa monohidrato, cclulosa microcristaling, almidon
plicolato de sodio, lauril sulfato de sodio, povidona K-30, estearato de magnesio, colorantc
FD v Crojo N™ 40 laca alwminica, ¢olorante FD y C azul N° 1 laca aluminica.
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Cada comprinudo de 12,0 mg contiene:

lloperidona 12,0 mg

Excipientes: Almiddon de mafz, lactosa monohidrato, celulosa microcristatina, almidon
glicolato de sodio, fauril sulfato de sodio, povidona K-30Q, ¢stearato de magnesio, colorante
D y C rajo N 40 laca aluminica.

FARMACOLOGIA:

Mecanismo de accién Q\

El mecanismo de accion de iloperidona, al igual que otros medica uuLua (. ka,?lm eficacia
¢n la esquizotrenia, se desconoce. Sin embargo, se propone que la'e ILEH:I Aloperidony cs

mediada a través de una combinacién del antagonismo de lg% M:pt gL dopamina tipo 2
(D) y de los reeeptores de scrotonina tipo 2 (5-HT3). ( is

Farmacodinamiu AN
lloperidona exhibe alta afinidad de unién a los% memwe serotoning 5-H'Tza v a los
receptores de dopamina D y D (valores deKi din3;6-63 v 7,1 nM, respectivamente).
Tloperidona tiene moderada afinidad por los< > doparnina Dy, serotonina 5-HTg y
5 HT3, y por los receptores de norepinefring NE. lures de Ki, de 25, 43, 22 v 36 nM,
respectivamente) y baja afinidad por 6 rec u ydiu serotoning 5HT 4, de dopamina D; y
de histamina H, (valores de Ki ¢ w2160 ¥ 473 nM respectivamente). lloperidona no

ticne una afinidad apreciable p<10 c}p\ s colinérgicos muscarinicos (Ki = 1000 nM).

Las funciones de iloperidona, 'mtagomsta de los receptores de dopamina Ds, Ds,
de serotonina 5-HTia v s, receptores de norepineltina o /uge. L alinidad del
metabolito P8R de il \El generalmente igual o menor que la del compuesto
original. Fn cnnrmqm lo P95 s6lo muestra atinidad por los receptores 5-HTza

(valor de Ki de . )\% atas NEgim, NEmp ¥ NEwc (valores de Kide 4,7; 2,7: 8.8y

4.7 nM, reSpec;_ti nente
A ‘
it

FARMACOG E&TCA:

La eliminacion promedio observada para lus vidas medias de iloperidona y los
metabolizadores rdpidos (EM) de CYDP2D6, P8E y P95, son 18, 26 y 23 horas
respectivamentc y cn los metabolizadores lentos (PM) son 33, 37 y 31 horas,
respectivamente. Las concentraciones en estado estable sc alcanzan a los 3 - 4 dias de
tratamicnto. La acumulacidn de iloperidona es predecible a partir de una farmacocinélica de
dosis tnica. T.a eliminacién de iloperidona ¢s principalmente a través del metabolismo

hepatico que involucra a dos isoenzimas del citocromo P450, CYD2 PIAL
FOLLETO OB EM’W“‘W&UH
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Absorcion: Iloperidona se absorbe bien después de la administracion de vn comprimido
por via oral, el peak plasmdtico se alcanza dentro de 2 a 4 horas, mientras que la
biodisponibilidad relativa de la [ormulacion cn comprimidos comparada con la solucion
oral es del 96%. La administracién de iloperidona con una comida cstdndar rica en grasas
no afectd significativamente la Cmax o el AUC de iloperidona. P88 o P95, pero retraso el
Tmax en 1 hora para iloperidona, en 2 horas para PBB y en scis horas para P93, loperidona
se puede administrar independientemente de las comidas,

Distribucidu: Iloperidona tienc un clearance aparente (aclaramiento/biodisponibilidad) de
47 a 102 L/h, con un volumen aparente de distribucidén de 0 a 2800 L. A

coneentraciones terapéulicas, operidona y sus metabolitos son a%;a h}m@knlu unidos
‘\::\

en un 95% a las proteinas del suero.

Metabolismo y eliminacidn: Iloperidona se metaboliza prin te por tres vias de
biotransformacion: reduccion de carbonilo, hidroxilacitn ('med por CYP2ZD6) y O-
desmetilacion  (mediado por ¢l CYP3A4), HaS?\ d . holitos d¢  iloperidona
predominante, P95 y PEE. El metabolito de ilop m;_ Qﬁ*epresenta el 47,9% de la AUC
de iloperidona v sus metabolitos en plasma.<n &s Jo-ekticionario para metabolizadores
rapidos (EM) y el 25% de los mﬂldb()]l!ﬁf‘.{)ﬂ,h lehfug (PM). El metabolito activo PBR
representa. el 19,5% y 34,0% de I,a,-_f:ngq{m fotal en plasma en EM y PM,
respectivamcente.
Aproximadamente el 7-10% de |
capacidad para metabolizar susgrat

SiCOR)Y un 3-8% de afro-americanos no tienen la
C 6 y se clasifican ¢n metabolizadores lentos
(PM), micntras gue ¢l resto tabdlizadores intermedios, rapidos o ultrarrapidos. La
adminisitracion Lunwmll ép;un ona con inhibidores fueries del CYP2ZD6 como

fluoxeting resulta en u{rﬂu];g&%:}\bm 3 veces la exposicion de iloperidona en plasma, por
de 1a dosts de iloperidona.

lo tanto, se debe admint
Del mismo mo@; 1@: bolizadores lentos (MP) de CYP2D6 tienen una mayor

exposicion a iloperi T:,Z;f parado con los metabolizadores lentos, por lo cual los MP
deben reci J;{‘ha sis seducida a la mitad.

La mayor { 1e de 1§ sustancia radiactiva se recuperd en la oring, 58,2% en metabolizadores
rapidos v 4 ‘/{q nelabolizadores lenos y con una reeuperacidn cn las heees del 19,9%
en mhl.dh()]lédd(m"; rapidos (EM) y un 22.1% cn metabolizadores lentos (PM).

Interaccion del transportador; iloperidona y PEE no son sustratos de la glicoproteina-P (1*-
gp) ¢ iloperidona es un débil inhibidor de la P-gp.

INDICACIONES:

Hoperidona estad indicada para ¢l tratamicnto en adultos con csquizofrnia.

cuc Pagina 3 de |8



LABORATORION RECALCINES A
¢pte. Megistros ¥ Asuntos Regulalonioy
Av. Carrascal 5670, Santiago ~ Chile
l'onw: GP46HI0- Fax: 678 G50

Ref. N* RF 361875/12 Reg. 1.5.P. N° F-19686/12

FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL

BRUNIL COMPRIMIDOS 2 mp

POSOLOGIA:

Via de administracidén: Oral. Este medicamento se pucde administrar con o sin los
alimentos.

= Dosis adultos; La dosis inicial recomendada para los comprimidos de iloperidona es de
1 mg dos veces al dia en ¢l dia 1. T.a dosis debe ajustarse lentamente para cvitar la
hipolensién orlostdtica debido a sus propiedades de bloqueo alfa-adrenérpico. La
titulacion recomendada es de 2 mp, 4 mp, 6 mg, 8 mg, 10 mg y 1 Jng dos veces al dia
los dias 2, 3, 4, 5, 6 y 7, respectivamente, para llegar a una dosis %\y\q‘mntc.nucm de 6a
12 mg dos veces al dia. AN
La eficacia de iloperidona se demostrd en un rango-de d(}s\i:‘e \6“9"‘?1 ing dm veces al

dia \
La dosis maxima recomendada es de 12 mg dos An @eq%\QLg (24 mp/dia). Dosis
superiores a 24 mg/dia de iloperidona no han sido @i{luﬁd S La eficacia del uso de
iloperidona por miés de 6 semanas no se ha estudi \:u_ﬁ
(’.;:_“"--._,3\ '
uh SMedho de que los pacientes deben
ser evaluados con una dosis efectiva i a. Asi, ol control de los sintomas
puede retrasarse durantc la pumur bh,% 4 stmana de tratamiento en comparacidn
con otros medicamentos a.mlpmu u.) rie réquieren titulacion. Los médicos deben
estar conscientics de que d]gl }Iversos asociados con el uso de iloperidona

cslan relacionados con la %ék

Observacion: T.os médicos deben tener ¢
'l

- Dosis en pacientes ¢ \n“&uﬁmencm renal: No ¢s noccsario un ajuste de dosis en

pacientes con mﬂ:uf@m;lj
"\-u

— \ Lo . ‘ .
= Dosis en insuficiencia hepitica: No se recomienda el uso de
I|0p¢rld0[1f.5b1 aciet

3 um insuficiencia hepética.

= Dosis aue (e germtrlcos No es necesario un ajuste de dosis en pacicntes de cdad
d.Vd.I'lLd.d

= Dosis en pacientes pediatricos: La sepuridad y eficacia no han sido establecidas en
pacientes pedidtricos y adolcscentes.

Ajuste de la dosis de iloperidona al administrarla junto a otras terapias:
= Uso concomitante con inhibidores de CYP2DG6: la dosis de iloperidona decbe ser
reducida a la mitad cuando se administra de forma concomitanlc con_iphibidores

pulentes del CYP2D6, como por ¢). fluoxctina o pal'(?mua'éum'fdﬁ' la Wk\ ,ﬂ“
wl
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inhibidor CYP2D6 es snspendida, la dosis de iloperidona debe ser aumentada a la dosis
previa

= Uso concomitante con inhibidores del CYP3A4: La dosis de itoperidona debe
reducirse a la mitad cuando se administra en forma concomitante con inhibidores
polentes de CYP3A4, como por €. ketoconazol o claritromicina. Cuando la terapia del
inhibidor CYP3A4 es suspendida, la dosis de iloperidona debe ser aumcentada a la dosis
previa

» Uso en pacientes que son metzbolizadores lentos de C 6: La dosis de
iloperidona debe ser reducida a la mitad en los pagientes wtabolizadores
lentox de CYP2D60. 4

A

.

Tratamiento de Muntencion Aungue no exist lI'IEI cia disponible que
determine el tiempo que debe mantenerse el pacie t en t iento con iloperidona,
por lo general, se recomienda que los paucni%é ondieron al (ratamiento,
continfien mas alld de la respuesta aguda 155 deben ser periodicamente
recvaluados para determinar la m,wsu:la(c,lfb a,t\?i\t:r){d d¢ mantencion.

Reinicio del tratamicnto cn paci d ntmuamn previamente la terapin:
Aungque no hay datos cspecifi wid‘:bru i Jehréeinicio del tratamiento, se recomienda.
que ¢l programa de mulacu‘m {hy L.:La)‘llldd() cuando tos pacientes bayan tenido un
intervalo de mas de 3 dias s tratami

Cambio de terapia n hlﬁl&‘de otros antipsicéticos: No hay datos especiticos accrea
del cambio de teragm-am Dtros tratamicnios anlipsicolicos a iloperidona o sobre
el uso concommm‘te de~o peridona con otros antlpmcm.u.m A pesar de que la
interrupeion taniel tratamignto antipsicotico previo puede ser aceptable para
nlgunas pacigates cdn esquizofrenia, la interrupcion mas gradual de dicho tratamiento
pucde 1 m&b dprogiada para olros. En lodos los casos, el perfodo de superpaosicion de
la adm\ suam@n de ambos antipsicoticos debe ser minimizado,

CONTRAINDICACIONES:

Su uso se encuentra contraindicado en pacientes con antecedentes de hipersensibilidad a
iloperidona o a cualquiera de los componentes de Ja formulacion.
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PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

« Embarazo: A pesar que iloperidona causd toxicidad en el desarrollo, no fue
teratogenico en ratas y conecjos.
No hay cstudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. Tloperidona
debe utilizarse durante el embarazo s0lo si el heneficio potencial justifica el posible
ricsgo para el feto.
En general, los recién nacidos expuestos a fArmacos antipsicdtices, durante ¢l tereer
trimestre del emharazo, corren el riesgo de sintomas extrapiramida y/o sintomas de
abstinencia después del parto. S¢ han notificado casos o~ agil }r"’hlpbrlomd
hipotonia, temblor, somnolencia, dificultad respiratoria _y trasty ';g alimentacion
en estos recién nacidos, Estas complicaciones han VdI'ld ad. mientras que
c¢n algunos casos los sintomas ban sido auto-limig w, u v casos, los recién
nacidos han requerido el apoyo de la Uﬂlddd e cm ados  intensivos y una
hospitalizacion prolongada.

=  Lactancia: lloperidona ha sido excrctada ¢ ¢ %ﬂ‘\& ratas durante la lactancia. Se
bt ¢
1don:

desconoce si iloperidona o sus metab{ditos xcretan en la leche matema. Se
recomicnda que lag mujeres que reuben H( o den de mamar,

= Pacientes geridtricos: Los estu 'ic e llopeudona en el tratamicnto de la
esquizofrenia no incluyeron w sulicicnte de pacicntes mayores de 65 afios para
determinar si responden de /Iﬁag:}\a\,cmq e que los pacientes adullos mas jovenes.
Los estudios en pacicntGs. : . Con - psicosis asociada con la enfermedad de
Alzhcimer han sugeri Lled raber un perlil diferente de tolerancia (es degir,
aumento del riesge y eventos cerebrovasculares incluyendo ictus) en esta
poblacion com AT ientes mas jovenes con eqqui?ofreniﬂ La seguridad y
clicacia de ¥ . n"-L n el tratamiento de pacientes con psicosis asociada a la
cntennedad /\l?h met no ha sido establecida. Si el médico decide tratar 4 estos

i na, s¢ debe realizar vigilancia.

w rlcos y adolescentes: [.a seguridad y eficacia en pacientes pediatricos
0 han sido establecidas.

- Pacientes com insuficiencia remul: Debido a que iloperidona es altamente
melabolizada, menos de 1% del farmaco se excreta inalterado, es poco probable que la
insuficiencia renal por st solo tenga un impacto significativo sobre la farmacocinética
de iloperidona, T.a insuficiencia renal (aclaramiente de creatinina =30 ml/min) tuyo un
efecto minimo sobre las concentraciones plasmaticas méximas (Cmax) Je iloperidona
(en una dosis tnica d¢ 3 mg) y de sus metabolitos P88 y P95 en cualquiera de los tres
‘analitos medidos. El AUCq.., s¢ incrementd en un 24%, disminuyd un 6% y aumenté en

3 oy 70 B8 IRERFRAGION
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un 52% para iloperidona, metabolite PRR y metabolito P95, respectivamente, en
pacientes con insuticiencia renal.

« Pacientes con insuficiencia hepitica: No sc ha realizado estudios en pacientes con
insuficicncia hepatica leve a moderada. lloperidona no se tecomienda en pacientes con
insuficicncia hepatica.

= Aumento del riesgo de mortalidad en pacientes ancianos con psicosis relacionada
con demencia: Los pacientes ancianos con psicosis relacionada con demencia tratados
con fArmacos antipsicdticos tienen un mayor riesgo de muerle en comparacion con el
placcbo. El andlisis de 17 ensayos controlados con placebo (dﬁ?\a({ién modal de 10
semanas), principalmente en pacientes que toman fArmagc ﬂ]tiﬁ&{\;\é&@s Atipicos,
revelO un riesgo de muerte en los pacientes tratados con el farr 6al,7 veces
el riesgo de muerie comparado con 108 pacientes tratado o p 6\‘?:11 ¢l lranscurso
de un ensayo tipico controlado de¢ 10 scmanas, la t de ad en los pacientes
tratados con el firmaco fue alrededor de 4,5%, compatado co a tasa de alrededor del
2,6% cn ¢l grupo placcbo. Aunque las causas dc t‘:\[u;r?}n vartadas, la mayoria de
bg‘har"(pnr gjerplo insuficiencia
RéL

onia), S¢ debe evitar ¢l uso de

las muertes parcecicron ser de naturaleza \E

cardiaca, muerte sibita) o infecciosa (por

este tipo de medicamentos en pacientles condpsl jada a demencia.

I.os estudios observacionales Suglemn, 'al ual que los farmacos antipsicoticos

atipicos, el tratamiento con férm em> M@ﬁgs convencionales pucde aumentar la
d

mortalidad. lloperidona no l,.S adojpara ¢l tratamicnto de pacientes con psicosis
rclacionada con demencia.

= Prolongacién del inteyya xQ,’P n esmdlo abierto del intervalo QTc on pacicnlvs
con esquizofrenia o tra u1zoatect1v0 (n = 160), iloperidona se asocio con una
prolongacion del (l{ , de 9 miliscpundos ¢ una dosis de 12 mg de
iloperidona dog-vecs ?| efocto de iloperidona en el intervalo QT fue aumentada

por la presenéia n t:lon,s metaholicos de CYP4350 2D6 y 3A4 (paroxetina 20 mg
una voz al- nazol 200 mg dos veces al dia, respectivamente). En condiciones
de inhilfici olismo de log 2D6 y 3A4, iloperidona 12 me dos veces al dia se
asocio un a c:nto QTcl promedio desde el inicia de unos 19 ms.

No se obsetvafun casos de torsade de pointes u otras arritmias cardiacas graves durante
el desarrolla c]imco de pre-comercializacion.

Debe evitarse el uso de iloperidona en combinacién con otros farmacos que prolonguen
¢l intervalo Qle como antiarritmicos de clase 1A {(por efemplo quinidina,
procainamida) o antiarritmicos de la clase Il (por ejemplo amiodarona, sotalol),
medicamentlos antiarritmicos, medicamentos antipsicdticos (por ejemplo ziprasidona,
clorpromazina, rioridazina), medicamentos antibidticos (por ¢jemplo, gatifloxacino,
moxifloxacino), o cualquicr otra ¢lase de medicamentos que prolongan el inierys

CRC Pagina 7 de 18
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(por ejemplo, pentamidina, acctato de levometadilo, metadona). Tloperidona también
debe ovitarse en pacientes con sindrome QT largo congénito y en pacientes con
antecedentes de arritmias cardiacas.

Cicrtas circunstancias pueden aumentar el riesgo de torsade de pointes y/o muerte
stbila en asociacion con el uso de fdirmacos que prolongan el intervalo QTc, incluyendo
(1) bradicardia; (2) hipokalemia o hipomagnesemia, (3) vso concontitante de otras
drogas que prolongan el intervalo QTec, y (4) presencia de prolongacidn congénita del
intervale QT (5) infarto agudo de miocardio reciente y/o (6) insuficiencia cardiaca
descompensada.

Se recomienda precaucion cuando se prescriba iloperidona L()g\QE\dlLdmem()H que
intuben ¢l metabolismo de itoperidona. SO

Se recomienda que los pacientes que estdn siendo considera \?ﬂmﬁ\]‘“ﬂ'atammnto de
iloperidona que estin en riesgo de alteraciones electmli’n ntw?as de potasio en

suero de referencia y las mediciones de mapnesi “son puimicnto  periddico,

I—Iipokalemia (y/o hi‘pomagnesemia) puede aumentar Ql\ rolongacion del Ql'y

it ] i J tucedentes do enfermedad

cnrdmvaswla.r unporta.ntu por cjemplo, proo figac deTntervalo QT, infarto agudo

dec miocardio reciente, insuficiencia @db esca;;]pﬁmd.dd ¢ drritmia cardiaca.
tes

iloperidona sc debe interrurnpir en los J€ S enCUentTan a ser persistentes
mediciones QTc> 500 ms. _
5i los pacientes que consumen 1I\ eri ¥m rimentan sintomas que puedan indicar
la aparicion de arritmias cardiqe.as,' r ejemplo, mareos, palpitaciones o desmayos, el
médico debe iniciar una ﬂgﬁﬁam i¢t0dal, incluyendo un monitorco cardiaco.

«  Sindrome Neurolépti
potencialmente fatal LE»\&: mo Sindrome Neuroléptico Maligno (SNM), asociado
ala .admm;ctrqméﬁ: \2 entos antipsicéticos. Las manifestaciones clinicas del
SNM incluyen if: ihia, fgidez muscular, cstado mental alierado (incluyendo signos
catatonicos) \ inestabilidad autondmica (pulso o presion arterial irregular,

0 tﬂwm Se ha reportado un complejo de sintomas

taquicargdra disrritmia cardiaca), Signos adicionales pueden incluir valores
elevadds de cr fosfoquinasa, mioglobinuria (rabdomidlists) ¢ insuficicncia renal
aguda, 0

La cvaludmdin-Ulagnéstica do los pacienics ¢on esle sindrome es complicada. Lin la

busqueda de un diagndstico, es importante excluir aquellos casos en los cuales la
manifestacion clinica incluye, tanto una enfermedad médica seria (por ej., neumonia,
infeccion sistémica, etc.) como signos y sintomas extrapiramidalcs no-tratados o
tratados inadecuadamente (SEP). Otras consideraciones importantes en ¢l diagndstico
diferencial incluyen la toxicidad anticolinérgica central, accesos de calor, fiebre
medicamentosa y patologia primaria del sistema nervioso central.

El mancjo Jd¢ este sindrome debe incluir: 1) discontinuacién inmediata del medicamento

{pnaioma s mmvmncwﬂ
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antipsicdtico y de otros medicamentos no esenciales para ¢l tratamicnto concomitante,
2) tratamicnto sintomidico intensivo y monitorco médico y 3) ratamiento de cualquier
problema médico serio concomitante, para el cual exista una terapia cspecifica. No hay
un acucrdo peneral sobre los regimenes de tralamiento farmacoldgico especifico para el
SNM.

51 un paciente requiere un tratamiento antipsicético después de la recuperacidm del
SNM, la potencial reintroduccion de la terapia medicamentosa debe ser cuidadosamente
considerada, El paciente debe ser cuidadosamente monitoreado, ya que se han reportado
reeurrencias del SNM. “

Discinesia tardia: Se puede desarrollar un sindrome de movimugatos discinéticos
involuntarios, predominantemente de la lengua y/o la cara, p ‘tial\Mrrcvcrsiblc,
en pacientes tratados con medicamentos antipsicoticos.

sindromé parcec s¢r mas alta cnire Jos pacientcs de EWATLG
gihra iCrILo anlipsicatico, qué

fevalencia de csle

mujeres ancianas, es imposible predecir, al comicnz

paciente s mas propenso a desarrollar el sindro descdhoce si los medicamentos
anlipsicoticos difieren en su potencial de prov, car |
Se piensa que el riesgo de desarrollar discines ‘
vuelva irreversible aumenta, a medid ﬁe ladyracion del tratamiento v la dosis
acumulativa total de los medicament ipsideticos aumentan. Sin embargo, cl
sindrome s¢ puede desarrollar, awjgu \IJ\: st [recucncia, después de periodos de
tratamiento relativamente bréves Eu?sis' as.

No hay un tratamicnlo pr'lfﬁxz drq manejar casos de discinesia tardfa, aunque el
sindrome pucde remilir, f@\\c\(; dletamente, si el tratamiento antipsicdtico s¢
suspende. Sin ﬂmbargci;\c‘h miegnto antipsicdtico por sf mismo puede suprimir (o
suprimir parcialments) s \sﬁg)ns y sintomas del sindrome y, d¢ ¢s¢ modo, pucde
enmascarar el proeegel cénte, Se desconoce el efecto que tiene la supresion
sintomatica sqbtila.evg cﬁﬁ“ 3 largo plazo del sindrome.

De acucrdo sansideraciones, la iloperidona debe ser prescrita de 1a forma que
504 mas—fac imizar la ocurrencia de discinesia tardfa. Generalmente, el
Lratamifgim aniipiicélico cronico debe ser reservado para pacientes que sufren una
enfermedad crinica que (1) responderdn con seguridad o los medicamentos
antipsicOtiedi-(2) se caracterice porque los tratamientos alternativos, equivalentementc
eficaces, pero potencialmente menos dafiinos, no estéan disponibles o no son apropiados.
En pacienies que reguieren un tratamiento cronico, se debe recurrir a la dosis mas baja v
a la menor duracion del tralamiento que produzca una respuesta clinica satisfactoria. La
necesidad de continuar el tratamiento se debe re-evaluar periddicamente.

51 los signos y sintomas de discinesia tardia aparecen cn un pacientc que wma
iloperidona, se debe considerar la discontinuacion del tralamicnto. Sin embargo,
algunos pacientes pucden requerir un (ratamicnlo con iloperidona, a pesar de la

",
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presencia del sindrome.

»  Cambios metabdlicos: Tos antipsicOticos atfpicos se han asociado con cambios
metabdlicos que pueden aumentar el riesgo cardiovascular / cercbrovascular, Estos
cumbios metaboticos son la hiperglicemia, la dislipidemia y ¢l aumento de peso
corporal. Si bien todos los farmacos antipsicoticos atipicos han demostrado que
producen alpunos cambios metabdlicos, cada medicamento de esta categoria tiene su
propio pertil de ricsgo especilico.

* Hiperglicemia y Diabetes Mellitus: 5S¢ ha informado hiperglicemia, en algunos casos
extrema y asociada con celoacidosis, coma hiperosmolar o muerte,zp pacientes tratados
con antipsicoticos atipicos como iloperidona. I.a evaluacidn de Ia%nﬂe el uso
de antipsicoticos atfpicos y las altcraciones de la gluco L300 ada por la
posibilidad de un mayor riesgo de diabetes mellitus en paejcnt ogxtmsq uizofrenia y la
creciente incidencia de diabetes mellitus en la poblagt , l'eniendo en cuenta
estos factores, no se conoce completamente la reladifm cnthsics. s0 de anlipsicdticos
atipicos y los cvenlos adversos relacionados ¢en \f rgl' emia. Sin embargo, los
estudios cpidemioldgicos sugieren un dume ) é‘m\ el riesgo del tratamiento
relacionados con la hiperglicemia. Debid ldona no s¢ comercializaba al
mMOmento en que se realizaton los estudi@ g? no E&ggabc si la iloperidona s¢ asocia ¢on
este aumento de riesgo.
l.os pacientes con un diagﬂésticg/ﬁ Al W diabetes mellitus que se inician con
antipsicoticos atipicos deben serSentrolados fegularmente por ¢l empeoramiento del
control de la plucosa. Los pacichlesgon.dactores de riesgo pura diabetes mellitus (por
gjemplo, obesidad, antc %ﬂtf-s fanthdres de diabetes) que estin comenzando un
tratamicnilo ¢on antipsi%? ipicds deben realizarse pruebas de glucosa en ayunas al
comienzo del tralamiemto.y forma periodica durante el tratamiento. Cualquicr
icts atfpicos debe ser monitoreado para detectar sintomas
na?:: ‘polidipsia, poliuria, polifagia y debilidad. Los pacientes
de hiperglicemia durante ¢l tratamiento con antipsicdticos
atipicos ~coben,_realjzarse prucbas do glucosa en ayunas. Lin algunos casos, la
hipergligemia s vio cuando €l antipsicolico alipico [ue interrumpido, sin embargo,
acienies Tequieren la continuacion del tratamiento antidiabético a pesar de la
suspensioh-dél-farmaco causal.

* Dislipidemia: Se han observado aiteraciones lipidicas no descadas cn pacientcs

tratados con antipsicaticos atipicos.

* Aumento de Peso: Sc ha observado aumento de peso con ¢l uso de antipsicoticos

atipicos. Sc¢ recomicnda la vigilancia clinica de peso. Los pacientes que reciben

iloperidona deberan someterse a controles regulares de peso. FEn general, en todos los
estudios a corto y largo plazo el cambio promedio desde el inicio al final del estudlo fue
de 2.1 kg

paciente tratado co
de hipergliceniaTjy

que desarrollgn sintgm

@Fﬁﬂc\uﬂ
LET0 BEINF
FO g wmﬂﬁﬂdﬁmb
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«  Convulsiones: Al igual que con otros antipsicdticos, iloperidona debe utilizarse con
precaucidn ¢n pacicntcs con antcecdentes de convulsioncs o con condiciones que
potencialmente disminuyen el umbral convulsivo, por gjemple, la demencia Lipo
Alzhcimer, Las condiciones que disminuyen ¢l umbral convulsivo pueden ser mas
frecucnles en pacicnles mayores de 65 anos.

= Sincope e Hipotensién ortostatica; lloperidona puede inducir hipotensidn ortostatica
asociada con mareos, taquicardia y sincope. Esto refleja sus propicdades de antagonista
adrenérgico oy.
Noperidona debe utilizarse con precaucion en pacientes con enle
conocida (por ejemplo, insuficiencia cardiaca, antecedentes de i
isquemia o alteraciones de Ia conduccién), enfermedad cerefyro
que predispongan al paciente a la hipotensién (d
tratamicnto ¢on medicamentos antihipertensivos), ElL
ortostaticos debe ser considerado en pacientes que sofyvulner <

«dad cardiovascular

0 al. miocardio,

o condicioncs

~hipovolemia y

o de signos vilales
la hipotensién.

3 s clinicos y experiencia
portadc temporalmente eventos de
nulocitosis (incluyendo casos

fatalcs). &5 N

Los posibles [actores de riesgo "'—~1L¢u cnigncutropenia incluyen recuento bajo
preexistente de gléhulos blancos gﬁum,' ) 3C) v 1a historia de medicamenlos que
inducen leucopenia/neutropenia, [xqs. pac tes con una baja preexistente del WHC o
una historia de medicamer imnducen leucopenia/ neutropenia deben vigilar con
frecuencia, durante los pr rogm e terapia, el conteo sanguineo completo (CBC)
y ante la auscncia de ‘Guos~jdctores causales, deben discontimuar ¢l tratamicnto con
iloperidona a la primera s isminucion del recuento de globulos blancos.

Los pacicntes bgk\nﬂpu\ﬁd debin ser cuidadosamente monitoreados en caso de
fichre u otrogs : idgnos de infeecidn y tratados de inmediato si presentan algln
sintoma 0 sl aclénies con neutropenia severa (recuento absoluto de neutrofilos
tiscontinuar el uso de iloperidona y monitorear el recuento de

«  Leucopcnia, neutropenia y agranulocitosis: T
post-comercializacién con antipgicéticos, se
leucopenia/ nentropenia. También se heyibp

Hiperpr lagtj’ emia: Al igual que otras drogas que antagonizan los receptores de
dopamina D, iloperidona eleva los mveles de prolactina.

La hiperprolactinemia puede suprimir la GnRH. hipotalamica, resultando en reduccion
de la secrecidn pituitaria de gonadotrofinas. Esto, a su vez, puede inhibir la funcion
reproductiva por alleracion de la esteroidogénesis gonadal, tanto en pacientes
masculings como femeninos.

Galaclorres, amenorred, ginecomaslia ¢ impotencia han sido reportados con la
elevacion de compuestos de prolactina. Desde hace mucho tiempo la hiperprolactinemia

T
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cuando se asocia con hipogonadismo puede conducir a una disminucion de la densidad
Osed tanto en pacientes mujeres como ¢n hombres,

Experimentos de cultivo de tejidos in vitro indican que aproximadamente un tercio de
los chnceres de mama humanos son dependientes de prolacting, un factor de
importancia potencial si la preseripeion de estos medicamentos se contempla en un
paciente con cancer de mama detectado previamente. Cambios proliferativos en la
glandula mamaria y aurnentos de la prolactina sérica se observaron en los ratoncs y las
ralas (ratadas con iloperidona. Ni los estudios clinicos ni los estudios epidemiologicos
realizados hasta la fecha han mostrado una asociacion enire la wﬂg(u’nistmui@n cronica
de esta clase de medicamentos y la tumorigénesis en humanos, latekidencia disponible
se considera demasiado limitada para scr concluyente en este mipment N

. Ig;\’mpﬂcbtmos una

* Regulacion de la temperatura corporai: Se ha atribpido
alteracion  de la capacidad del cuerpo para reduet cratura corporal. Se
recomienda  una atencion adecuada cuando se prescriba ridona en aqueclios
pacientes que vayan A experimentar circunstancias qLMuedan contribuir a una
elevacion de la temperatura corporal, por gje @{EEJ HTANtenso, exposicion a calor
extremo, medicacion concomitante (.:% G(p K.l" anticolinérgica o que sean
susceptibles de sufiir deshidratacion. Bn{

ica,y la aspiracion han sido asoviadas al

; ' aspiracion ¢s una causa {recuente de
clanos, en particular aquellos con demencia de

[

» Disfagia: La alteracién de la motilj
uso de fAirmacos antipsicéticos,
morbilidad y mortalidad cn pag
Alzhcimer avanzada. lloperi
precaucion cn pacicentcs ¢

»  Suicidio: T.a posibilida
psicaoticas por 1o qu
una estrecha sppervi
comprimidos’ Consdée

coctas de llopel 1d0na dcben ser por la menor cantidad de
> con un buen manejo del paciente con el fin de reducir el

ricsgo de-sgbrodosis.
S
= Priapismo: Se ha-informado que los medicamentos con blogqueo alfs-adrenérgico
inducen

: i‘fgjﬂéﬁm Durante ¢l periodo de pre-comercializacion se informaron de 3
casos de “prigipismo con [operidona. FEl priapisto  severo puede requerir una
intervencidn quirtrgica.

« Dafio potencial cognitive y motor: Iloperidona, al igual que olros antipsicoticos, tiene
el potencial de afcctar ¢l juicio, el pensamiento o las habilidades motoras. Se informd
sonmolencia (incluida la sedacion) en los pacientes tratados con iloperidona, Los
pacicntes deben ser advertidos acerca de la realizacién de actividades que requicran
alerta mental, tales como manejar maquinaria peligrosa ¢ conduciy un vehiculp,<he
que estén seguros de que la terapin. con iloperidona no los afcets Ty nu#:‘ A pioN |

EM"?‘ v

NJ
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REACCIONES ADVERSAS:

Las reacciones adversas que ocurrieron con una incidencia mayor al 2% entre los
pacientes tratados con iloperidona y mas frecnentes que en los pacientes tratados con
placebo son: Artralgia, fatiga, rigidez musculoesquelética, aumento de peso, taquicardia,
visién borrosa, nduseas, sequedad bucal, digrrea, molestia abdominal, nasofaringitis,
infeccion del tracto respiratorio alto, mareos, sommolencia, trastorngs exirapiramidales,
l;cmblc_w_, Ictargia., trastomos de la eyaculacidn, congestién nasal, diml%\;\{ash,f hipotension
ortostatica e hipotensidn, e j\\; ; 7

Las reacciones adversas que se produjeron con wuna i a ci aﬁ)r al 5% en los
pacientes tratados con iloperidona y el doble que ¢ Tos t s con placebo son:
mareos, sequedad bueal, Ffatiga, congestiém nasal, so lenci \quuicardia, hipotension
ortostatica y aumento de peso. <\-:'\ N _-2

— S

< "'::.-:':‘\-K
Los sintomas extrapiramidales presentag E\LDH dios  clinicos son:  acatisia,
bradicinesia, discinesia, distonia, parkinson \g@l Hor.

.
™ . Cn
Evn’l{lnclﬁn de pre-comcercializacion de

Otras reacciones presentadas d

iloperidona: A conlinuacidon sc present la con las reacciones adversas presenfes en
pacientes lratados con dosis wigltip Hloperidona, Se incluyen todas las reaccioncs
notificadas, salvo las menciongdas ente
.
NN $
Clasificacion por (T b .
. ue}ht Poco frecucntes :
organgs y sistemas *'35“"\% ) Raras

sangre y del sisle 4 hicro leucopenia

linfatico 7>

Trastornos de la. =75 N0 . o .
_@& » K anemia, anemia por deficiencia

loventricular de primer
grado, insuficiencia car-
diaca (incluye congesti-

M= S T ) .
& ~ arritmia, bloqueo auricu-

Trastornos ca d‘mm.q/) palpilacio-
T nes

o va v aguda)
Trastornos de la
audicidn (oido y veérligo, tinnitus
laberinto)
Tragiorngs endocrinos hipotiroidismo
‘T'rastornnsg oculares conjuntivilis | .0jos secos, blelaritis, edema de los

(incluida la | piarpados, hinchazén ocular, opa-

M
g FOLLETO L& mﬁnipﬁﬁhﬁ\ﬂﬂ
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alérgica) cidad lenticular, cataratas, hipere-
i (incluye comjuntival).
Estomatitis attosa, dlce-
‘Lrastornos gagtritis, hipersecrecion de saliva, | ra  duodenal, hemia al
gastrointestinales incontinencta fecal, dlceras buca- | hiato, hiperclorhidria,
les. ileera  labial, reflujo
eaolgico, cslomalilis,
Trastornos olelitiasis
hepatobiliares colelitiasty
o distinucon dismingcién de la hemoglnrhina, Q‘“
Investigaciones de pes aumento recuento de neutrolilos, N ‘
© peso disroinugion del hematoerito, ¢ o N
ol et S
Trastormos del anmenta del apetito, deshidrata- /;;:::}\”“"
metabolisma y la ciom, hipocalemia, rclcxgggu vl N
DULTCIoN liquido. N
Trastornos musculoes- | mialgia, \\ ¥
quelétice y del wjido CHDUSITION NN _ J torticolis
comjuntivo musculares (“w_kh"—

Trastomos del
Figtema NGrvioso

parcstesige i Pactividad psico-
motorag agitacio nesia,

ek

sindrome de piernag
inquietas

cidn de 1a libi-
Wa, fMorgasmia, confir.-
A, catalonia, cambios

Trastomos :;?::tl: ; , ataques de pinico,
psiguiatricos deli S traxorno obsesivo-compulsivo,
bulimia nerviosa, polidipsia
‘;;:‘ > >p3imgénica, trastorno det control
_ W 2 | de impulso, depresion mayor.

Trastornos renales Jacogtinen- | Jisuria, polaquiuria, cnurcsis, reteneion urinaria, mnsu-
urinarios: C \url aria | nefrolitiasis, ficiencia renal aguda

,/} / menstruacion irregular,
Trastornos \“=--=d"." i dolor testicul dolc ginecomastia, menorra-
aparatc repre c:tm;v ' "fmm" v (E"i es “"f' ar, amenoirea, color fia, metrorragia, hemo-

- erectil, en las mamas.

de la mama ™2

rragia post-menopausi-
ca, prostatitis

Trastornos
respitalorios,
tordwicos y
mediastinicos

cpistaxis, asma, rinorrea, conges-
tiéin nasal, sequedad nasal.

sequedad de garganta,
sindrome de apnea del
suefio, disnea de esfuer-
£,

Trustornos generales
y alteraciones en el
lugar de administracion

edema {general, con fovia o
debido a enfermedad cardiaca),

dificullad para carinar, scd

hipertermia
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Experiencia post-comercializacion: Se ha notificado eyaculaciéon retréprada duranic ¢l uso
de iloperidona en forma posterior a su aprobacidn.

INTERACCIONES:

Dados los efectos primarios del SNC, se debe tener precaucién cuando se toma en
combinacion con otros farmacos de accidn central y con aleohol. Debido al antagonismo
del receptor adrenérgico a,, iloperidona tiene el potencial pare aumenta el efecto de cicrtos
agentes antihipertensivos. N ?

Firmacos potenciales que afectan a la iloperidonn

lloperidona no es un sustrato enzimdtico para CYP1/ ONCYPB2ZAG, CYP2R6,
CYP2CE, CYDP2C9, CYP2C19, CYP2E1. Esto kuglere -% la accién de iloperidona
con inhibidores o inductores de estas enzimas u otros @G &;e?n D el tabaquismo, €8 poco
probahle.
CYP3A4 y CYP2D6 son responsables del <{ﬁita.

CYP3A4 (por ejemplo ketoconazol) o del @‘\f}-}}D or ejemplo fluoxctina, parc:xul.‘ina)
pueden inhibir la eliminacién 110pulduna-2~(@ Mmﬂcmu ¢n ¢l nivel sanguineo.
oconazol (200 me dos veces al dia duranle

= Ketoconazol; T.a adminiatracién co itai
4 dias), un potente inhibidor de una dosis unica de 3 mg de iloperidona a 19
voluntarios sanos, de cdades «ntre 05, aumentd el ATIC de iloperidona y de sus
metabolitos PES y P95 en w g:’/“ ‘ 35%, respectivamente. La dosis de iloperidona debe
reducirse aproximadame ﬁ’) tad cirdndo se administra gon ketoconazol u otros inhibidores
potentes de CYI3A4 ( y lo itraconazol). Inhibidores mds débiles (por ejemplo
eritromicing, ]ugo q{ame%;)a;l han sido estudiados. Cuando sc suspende el inhibidor
CYP3A4 de lpTapi de cormibinacion, la dosis de iloperidona debe ser aumnentada a la
d051s prevm N
Ba admitdstracion concomitante de Nuoxetina (20 mg dos veces al dia
1 dia#) If-potente inhibidor de CYP2D6, con una dosis (nica de 3 mg de
loperidgra dadfa 23 voluntarios sanos, de edades entre 29 - 44 afios, los cuales fueron
clasificados™Eomo  metabolivadores rapidos de CYP2D6, aumenté el AUC dc
iloperidona y su metabolito P88 en alrededor de 2.- 3 veces y disminuyo ¢l AUC del
mectabolito P95 a la mitad. La dosis de iloperidona deberia ser reducida a la mitad
cuando s¢ administra con tluoxetina. Cuando se suspende 1a fluoxetina de la terapia de
combinacion, la dosis de iloperidona debe ser aumentada a 1a dosis previa. Se espera
que otros inhibidores potentes det CYP2ZD6 tenpan efectos similarcs, por 1o cual es
necesario reducir a la dosis adecuada, Cuando el inhibidor CYP2D6 cs suspendido de la
rerapia de combinacion, la dosis de iloperidona debe ser aumentada a ladoss
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« Paroxetina: Ta adminisiracidn concomitante de paroxetina (20 mp/dia durante 5-8 dias),
un potente inhibidor de CYP2D6, con dosis mdltiples d¢ iloperidona (8 o 12 myg dos
veces al dia) en pacientes con esquizofrenia entre 18 - 65 aftos de edad resulld en un
aumento de 4 concentracion promedio del peak del estado estacionario de iloperidona y
su metabolito P8R, en alrededor de 1,6 veces y disminuyd a la mitad la concentracian
promedio del peak del estado estacionario del metabolito P95. T.a dosis de iloperidona
debe ser reducida a 1a mitad cuando se administra con paroxetina, Cuando se elimina la
paroxetina de la terapia de combinacidn, la dosis de iloperidona debe ser aumentada a la
dosis previa. Scoespera que otros inhibidores polentes del CYP2ZD6 tengan cfcctos
similares, por lo ¢ual seria neecsario reducir a la dosis adecuadaCyando cl inhibidor
CYP2D6 s suspendido de la terapia de combinacion, la dosisde 10pbridiha debe ser
aumentar a la dosis previa. ""-’:;j:--mf\-"’“

= Laroxelina y Ketoconazol: La administracion concomita oxetina (20 mg una
ver al dia durante 10 dias), un inhibidor del CYP2ZD6 Retdetmazy! (200 mg dos veces
al dia) con dosis multiples de iloperidona (8 o 12 mg dos vecgs-al dla) en pacientes con
esquizofrenia de edad entre 18 - 65 aflos reso ! umento de 1,4 veees la
concentracion en el estado de equilibrio d QQE 1@y su metabolito PE8 v una
disminucion de 1,4 veces del metabolito 95 winpressdcia de paroxetina, Administrar
iloperidona con inhibidores dc ambas W 'l.aﬁti@:as no aurnenta el electo inhibidor
de cualquiera de ellos por separado tacla dosis de iloperidona debe reducirse

aproximadamente a la mitad s s¢<@dmi xriné forma concomitante con un. inhibidor
de Tas enzimas CYP2D6 comodonuh.inhibidor de las enzimas CYP3A4.
N\\\::-

Potencial de iloperidona pa <§$ i tros tarmacos.

Los estudios in vitro cn micrdsgmas bepdticos humanos mostraron que iloperidona no
inhibe sustancialment tibolismo de los frmacos metabalizados por las siguicntes
isoenzimas  del  cilogee - CYP1AY1, CYPLAZ, CYDP2ZAG6, CYP2R6, CYPICR,

CYP2CY o CYPZET™ g parle, estudios in vitro en microsomas hepiticos humanos

sisggnzimas del citocromo P450: CYPLIA2, CYP2CS, CYP2C9,

CYP2CI19,\CYP YP3AS,

Dextroniefor : Un estudio en voluntarios sanos mostrd que los cambios en la

farmacocinética del dextrometorfano (dosis de 80 my), cuando se co-administrd junto a

una dosis de 3 mg de iloperidoma dio como resultado un aumento del 17% en la

exposicion total y un incremento del 26% en la Cmax de dextrometorfano, Por lo tanto,

una interaccion entre iloperidona y otros sustratos del CYP2D6 es poco probable,

» Fluoxetina: Una dosis Gnica de 3 mp de iloperidona no tuvo ningin cfecto sobre la
farmacocinética de la fluoxetina (20 mg dos veces al dia).
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Firmacos que prolongan el intervalo QT
Noperidona. no se debe utilizar con otros medicamentos que prolongan el intervalo QT.

SORREDOSIS:

Experiencia Humana

Durante los estudios previos a la comercializacidn, se documentd en ocho pacientes, la
sobredosis accidental o intencional con dosis de iloperidona entre 48 a 576 my en una sola
toma y 292 mg tomados durante un periodo de tres dias. No se report muertes en estos
casos, La mayor cantidad ingerida como dosis dnica de iloperje mg, No se
a como dosis

nge
inica. de iloperidona fue 438 mg durante cuatro dias, paré\\\:::e %g"(?e se registraron
sintomas extrapiramidales y un intervalo QTc¢ de 507/mg se\ﬁ elas cardiacas. Este
paciente reanudé el tratamiento con iloperidona por un %’;.;do Whidional de 11 meses. En
general, los signos y sintomas fueron los resultant 13 ,&ageracién de los efectos
farmacoldogicos  conocidos  de  iloperidona &"somnolencia vy sedacion,
laquicardia e hipotension). /;)

¢ (x\.\/f

T,

No hay un antidoto especifico pary Hop naypor lo tanto, deben ser instituidas las

medidas apropiadas de apoyo. En-¢a sobredosis aguda, ¢l médico debe establecer y

mantener una via aérea y as¢ g\n uvada oxigenacién y ventilacién, El lavado
2

Tratamiento de la sobredosis

=
gastrico (tras la intubacion, stente Testa inconscicntc) y administracion de carbon
activado junte con un lax@nl pc):hji}idad de obnubilacién, convulsioncs o reaceidn
disténica de la cabezp-y_ €l después de la sobredosis puede crear un riesgo de
aspiracién con la emesixRiduiida; Fl control cardiovascular debe empezar inmedialamente
¢ incluir monitorjZaciéi ocardiogréfica continua para detectar posibles arritmias. Si se
administra una iartitmica, disopiramida, procainamida y la quinidina no debe

x
apla ant
utilizarse, yéu iener/la posibilidad de que prolonguen el intervalo QT, efecto que
pudieran s@arsc Jd¢ iloperidona, Del mismo modo, es razonable esperar que las
propiedadeside blogueo alla del bretilio pueden ser aditivas para las de iloperidona, lo que
resulta en hipotension problematica. T.a hipotension y el colapso circulatorio deben ser
tratados  con  medidas  adecuadas  tales como  [luidos  intravenosos o agentes
simpaticomiméticos (epinefrina y dopamina no se deben utilizar, ya que la estimulacidn
beta podria empeorar la hipotension ¢n ¢l coniexto d¢ bloqueo alfa iloperidona inducida).
En los casos de sintomas cxtrapiramidales graves, se debe administrar medicamentos
anticolinérgicns. Se debe continuar con una estrecha supervision médica hasta que el
paciente se recupere.
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FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL

BRUNIL COMPRIMIDOS2 mg

PRESENTACION:

Envases con xx comprimidos.

ALMACENAMIENTO:

Almacenar en un lugar fresco y $e¢o, a no mas de 30¢ C y tuera del a]cs"lce de 108 nifios.
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