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Disposicién

Niimero: |DI-2017-12835-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 20 de Diciembre de 2017

Referencia: 1-0047-0000-014634-16-1

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-014634-16-1 del Registro de la Administracion Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO: |

Que por las presentes actuaciones la firma BALIARDA S.A., solicita la aproblacic')n de
nuevos proyectos de prospectos e informacién para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada BIATRIX XR / QUETIAPINA FUMARATO, Forma farmacéutica y concentracion:
COMPRIMIDOS DE LIBERACION PROLONGADA, QUETIAPINA FUMARATO 50 mg —
200 mg — 300 mg — 400 mg, aprobada por Certificado N°® 53.276.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas
“vigentes, Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular
| IN°4/13. ;

, Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos

|| caracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los
términos de la Disposicién ANMAT N° 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposicion
ANMAT N° 6077/97.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion
| de su corapetencia.

' Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decreto
* N°101 de fecha 16 de Diciembre de 2015.

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA




Digitall 5|7g
Date:

SubAdministrador
Admiristracion Nacionat de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica

ned by LEDE Roberta Luis
12.20 09:05:30 ART
Location: Ciudad Auténorna e Buenos Aires

Roberto Luis Lede

DISPONE:

ARTICULO 1° — Autorizase a la firma BALTARDA S.A., propietaria de la Especialidad
'Medlcmal denominada BIATRIX XR / QUETIAPINA FUMARATO Forma farmacéutica y
concentracién: COMPRIMIDOS DE LIBERACION PROLONGADA, QUETIAPINA

FUMARATO 50 mg — 200 mg — 300 mg — 400 mg, el nuevo proyecto de prospecto abrante en ¢l
documento IF-2017-25757008-APN-DERM#ANMAT; e informacidn para el paciente obrante en

el documento IF-2017-25757292-APN-DERM#ANMAT.

‘ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 53.276, cuando el
|mlsm0 se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacion para el pacwnte Girese

a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-014634-16-1

|
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BALIARDA S.A.

Proyecto de Prospecto
BIATRIX XR 50
BIATRIX XR 200
BIATRIX XR 300
BIATRIX XR 400
QUETIAPINA 50 /200 / 300/ 400 mg
Comprimidos recubiertos de liberacién prolongada _
Industria Argentina Expendio bajo receta:archivada
FORMULA:
- Biatrix XR 50
Cada comprimido recubierto de liberacién prolongada contiene:
Quetiapina fumarato 57,57 mg
(equivalente a 50,00 mg de Quetiapina) :
Excipientes: lactosa monohidrato 197 mg, celulosa microcristalina 84,4 mg, povidona 16,85 mg, oxido de
polietileno 375 mg, estearato de magnesio 20 mg, hidroxipropilmetilcelulosa 4,24 mg, talco 8,52 mg,
dioxido de titanio 4,26 mg, polietilenglicol 6000 2,13 mg, propilenglicol 2,21 mg, oxido férrico rojo 0,085
mg, oxido férrico amarillo 0,199 mg.
- Biatrix XR 200
Cada comprimido recubierto de liberacién prolongada contiene:
Quetiapina fumarato 230,27 mg
(equivalente a 200,00 mg de Quetiapina) -
Excipientes: lactosa monohidrato 76,10 mg, celulosa microcristalina 32,60 mg, povidona 16,85 mg, oxido de
polietileno 375 mg, estearato de magnesio 20 mg, hidroxipropilmetilcelulosa 4,26 mg, talco .8,52 mg,
diéxido de titanio 4,26 mg, polietitenglicol 6000 2,13 mg, propilenglicol 2,21 mg, oxido fémrico amarillo
0,284 mg.
- Biatrix XR 300
Cada comprimido recubierto de liberacion prolongada contiene:
Quetiapina fumarato 345,40 mg
{equivalente a 300,00 mg de quetiapina base)
Excipientes: povidona 16,86 mg, oxido de polietileno 368,6 mg, estearato de magnesio? 20 mg,
hidroxipropilmetilcelulosa 4,3 mg, talco 8,6 mg, di6xido de titanio 4,3 mg, polietilenglicol 6000 2,15 mg,
propilenglicol 2,23 mg, oxido férrico amarillo 0,072 mg. |
- Biatrix XR 400 1
Cada comprimido recubierto de liberacién prolongada contiene:

Quetiapina fumarato 450,54 mg

(equivalente a 400,00 mg de Quetiapina) ;
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BALIARDA S.A.,

Excipientes: povidona 17,04 mg, oxido de polietileno 403,46 mg, estearato de magnesio 20 mg,
hidroxipropilmetilcelulosa 5,17 mg, taico 10,35 mg, dibxido de titanio 5,17 mg, polietitenglicol 6000 2,59
mg, propilenglicol 2,68 mg.
ACCION TERAPEUTICA:
Antipsicdtico (Codigo ATC: NOSAHO04).
INDICACIONES:
Adolescentes de 13 a 17 anos
Tratamiento de !a esquizofrenia (DSM IV).
Adultos mayores de 18 arios
Tratamiento de la esquizofrenia (DSM IV).
Tratamiento del trastorno bipolar:
- para el tratamiento agudo de los episodios manijacos o mixtos asociados al trastorno bipolar 1 (DSM
IV}, tanto como monoterapia, como terapia adjunta con divalproato de sodio o litio.
- para el tratamiento agudo de los episodios depresivos en el trastorno bipolar (DSM IV).
- para el mantenimiento de pacientes con trastomo bipolar | como terapia adjunta con divalproato de
sodio o litio. .
Tratamiento adjunto con antidepresivos en pacientes con trastorno depresivo mayor (DSM IV).
CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES
ACCION FARMACOLOGICA _
Mecanismo de accion: el mecanismo de accién de quetiapina en el tratamiento de la esquizofrenia, trastorno
bipolar y trastorno depresivo mayor, es desconocido. Sin embargo, su eficacia en esquizofrenia puede estar
mediada por una combinacién del antagonismo de los receptores de dopamina (D) y serotonina tipo 2A
(5HT:a). El metabolito activo de quetiapina, N-desalquil quetiapina (norquetiapina), acttia de forma similar
sobre los receptores D, pero presenta una mayor actividad sobre los receptores SHT;, que quetiapina. La
eficacia de quetiapina e¢n la depresion bipolar y el trastomo depresivo mayor puede ser éxplicada
parcialmente por la alta afinidad y un potente efecto inhibidor que norquetiapina gjerce en el trasportador de
noradrenalina.
El antagonismo sobre otros receptores diferentes a los dopaminérgicos y serotoninérgicos con afinidades
similares o mayores, puede explicar algunos de los otros efectos de quetiapina y norquetiapina: el
antagonismo sobre los receptores de histamina H, puede explicar la somnolencia, el antagonismo sobre los
receptores adrenérgicos a;b puede explicar la hipotension ortostatica y el antagonismo de los receptores
muscarinicos M, puede explicar los efectos anticolinérgicos.
FARMACODINAMIA:
Quetiapina y norquetiapina, interaccionan con un amplio rango de receptores de neurotransmisién. Muestran

afinidad por los receptores de dopamina (D, y D), serotonina (SHT,» SHT;,), histamina H, y receptores

muscarinicos M, y adrenérgicos a,b y a;. No presentan una afinidad aprecdjable por los receptores de
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BALIARDA S.A.

benzodiazepinas. Quetiapina a diferencia de norquetiapina, no presenta actividad considerable sobre los
receptores muscarinicos M.

FARMACOCINETICA: {
Absorcion: luego de la administracion de la formulacién de liberacion prolongada, la C., se alcanza a las 6
horas de la toma. La bicdisponibilidad en el estado estacionario obtenida con dicha formulacién es
equivalente a la obtenida con la formulacién de liberacién inmediata, administrada en dosis divididas, dos
veces al dia. La Cpax ¥ €l ABC en el estado estacionario de norquetiapina fueron 21-27% y 46-56%,
respectivamente, de lo observado para quetiapina. La toma conjunta con un alimento rico en grasas
(aproximadamente 800 a 1000 calorias) reduce la C,, y €l ABC aproximadamente un 44-52% y u%n 20-22%,
respectivamente, para los comprimidos de 50 mg y 300 mg. En comparacién, una comida ligera
(aproximadamente 300 calorias) no tuvo un efecto significativo sobre la C,,, 0 €l ABC de quetiapi:lla.
Distribucion: el volumen de distribuci6n aparente es de 10 + 4 i/kg, indicando una amplia distribulcién en el
organismo. La unién a proteinas plasmaticas es del 83% aproximadamente. /» vitro, quetiapina no afecté la
unién de warfarina o diazepam a la albimina plasmatica humana. A su vez, ni warfarina ni diazepam
alteraron la unién de quetiapina.

La concentracién plasmética de quetiapina y norquetiapina, después de la administracion de dosis jmliltiples
de quetiapina de hasta 800 mg diarios‘, en dosis divididas, es proporcional a la dosis diaria total, y su
acumulacidn es predecible en el régimen de dosis multiple. La concentracién en el estado estacionario se
alcanza dentro de los 2 dias posteriores al inicio del tratamiento. . :
Metabolismo: quetiapina sufre un extenso metabolismo hepdtico. Los principales metﬁbolitos de qﬁetiapina,
farmacolégicamente inactivos, son productos de sulfoxidacién y oxidacién. Estudios in vitro usando
microsomas hepéticos humanos indicaron que CYP3A4 es la principal isoenzima involucrada en ¢l
metabolismo de quetiapina a su principal metabolito inactivo, el sulféxido y en el metabolisn?o de su
metabolito activo norquetiapina. E
Eliminacién: con posterioridad a la administracion de una dosis oral tnica de I"C-qu%ctiapina,

aproximadamente ¢l 73% y el 20% de la radioactividad administrada se recuperd en orina ¥ heces,

respectivamente. Menos del 1% de la dosis administrada fue excretada sin cambios, indicando que la droga
es altamente metabolizada. La fraccién de dosis promedio de quetiapina libre y su principal metabolito

excretada en orina es <5%. La vida media de eliminacién terminal es de aproximadamente 7 horas para

1
k

quetiapina y de aproximadamente 12 horas para norquetiapina.
Poblaciones especiales:

Insuficiencia renal. el clearance oral promedio de quetiapina disminuyé aproximadamente un 25% en
pacientes con insuficiencia renal severa (clearance de creatinina <30 mV/min/1,73 m%) pero su conccr}tmcién
plasmética se mantuvo dentro del rango observado en voluntarios sanos. L
Insuficiencia hepdtica: luego de la administracién de quetiapina a un pequefic nimero de pacienltes con

n‘,
%, en comparacién con

insuficiencia hepatica (n=8), su clearance disminuyd aproximadamente un
- APN-DERM#ANMAT

1F-2017-25757,

Apoderade




BALJARDA S.A.

voluntarios sanos. En 2 de los 8 pacientes, ¢l ABC y la C,, fueron 3 veces mayor, en compéracién con

voluntarios sanos. %

Pacientes de edad avanzada: en pacientes 265 aflos, el clearance promedio de quetiapina fue un 40% inférior

al observado en adultos jovenes.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION:

Adolescentes de 13 a 17 afios

Tratamiento de la esquizafrenia:

La dosis inicial recomendada es de 50 mg/dia, en una toma diaria por la noche. La dosis podra inc:&emenlarse

a 100 mg al 2° dia y posteriormente, a incrementos de 100 mg/dia hasta alcanzar 400 mg al 5° dial. El rango

de dosis recomendado es de 400-800 mg/dia. Dosis superiores a 800 mg/dfa no han sido evaluadas.

Duracion del tratamiento: la eficacia de la formulacién de liberacién prolongada de quetiapina en pacientes

adolescentes de 13 a 17 afios con esquizofrenia, fue establecida en un estudio de 6 semanas de duraéién.

Adultos mayores de 18 afios l

Tratamiento de la esquizofrenia:

La dosis inicial recomendada es de 300 mg/dia, en una toma diaria por la noche. En funcién de la re"spuesta y

la tolerabilidad del paciente, la dosis podra titularse diariamente en incrementos de hasta 300 mg/dia. E!

rango de dosis recomendado es de 400-800 mg/dia. Daosis superiores a 800 mg/dia no han sido eva[uadas en

estudios clinicos. 1

Duracion del tratamiento; la eficacia de la formulacion de liberacién prolongada de quetiapina en ﬁacientes

adultos con esquizofrenia, fue establecida en dos estudios de 6 y 16 semanas de duracion. Adicionalmente la

eficacia se demostré en tres estudios clinicos de 6 semanas de duracién, en los cuales se utilizé quetiapina

liberacién inmediata. La eficacia de quetiapina més alld de 16 semanas para la formulacién de lit}eracién

prolongada, no ha sido evaluada sistematicamente en estudios clinicos. En consecuencia, el médico éue elija

prescribir quetiapina por perfodos prolongados deberd reevaluar la utilidad de la droga a largo pla;zo para

cada paciente en particular. i
Trastorno bipolar: {

- Tratamiento agudo de los episodios maniacos o mixtos asociados al trastorno bipolar 1 (DSM 1V) (como

monoterapia o tratamiento adyuvante con litio o divalproato de sodio): 1.

Biatrix XR debe administrarse en una Gnica toma diaria por la noche. |

La dosis inicial recomendada es de 300 mg/dia. La dosis puede incrementarse a 600 mg/dia al 2° dla y a

400-800 mg/dia al 3° dia, dependiendo de la respuesta y tolerabilidad individual del paciente. i

Esquema posoldgico orientativo: !

Dosis diaria total l
1° dia: 300 mg/dia i
2¢ dia: 600 mg/dia _ tl
1
o fens - I3 B
> dle 400 - 890 me/dia IF-2017-25 APN-DERMA#ANMAT
En estudios clinicos, quetiapina ha resultado efectiva en pacientes tratados osis de 400 - 800 mg/dia.
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BALIARDA S.A.

Dosis superiores a 800 mg/dia no han sido evaluadas. E

Duracion del tratamiento: la eficacia de la formutacion de liberacién prolongada de quetiapina é:n pacientes
adultos con trastorno bipolar I quienes presentaban un episodio maniaco o mixto con o sin rasgo:s psicéticos,
fue establecida en un estudio clinico de 3 semanas de duracion, en el cual se utiliz6 quetiapina como
monoterapia. Adicionalmente, la eficacia se demostro con quetiapina liberacion inmediata en pacientes con
episodios maniacos agudos asociados al trastorno bipolar I, en dos estudios de 12 semanas de durécién en los
cuales se utilizd quetiapina como monoterapia y en un estudio de 3 semanas de duracién en el cu{;l se evalué
quetiapina como tratamiento adyuvante con litio o divalproato de sodio. La eficacia de quetiapina a largo
plazo, es decir, por mas de 12 semanas como monoterapia y 3 semanas como tratamiento adyuvéntc, no ha
sido evaluada sisteméticamente en estudios clinicos. En consecuencia, el médico que clijaL prescribir
quetiapina por perfodos prolongados debera reevaluar la utilidad de Ja droga a largo ptazo para cacia paciente
en particular. ‘

- Tratamiento agudo de los episodios depresivos en el trastorno bipolar (DSM 1V): 1

Biatrix XR debe administrase en una {(nica toma antes de acostarse. k
l
La dosis inicial recomendada es de 50 mg, una vez al dia. Esta dosis deber4 titularse gradualmente, hasta

|

alcanzar la dosis de 300 mg/dia al 4° dia de tratamiento.

Esquema posologico recomendado:

Dosis diaria \

1° dia: 50 mg/dia i
2° dia: 100 mg/dia !{
3° dia: 200 mg/dia ﬁ
4° dia: 300 mg/dia i
\

La dosis méxima recomendada es de 300 mg dia.

Duracion del tratamiento: la eficacia del tratamiento con quetiapina de liberacién prolonga%da, fue
establecida en un estudio clinico, doble ciego, de 8 semanas de duracién en pacientes adultos con uﬁastomo
bipolar I 6 1I. Adicionalmente la eficacia se demostré en dos estudios de 8 semanas de dm‘acién,i" en los
cuales se utilizé quetiapina formulacién de liberacién inmediata. La eficacia més alla de las 8 semanas no ha
sido evaluada sistematicamente en estudios clinicos. En consecuencia, el médico que elija pre"l:scribir
quetiapina por periodos prolongados debera reevaluar ta wtilidad de la droga a largo plazo para cada pz:lacientc
en particular. |

- Mantenimiento de pacientes con trastorno bipolar I como terapia adjunta con divalproato de sodio o litio:
se recomienda que los pacientes que responden adecuadamente al tratamiento agudo del trastorno b"lipo[ar
con Biatrix XR, continien con la misma dosis administrada. El rango de dosis recomendado I&s de
300-800 mg/dia, dependiendo de la respuesta y la tolerabilidad individual del paciente. Dosis superic}n&s a
800 mg no han sido evaluadas. . l

t

Duracién del tratamiento: la eficacia de quetiapina en la prevencidn de la requrrencia en pacientes con

) IF-2017-25757Q0R-APN-DERM#ANMAT
episodios de -estados de &4nimo manfacos depresivos 0 mixtos, fue establecida L-
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(hasta 2 afios de tratamiento). La eficacia de quetiapina mas alld de dos afios no ha sido evaluada
sistematicamente en estudios clinicos. 1
Tratamiento adjunto con antidepresivos en pacientes con trastorno depresivo mayor (DSM IV): "
La dosis inicial recomendada es de 50 mg/dia, en una toma diaria por la noche. La dosis continﬁ?a siendo de
50 mg/dia al 2° dia y puede incrementarse a 150 mg/dia al 3° dia, dependiendo de la respuesta y tc‘l)lerabilidad

individual del paciente.

Dosis diaria total ‘
I° dia: 50 mg/dia |
3% dia; 30 mg/dia |
3° dia: 150 mg/dia %

El rango de dosis recomendado es de 150-300 mg/dia. Dosis superiores a 300 mg/dia no han sido evaluadas
en estudios clinicos. [

Duracion del tratamiento: la eficacia de la formulacién de liberacién prolongada de quctiap?oina como
tratamiento adyuvante a la monoterapia con antidepresivos, fue establecida en dos estudios G]il{liCOS de 6
semanas de duracién, en pacientes con trastorno depresivo mayor que habian tenido una irespuesta
inadecuada al tratamiento depresivo. La eficacia de quetiapina mé4s alla de 6 semanas, no ha sido:‘ evaluada
sistematicamente en estudios clinicos. En consecuencia, el médico que elija prescribir quetiélpina por
periodos prolongados deberd reevaluar la utilidad de la droga a largo plazo para cada paciente en pai‘ticular.
Poblaciones especiales: i
Pacientes de edad avanzada, pacientes debilitados o con predisposicion a reacciones Iziporer%sivas: se
requiere una vigilancia particular durante los perfodos iniciales y de titulacién de la posologia. Se
recomienda una dosis inicial de 50 mg/dia, con incrementos de 50 mg/dia, dependiendo de la respuesta
clinica y la tolerabilidad de cada paciente. 1
Pacientes pediatricos: véase PRECAUCIONES, Empleo pediétrico. 1
Insuficiencia hepdtica: se recomienda una dosis inicial de 50 mg/dia. En funcién de la respuesta ci:linica y
tolerabilidad de cada paciente, la dosis puede incrementarse, de a 50 mg/dia, hasta alcanzar la dosis eifectiva.
Insuficiencia renal: debido a que la experiencia clinica en pacientes con insuficiencia renal es limitada
podria requerirse un ajuste de dosis en estos pacientes.

Tratamiento con inhibidores de CYP344. puede ser necesario reducir 6 veces la dosis de quetiapina,}‘ cuando
se la administre concomitantemente con un inhibidor potente de CYP3A4 (como ketoconazol, itraci:onazol,
indinavir, ritonavir, nefazodona). La dosis debe ajustarse en funcién de la respuesta clinica y tolerabillidad de
cada paciente. En caso de discontinuar el inhibidor de CYP3A4, la dosis de quetiapina debe aumentarse al
nivel original en un plazo de 7-14 dias. I{
Tratamiento con inductores de CYP3A4. puede ser necesario aumentar 5 veces la dosis de quetiapinét, luego
de un tratamiento crénico (més de 7-14 dias) de quetiapina junto con un inductor potente de CYP3A4|(como

fenitoina, carbamazepina, rifampina, avasimibe, hierba de San Juan). La dosis debe aj starse en funcién de la

respuesta clinica y tolerabilidad de cada paciente. En caso de iSHriar Zﬁirfljrg B de Y ﬁﬁﬁy&gns
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BALIARDA S.A.

e
e :
de quetiapina debe reducirse al nivel original en un plazo de 7-14 die;;\.\""'/ !

\

Reinicio del tratamiento en pacientes previamente iratados con quetiapina: en pacientes que disilcontinuaron

el tratamiento por un periodo menor a 1 semana, no se requiere una titulacién de la dosis y se irecomienda
reiniciar el tratamiento con la dosis de mantenimiento previamente administrada. En pafcientes que
discontir}uaron ¢l tratamiento por un periodo mayor a 1 semana, se recomienda titular la dosis. t

Cambio de otro antipsicdtico a quetiapina: no se ha recolectado sistematicamente informacién especifica
acerca del cambio de otro antipsicético a quetiapina, o de la administracién concomitante. Aunque la
inmediata discontinuacién del tratamiento puede ser aceptable para aigunos pacientes, una discontinuacién
gradual puede ser méas apropiada para otros. En todos los casos, el periodo de supcrposibién en la
administracién de ambos antipsicéticos debe ser minimo. Durante la transferencia desde un iratamiento
antipsicético de tipo depot, se recomienda sustituir la siguiente inyeﬁcién del antipsicdiico por quc{iapina.
Cambio de un tratamiento con comprimidos de liberacién inmediata a un tratamiento con comp%'imidos de
liberacion prolongada: los pacientes que estén siendo tratados en la actualidad con quetiapina*liberacién

inmediata, pueden cambiar a la formulacién de liberacién prolongada, con una dosis diaria total equwa]ente
|

Modo de administracion: i

administrada una vez al dia. Pueden ser necesarios ajustes individuales de la dosis.

Los comprimidos de Biatrix XR deben ingerirse enteros, sin partir ni masticar. El produclfto puede
administrarse con una comida liviana (aproximadamente 300 calorias) o fuera de las comidas. '
CONTRAINDICACIONES: |
Hipersensibilidad conocida a cualquiera de los componentes del producto. Reacciones anaﬁlécticas.'i
Tratamiento concomitante con inhibidores del citocromo P4503A4. ;.
ADVERTENCIAS: 4,
Incremento de la mortalidad en pacientes ancianos con psicosis relacionada a demencia: un analisis de 17
estudios clinicos placebo controlados (duracién promedio =10 semanas) en pacientes ancianos coni{ psicosis
relacionada a demencia revelé un aumento del riesgo de muerte de aproximadamente 1,6 a 1,7 vet‘;es en el
grupo tratado con drogas antipsicéticas atipicas, en comparacién con el grupo que recibid placebo. 'IDurante
el curso de un estudio clinico controlado de 10 semanas de duracién, la incidencia de muerte fue de airedcdor
de 4,5% en los pacientes que recibieron un tratamiento activo y de 2,6% en el grupo placebo. Au:{lquc las
causas de muerte fueron variadas, en su mayoria estuvieron asociadas a eventos cardiovaé;culares
(insuficiencia cardiaca y muerte sibita) e infecciones (neumonia). !
Quetiapina no esta aprobada para el tratamiento de pacientes con psicosis relacionada a demencia. I.
Eventos adversos cerebrovasculares, en pacientes de edad avanzada con psicosis relacionada a demencia:
en estudios clinicos placebo controlados de risperidona, aripiprazol y olanzapina, en pacientes d!e edad
avanzada con demencia, se encontrd un incremento con respecto al grupo placebo en la incidencia de éventos

adversos cerebrovasculares (accidente cerebrovascular y ataque isquémico transitorio), incluyendo casos
1

N DERM#ANMAT
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fatales.
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Sindrome neuroléptico maligno (SNM): en asociacidn con el uso de antipsicéticos, incluyendo qi‘Jetiapina, se
ha reportado un complejo de sintomas potencialmente fatales conocido como el sindrome neuroléptico
maligno. Se han reportado raros casos de SNM en pacientes tratados con quetiapina. Las 1nan§festaciones
clinicas del SNM son: hiperpirexia, rigidez muscular, alteracién del estado mental y e\:ridencia de
inestabilidad autondémica (presién sanguinea y pulso irregulares, taquicardia, diaforesis, y disritmia cardiaca).
Signos adicionales pueden incluir: elevacién de la creatinfosfoquinasa, mioglobinuria (rabdonﬁé{isis) y falla
renal aguda. i

El tratamiento de SNM incluye: 1) discontinuacién inmediata de antipsicéticos y de otras'drogas no
esenciales para el tratamiento; 2) tratamiento sintomético intensivo y monitoreo médico; 3) tratamiento de
cualquier otro problema médico serio concomitante para el que se cuente con tratamiento especiﬁéo.

Si el paciente requiere tratamiento antipsicotico luego de haberse recuperado de este sindrome, eé; necesario
realizar una evaluacién estricta de la conveniencia de la reintroduccién del tratamiento, la que se efectuara

. l
bajo control médico riguroso, debido a que se han reportado recurrencias de SNM. .

Disquinesia tardia: en pacientes tratados con drogas antipsicéticas se puede desarrollar un siﬁdmme de
movimientos disquinéticos involuntarios, potenciaimente irreversibles. Aunque la prevalencia del sindrome
parece mayor en pacientes de edad avanzada, especialmente en mujeres, es imposible predecir, %n el inicio
del tratamiento antipsicético, en que pacientes es mds probable este sindrome. l

El riesgo de desarroliar disquinesia tardia y la probabilidad de que esta se convierta en irre\%ersible se
incrementa con la duracién del tratamiento y el aumento de la dosis total acumulada del; la droga
antipsicética. Sin embargo, el sindrome puede desarrollarse, aunque mas raramente, luego de périodos de
tratamiento relativamente cortos, con dosis bajas. !
No se conoce tratamiento para los casos establecidos de disquinesia tardia, aunque el sindrome pue&c remitir,
parcial o totalmente, con ia discontinuacién del antipsicético. :
Los antipsicéticos por si mismos, pueden disminuir los signos y sintomas de este sindrome y po‘i" lo tanto

enmascarar ¢l proceso subyacente. l
1

El tratamiento crénico con antipsicéticos debe reservarse para los pacientes con evolucidn crénica y

La prescripcion de quetiapina debe tender a minimizar el riesgo de disquinesia tardia.

respuesta positiva a estos medicamentos y para los cuales no exista un tratamiento alternativo corn eficacia
similar y menor riesgo. |
En pacientes que requieran tratamiento crénico con quetiapina, se debe buscar la menor dosis y la duracién
més corta de tratamiento que produzca una respuesta clinicamente satisfactoria. La necesidad de continuar el
tratamiento debe ser reevaluada periddicamente. i
Si aparecen signos o sintomas de disquinesia tardia en pacientes tratados con quetiapina, debe consid‘;erarse la
discontinuacién de la droga; sin embargo, en algunos pacientes puede ser necesario continuar el trat!amiento
a pesar de la presencia del sindrome. E

Hiperglucemia y diabetes mellitus: en pacientes tratados con antipsicoticos atipieps, incluyendo quétiapina,
2017- %'15 103 2 N—DERM#A]EM T
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epidemiolégicos sugieren un incremento de la incidencia de hiperglucemia en pacientes tratados con

antipsicéticos atipicos. En consecuencia, pacientes con diabetes mellitus tratados con antipsic%')ticos deben
ser regularmente monitoreados en busca de fallas en el control de la glucemia. En pacientes c?n riesgo de
diabetes mellitus (como obesidad, antecedentes familiares) se deber4 controlar la glucemia en éy’unas antes
del tratamiento y periddicamente durante el mismo. Todos los pacientes deberan ser monitoreacios en busca
de sintomas de hiperglucemia (como potidipsia, poliurnia, polifagia, debilidad). Ante la apadcién de dichos
sintomas debera controlarse la glucemia en ayunas. l

En algunos casos, la hiperglucemia se resuelve con la discontinuacién del tratamiento; sin embargo, algunos
i
pacierntes pueden requerir ademas un tratamiento hipoglucemiante. .

Ideacion y comportamiento suicida en adolescentes y adultos jévenes: los pacientes con trastomlq depresivo
mayor, adultos y pedidtricos, pueden experimentar un empeoramiento de su depresion y/o la aparicién de
ideacién o comportamiento suicida (suicidabilidad) o cambios inusuales en el complionamiento,
independientemente del uso de antidepresivos vy, este riesgo, puede persistir hasta una remisién significativa.
El suicidio es un riesgo conocido de la depresidn y otros trastomos psiquiétricos, y dichos trastonfms son por
si mismos los mayores predictores de suicidio. El analisis de estudios placebo controlados de corEa duracion
con antidepresivos (ISRS y otros) mostré que dichas drogas incrementan el riesgo de pensamiento y
comportamiento suicida en nifios, adolescentes y adultos jovenes (edad: 18-24 afios) con trastorno depresivo
mayor y otros trastornos psiquiatricos. En cambio, en adultos mayores de 24 afios no se observé un
incremento de dicho riesgo y en pacientes >65 afios se observé una reduccién del mismo, en col{nparacién
con placebo. 1

La posibilidad de intento de suicidio es inherente a las enfermedades psicéticas, por lo tanto, en pacientes de
alto riesgo el tratamiento farmacolégico debe acompaniarse de una cuidadosa supervisién, en especiiill durante
los primeros meses de tratamiento o al modificarse la dosis. i

Los siguientes sintomas: ansiedad, agitacion, ataques de pédnico, insomnio, irritabilidad, h:ostilidad,
agresividad, impulsividad, acatisia, hipomania y mania, fueron reportados en pacientes adultos y pediatricos
tratados con antidepresivos para trastorno depresivo mayor y otras indicaciones psiquidtricas y no
psiquidtricas. Aunque no se ha establecido una relacion causal entre la aparicion de dichos sintomas y el
empeoramiento de la depresién yfo la aparicién de impulsos suicidas, dichos sintomas pu&aden ser
precursores de suicidabilidad emergente.

Se deberd discontinuar el cambio del régimen terapéutico, incluyendo la posibilidad de discontinuar la
medicacién, en pacientes que experimenten depresién persistente, o sintomas de suicid!abilidad,
especialmente en aquellos cuyos sintomas sean severos, de comienzo abrupto, o no formen pa;i'te de la
sintomatologia del paciente.

Los familiares y cuidadores deben ser advertidos de la necesidad de monitorear al paciente en busca de la
aparicién de agitacién, irritabilidad, cambios inusuales en €l comportamiento y demés sintomas menciionados

anteriormente, asi como de la necesidad de reportar tales sintomas de inmediato al m
IF-2017-2575700
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La prescripcion de quetiapina debera realizarse en pequefas cantidades de comprimidos comthible con el
buen manejo del paciente, a fin de reducir ¢l riesgo de sobredosis. }

Evaluacién del paciente en busca de trastorno bipolar: un episodio depresivo puede ser la i)resentacién
inicial de un trastorno bipolar. Por este motivo, antes de iniciar el tratamiento, los sintomas depré;sivos deben
ser examinados adecuadamente para determinar si estdn en situacion de riesgo de un tmstcl?mo bipolar
(historia clinica psiquidtrica detallada, que incluya antecedentes familiares de suicidio, | bipolaridad
y depresidn).

PRECAUCIONES: 1|
Hipotension ortostitica: quetiapina puede inducir hipotensién ortostdtica asociada a mareos, taquicardia, y
en algunos pacientes, sincope, especialmente durante el periodo de titulacion de la dosis, prollbablemente
debido a sus propiedades antagonistas o;-adrenérgicas. En estudios clinicos, se ha reportado sincope en el
0.3% (vs. 0,3% del grupo placebo) de lc‘)s pacientes tratados con la formulacion de liberacion prolongada de
quetiapina. !
Quetiapina debe ser administrada con precaucidn en pacientes con enfermedad cardiovascula‘ir conocida
(antecedentes de infarto del miocardio o isquemia, falla cardiaca o anormalidades en la cc;'lnduccién),
enfermedades cerebrovasculares, y condiciones que puedan predisponer a una hipotensién, como
deshidratacién, hipovolemia y tratamientos con antihipertensivos. :

En caso de hipotensién durante la fase de titulacién, se recomienda retornar a la dosis previamente
administrada.

Leucopenia, neutropenia y agranulocitosis: en asociacién con ¢l uso de antipsicticos atipicos, i|nc|uyendo
quetiapina, se ha reportado leucopenia/neutropenia y agranulocitosis (incluyendo casos fatales). Lc%s posibles
factores de riesgo de leucopenia/neutropenia incluyen: bajo recuento leucocitario preexistente y anfecedentes
de leucopenia/neutropenia inducida por farmacos. En dichos pacientes, se recomienda el monitoreo= frecuente
del recuento leucocitario durante los primeros meses de tratamiento con quetiapina y la discontim{mcién del
mismo ante los primeros signos de una disminucién del recuento leucocitario sin otra causa aparentt;:.

En paciéntes con neutropenia se recomienda el monitoreo en busca de fiebre o signos de infecicién y el
tratamiento inmediato ante la aparicion de dichos signos o sintomas. Se recomienda la discontinuacion del
tratamiento en pacientes con neutropenia severa (recuento de neutrdfilos absoluto <1000/mm3) y el
monitoreo del recuento leucocitario hasta su recuperacién. ‘
Cataratas: se observé desarrollo de cataratas en estudios de administracion crénica de quetiapina én perros.
También se ha observado alteraciones del cristalino en pacientes bajo tratamiento prolongado, pero} no se ha
establecido una relacién causal con el uso de quetiapina. Sin embargo, no puede descartarse la posibilidad de
alteraciones del cristalino. Por lo tanto, se recomienda un examen del cristalino al comienzo del tratamiento
l

y cada 6 meses en caso de tratamientos prolongados. 1

Prolongacion del intervalo QT: en estudios clinicos, el incremento persistente en el intervalo QT no se

R
asocié con el tratamiento de quetiapina. Sin embargo, en la_experiencia postco ializacién, se han
IF-2017-25757008-APN-DERM#ANMAT

reportado casos de prolongacién del intervalo QT en pacientes con sobredosis de quddiapyia, en pacientes
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con enfermedades concomitantes y en pacientes que estaban bajo tratamiento con medicamentos que causan
desequilibrio electrolitico o aumentos en el intervalo QT. :

Por lo tanto, se debe evitar la administracidn de quetiapina en circunstancias que puedan aumeriltar el riesgo
de aparicién de torsién de puntas y/o muerte siibita, como: 1) antecedentes de arritmias carti{acas {como
bradicardia); 2) hipopotasemia o hipomagnesemia; 3) administracién conjunta de quetiapinia con otros
farmacos que prolongan el intervalo QTc, incluyendo: antiarritmicos Clase 1A (quinidina, pro&%ainamida) )
Clase Il (amiodarona, sotalol); antipsicéticos (ziprasidona, clorpromazina, tioridazina), antibi{:ticos {como
gatifloxacina, moxifloxacina); pentamidina; acetato de levometadilo; metadona y 4) la ﬁresencia de
prolongacién congénita del intervalo QT. |

Se recomienda precaucién durante el cmpleo de quetiapina en pacientes con un mayor riesgo de
prolongacién del intervalo QT (como enfermedades cardiovasculares, antecedente familiar de prolongacién
del intervalo QT, insuficiencia cardiaca congestiva, hipertrofia cardiaca, pacientes de edad avanzada)
Convulsiones: en estudios clinicos, se observaron convulsiones en el 0,05% (vs. 0,3% del gmpokplacebo) de
los pacientes tratados con la formulacién de liberacién prolongada de quetiapina.

El producto debe ser usado con precaucion en pacientes con antecedentes de convulsiones o con !_condiciones
que disminuyan el umbral de convulsion (como enfermedad de Alzheimer). Estas condicioncs:‘ pueden ser
mas comunes ¢n pacientes mayores de 65 anos.

Hipotiroidismo: en estudios clinicos, s¢ reporté un descenso de aproximadamente un 20% de 10? niveles de
tiroxina (T4) libre y total durante la administracién de la dosis méxima terapéutica. Dicha rec:iuccién fue
dosis-dependiente, alcanzé su nivel méximo durante las primeras 6 semanas del tratamicnto y se r?antuvo sin
cambios durante el tratamiento a largo plazo. En casi la totalidad de los casos, la discontinuacién del
tratamiento con quetiapina se asocié a una reversién de los efectos sobre T4 total y libre, indcpenciientemcnte
de la duracién de tal tratamiento. En general, dichos cambios carecieron de significado c]ini::o y no s¢
observaron cambios en los niveles de globulina fijadora de tiroxina (TBG). i
En estudios clinicos, se observé una disminucién en los niveles de tiroxina libre en el 1,8% (vs. 0,6% del
grupo placcbo) de los pacientes tratados con la formulacién de liberacién prolongada de quctlapma
Asimismo, se observé un incremento en los niveles de hormona estimulante de la tiroides (TSH) cn el 1,6%
(vs. 3,4% del grupo placebo) de los pacientes tratados con la formulacién de liberacion prolongada de
quetiapina.

Dislipidemia: en estudios clinicos placebo controlados, en pacientes esquizofrénicos tratados con la
formulacién de liberacién prolongada de quetiapina, se reportaron incrementos en los niveles de lﬁglicéﬁdos
(2200 mg/dl), en el 18% {vs. 5% del grupo placebo) de los pacientes y una disminucién en los niveles de
colesterol HDL (< 240 mg/dl), en el 15% (vs. 12% del grupo placebo) de los pacientes. En pac‘iientes con
depresién bipolar tratados con la formulacién de liberacién prolongada de quctiapina, se dbservaron
incrementos en los niveles de colesterol total (2240 mg/dl) y de colesterol LDL (2160 mg/dl), en &l 7% (vs.
3% del grupo placebo) y en el 4% (vs. 2% del grupo placebo) de los pacientes, res ectivamente, y una
d:smmucnon en los niveles de col&sterol HDL (<240 mg/dl), en cil%y %{?.2 5’7’90 P T aceg € los
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pacientes. Asimismo, se observaron aumentos de los niveles de colesterol total, LDL y triglictéridos y una

disminucién en los niveles de HDL en pacientes con mania bipolar y trastomo depresivo mayor, ‘con respecto
|

|
|

Aumento de peso: en estudios clinicos placebo controlados en pacientes esquizofrénicos, s¢ reporté un

a placebo.

incremento >7% del peso corporal en el 10% de los pacientes tratados con la formulacién de liberacion
prolongada de quetiapina, en comparacién con los menores incrementos observados en el gnhpo placebo.
Asimismo, se observé una incidencia superior de dicho secundarismo, eatre los pacientes con milania bipolar,
depresién bipolar o trastorno depresivo mayor, tratados con cualquiera de las dos fonnul%xciones, con
respecto a placebo. .
Hibetpralactinemia: en estudios clinicos, cambios clinicamente significativos en los niveles de prolactina se
reportaron en el 3,6% de los pacientes tratados con quetiapina, en comparacién con el 2,6“'/0 del grupo
placebo.

Al igual que otros antagonistas de los receptores D, quetiapina incrementa los niveles de prolactma en
algunos pacientes y dicha elevacién puede persistir durante la administracién cronica. La hlperprolactmerma
independientemente de la etiologia, puede suprimir GnRH hipotaldmica, resuitando en una s:ecrcmén de
gonadotrofina pituitaria disminuida, lo cual puede inhibir la funcién reproductiva por disminucién de la
esteroidogénesis en pacientes de ambos sexos.

En pacientes tratados con compuestos que eleven la prolactina se reporté galactorrea, {,amenorrea
ginecomastia ¢ impotencia. Una hiperprolactinemia de larga data asociada a hipogonadismo puede conducir
a una disminucién de la densidad ésea en individuos de ambos sexos.

Experimentos en cultivos de tejidos indican que aproximadamente 1/3 de los canceres detmama son
prolactina-dependiente in vitro, un factor de potencial importancia si se considera la prescnpctén de estas
drogas en pacientes con céncer de mama previamente detectado. Como es comun con com;!meslos que
incrementan la liberacién de prolactina, en estudios de carcinogenicidad en ratones y ratas con qilctiapina se
ha observado neoplasia de glandula mamaria y de células de los islotes pancreaticos (aden()charcinomas
mamarios, adenomas pancredticos y pituitarios). No se ha demostrado la asociacién entre la administracién
cronica de esta clase de drogas y la tumorigénesis en humanos, pero la evidencia disponible es'1 demasiado
I

. . L
Elevacién de las transaminasas: se reportaron elevaciones reversibles, pasajeras y asintornaticas de las

limitada para arribar a una conclusion.

transaminasas séricas. principalmente ALT. En estudios clinicos, se observé un incremento >3 veees el
limite superior normal de las transaminasas en el 1-2% (vs. 2% del grupo placebo) de los pacientes tratados
con la formulacion de liberacion prolongada de quetiapina. Dicho secundarismo se observo frecientemente
dentro de las 3 primeras semanas de tratamiento y los niveles de las enzimas retornaron a los Valores pre-
tratamiento con la discontinuacién del tratamiento.

Efectos sobre la capacidad cognitiva o motora: se¢ ha reportado somnolencia en asociacién con el
tratamiento con quetiapina, especialmente durante el 3° dia de la fase inicial de titulacidn. iDado que

1F-2017-257 - HANMAT
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operar maquinarias peligrosas o conducir automéviles, hasta que conozcan su susceptibilidaci personal al
farmaco. La somnolencia puede provocar caidas. {

Regulacién de la temperatura corporal: se ha atribuido a agentes antipsicéticos la aparicién de trastornos en
la capacidad para disminuir la temperatura corporal. Se recomienda precaucion cuando #e prescribe
quetiapina a pacientes expuestos a situaciones que favorezcan el aumento de la temperatura corporal (como
gimnasia extenuante, exposicion a altas temperaturas, tratamiento con anticolinérgicos, des}ﬁdratéci()n).
Disfagia: se ha reportado dismotilidad esofagica y aspiracion, en asociacién con el uso de antipsicéticos. La
neumonia por aspiracion es una causa comin de morbilidad y mortalidad en pacientes con ciemencia de

Alzheimer avanzada. Quetiapina y otras drogas antipsicoticas deben ser usadas cuidadosaménte ante el

|

riesgo de neumnonia por aspiracién, |
Sindrome de apnea del sueio: se han reportado casos de sindrome de apnea del suefio en pa&‘_:ientcs bajo
tratarniento con quetiapina. Por lo tanto, quetiapina debe utilizarse con precaucidn en pacientes que reciben
de forma concomitante depresores del sistema nervioso central y que presenten antecedentes %) riesgo de
apnea del sueiio, asi como aquellos con sobrepeso o los varones. l

Efectos anticolinérgicos: debido a que norquetiapina tiene afinidad, de moderada a alta, por variaos subtipos
de receptores muscarinicos, pueden presentarse reacciones adversas que reflejan efectos anticéolinérgicos
cuando se utiliza quetiapina concomitantemente con otros medicamentos anticolinérgicos y eh casos de
sobredosis. Por lo tanto, quetiapina debe utilizarse con precaucion en pacientes con diagnéstico actual o con
antecedentes de retencién urinaria, hipertrofia prostatica clinicamente significativa, obstruccion fintestinal 0
condiciones relacionadas, presion intraocular elevada o glaucoma de angulo estrecho. }

Abuso y dependencia: quetiapina no ha sido estudiada sisteméaticamente en humanos en cuanto a s“u potencial
de abuso, dependencia fisica y tolerancia. Los estudios clinicos no evidencian tendencia: alguna a
comportamientos abusivos. No obstante, la experiencia es demasiado limitada para hacer predic%cion&s. En
consecuencia, se debera evaluar la historia de abuso de drogas de los pacientes, debiendo los nfﬁsmos ser
observados cuidadosamente en busca de signos de abuso, mal uso o tolerancia de quetiapina. |
Abstinencia (sindrome de discontinuacién): luego de la discontinuacion abrupta de antipsicético:s atipicos,
incluyendo quetiapina, se reportaron raros casos de sintomas de abstinencia aguda como néuseas,‘lvénﬁtos €
insomnio. En consecuencia, se recomienda la discontinuacion gradual del producto. '
Empleo en pacientes pedidtricos: no se ha establecido la eficacia y seguridad en pacientes pediétricos.
Empleo en pacientes de edad avanzada: los estudios clinicos de quetiapina no manifestaron qiferencias
significativas en cuanto a la tolerabilidad entre el grupo de pacientes de 2 65 aios y el grupo c;le adultos
jévenes. No obstante, la presencia de factores que puedan disminuir el clearance, incrementar la'i respuesta
farmacodindmica a quetiapina, modificar 1a tolerabilidad u ocasionar hipotensién ortostatica, debdn llevar a
considerar una dosis inicial menor, una titulacidn de Ia dosis mas lenta y un cuidadoso monitoreo ;durante la

fase inicial del tratamiento en este grupo etario (véase Farmacocinética). :

Embarazo: neonatos expuestos a antipsicdticos, incluyendo quetiapina, durante gl tercer trimestre de

' . . IF-2017-25757008A N-DE%M#AN T
embarazo estan en riesgo de presentar sintomas extrapiramidales y/o abstinencia el parto. Se han
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reportado en esos neonatos casos de: agitacién, hipertonia, hipotonia, tembior, somno}e:ncia, distrés
respiratorio y trastorno en la alimentacién. La gravedad de estas complicaciones fue variadal en algunos
casos, los sintomas fueron autolimitados mientras que en otros, los neonatos necesitaron initemacién en
terapia intensiva y hospitalizacién prolongada. :

La experimentacion en ratas y conejos con dosis de hasta 2,4 veces la dosis maxima recomendada en
humanos, no ha demosirado efectos teratogénicos. Sin embargo, se observé una disminucién del peso
corporal fetal, un retraso en las osificaciones y un incremento en la incidencia de anomalias leves del tejido
blando. En un estudio preliminar de reproduccion peri-postnatal se observé un incremento en la:muerte fetal
y de las crias y una disminucién del peso promedio de las crias con dosis de hasta 3 veces la dosis maxima
recomendada en humanos. ' ) j
No habiendo estudios adecuados y bien controlados del uso de Biatrix XR en embarazadas, el pr‘oducto debe
ser usado durante el embarazo sélo si los beneficios para la madre superan los riesgos para ef feto.
Lactancia: quetiapina se excreta en leche humana. En consecuencia, se desaconseja su empleo en madres
que amamantan. Si el médico considera necesario el uso de la droga, se suspender la lactancia. |
Interacciones medicamentosas: ‘

Drogas que actian sobre el SNC/alcohol: el uso concomitante debe realizarse con precaucibnl Quetiapina
puede; potenciar los efectos cognitivos y motores del alcohol.

Agentes antihipertensivos: debido al potencial de inducir hipotensién, quetiapina puede aumentar los efectos
|
Levodopa/agonistas dopaminérgicos: quetiapina puede antagonizar los efectos de levodopa y de los

hipotensores de otros farmacos con este potencial.

agonistas dopaminérgicos (como pramipexol, bromocriptina, cabergolina). !

Fenitoina: durante 1a administracién concomitante de quetiapina (250 mg, tres veces al dia): y fenitoina
(100 meg, tres veces al dia) se observé un incremento de cinco veces en el clearance oral p!romedio de
quetiapina. En consecuencia, pacientes tratados con quetiapina y fenitoina u otros inductores ‘enzimaticos
(como carbamazepina, barbittricos, rifampicina, glucocorticoides) pueden requerir un increment? en la dosis
de quetiapina necesaria para mantener el control de los sintomas de esquizofrenia. Se recomienda precaucion
durante el reemplazo de un inductor enzimatico por otra droga no inductora {como valproato de sbdio).
Divalproato de sodio: la administracién concomitante de quetiapina (150 mg, dos veces al dia) y divalproato
de sodio (500 mg, dos veces al dia) increment6 la Cpo. promedio de quetiapina en el estado esta;cionario un
17%. .
Asimismo, se observé una reduccién del 10-12% en la Crax promedio y en la extension de la a;bsorcién de

4cido valproico libre en el estado estacionario. No se observé efecto sobre la absorcién o el clearance oral

4

promedm de quetiapina. !

Taandazma el tratamiento concomitante de tioridazina (200 mg, dos veces al dia) y quetiapina (300 mg, dos

veces al dfa) produjo un incremento del clearance de quetiapina de 65%.

' IF-2017-257579Q8
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Cimetidina: la administracion concomitante de dosis multiples de cimetidina (400 mg, tres veces al dia,
durante 4 dias} y quetiapina (150 mg, tres veces al dia) resulté en una disminucion del 20% en el clearance
oral promedio de quetiapina. |

Drogas que inhiben el citocromo P450 34: \a coadministracion de ketoconazol (200 mg, una vez al dia,
durante 4 dias), un potente inhibidor de! citocromo P450 3A, redujo el clearance oral de quetiapina un 84%,
resultando en un incremento del ABC de quetiapina de 6,2 veces.

Se recomienda precaucion durante la administracion concomitante de quetiapina y otros inhibidores del
citocromo P450 3A (como itraconazol, fluconazol, eritromicina).

Fluoxetina, imipramina, haloperidol, risperidona: |la coadministracion de dichas drogas con quetiapina no
alters la farmacocinética en el estado estacionario de quetiapina.

Lorazepam: durante la coadministracién de lorazepam (2 mg, en dosis tnica) y quetiapina (250 mg, tres
veces al dia), se observo un reduccion del 20% en el clearance oral promedio de lorazepam.

Litio} la adminisiracién concomitante de quetiapina (250 mg, tres veces al dia) con litio, no tuvo efecto sobre
los parametros farmacocinéticos de litio en el estado estacionario.

Antipivina: 1a administracién de dosis de hasta 750 mg de quetiapina/dia en tres tomas diarias, n§ modificé el
clearance de antipirina o la recuperacién urinaria de metabolitos de antipirina (I mg en dosis inica). Estos
resullados indican que quetiapina no induce significativamente las enzimas hepéticas perlénecientes al
citocromo P450 que intervienen en el metabolismo de la antipirina. ‘

Drogas anticolinérgicas (como atropina, clorpromazina, imipramina): véase PRECAUCIONES.
REACCIONES ADVERSAS:

Adolescentes de 13 a [7 witos:

La seguridad de la formulacién de liberacion prolongada de quetiapina ha sido evaluada en
aproximadamente 677 pacientes adolescentes (de 13 a 17 afios) con esquizofrenia, en estudios clinicos.
Reacciones adversas asociadas con la discontinuacion del tratamiento en estudios clinicos. las reacciones
adversas asociadas con la discontinuacién del tratamiento en estudios clinicos controlados de corta duracion
afectaron al 8,2% de los pacientes adolescentes tratados con quetiapina, en comparacion con el 2,7% del
grupo placebo. Somnolencia, fuc la Gnica reaccion adversa con una incidencia 22%, qué llevo a la
discontinuacion del tratamiento.

Reacciones adversas cominmente observadas en estudios clinicos: las reacciones adversas mas
frecuentemente informadas en asociacién con el uso de quetiapina (con una frecuencia 25% y al menos el
doble que con placebo), en pacientes adolescentes con esquizofrenia fueron: somnolencia (34%), mareos
(12%), sequedad bucal (7%), taquicardia (7%).

Con una incidencia 22% y superior a placebo, se han reportado las siguientes reacciones adversas:
irritabilidad, artralgia, astenia, dolor de espalda, disnea, dolor abdominal, anorexia, abscesis dentarios,
disquinesia, epistaxis, rigidez muscular.

Sintomas extrapiramidales: en estudios placebo controlados, la incidencia de sintomas extra i;*atalidalcs cn

1F-2017-25757008-APN-DERM#ANMAT
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recibié placebo); en estos estudios, la incidencia de reacciones adversas individuales (acat%sia, temblor,
trastomos extrapiramidales, hipoquinesia, inquietud, hiperactividad psicomotor, rigidc;z muscular,
disquinesia) fue por lo general baja y no excedi6 el 4,1% para ningun grupo de tratamiento.

Cambios en el electrocardiograma (ECG): €l 5,2%, y 8,5%, de los pacientes adolesccntes?tmtados con
400 mg y 800 mg de quetiapina liberacién prolongada, respectivamente, presentaron un incremento de la
frecuencia cardiaca (3,8 latidos/minuto para la dosis de 400 mg y 11,2 latidos/minuto paré la dosis de
800 mg), mientras que el grupo placebo presentd una reduccion de 3,3 latidos/minuto. ;

Adultos mayores de 18 arios: 1
La seguridad de la formulacién de liberacién prolongada de quetiapina ha sido evaluada en

aproximadamente 3400 pacientes adultos, en estudios clinicos.

Reacciones adversas asociadas con la discontinuacién del tratamiento en estudios clinicos: no se
observaron reacciones adversas que llevaran a la discontinuacién del tratamiento, con una incidencia 22%,
en estudios clinicos controlados de corta duracién, en pacientes con esquizofrenia ni en pacientjes con mania
bipolar.

Las reacciones adversas asociadas con la discontinuacion del tratamiento afectaron al 14% de:los pacientes
con depresién bipolar y al 12,1% de los pacientes con trastormno depresivo mayor, en comparaci:én con el 4%
y 1,9% del grupo placebo, respectivamente. Somnolencia, fue la tnica reaccién adversa con unaf incidencia =
2%, que llevo a la discontinuacién del tratamiento en ambas indicaciones. |

Reacciones adversas comunmente observadas en estudios clinicos: las reacciones a:dversas mas
frecuentemente informadas en asociacién con el uso de quetiapina (con una frecuencia 25% )Iw al menos el
doble que con placebo), en pacientes adultos con esquizofrenia fueron: somnolencia (25%), seﬁuedad bucal,
(12%), mareos (10%), dispepsia (5%). f

Las reacciones adversas mas frecuentemente informadas en asociacién con el uso de quetiaﬁ:aina (con una
frecuencia 25% y al menos el doble que con placebo), en pacientes con mania bipolar, fueron: somnolencia
(50%), sequedad bucal (34%), mareos (10%), constipacién (10%), aumento de peso (7%), ciisartn'a (5%),

congestion nasal (5%). 1\

Las reacciones adversas mas frecuentemente informadas en asociacién con el uso de quetiaf)ina (con una
frecuencia 25% y al menos el doble que con placebo), en pacientes con depresion bip‘;olar, fueron:
somnolencia (52%), sequedad bucal (37%), aumento del apetito (10%), aumento de peso (7%), dispepsia
(7%), fatiga (6%).

Las reacciones adversas mas frecuentemente informadas en asociacién con el uso de quetiapina (con una
frecuencia 25% y al menos el doble que con placebo), en pacientes con trastorno depresivo mayor, fueron:
somnolencia (150 mg: 37%; 300 mg: 43%), sequedad bucal (150 mg: 27%; 300 mg: 40%), faitiga (150 mg:
14%; 300 mg: 11%), constipacién (300 mg: 11%), aumento de peso (300 mg: 5%). !

Con una incidencia 22% y superior a placebo, se han reportado las siguientes reacciqnes adversas:
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| ) ) Trastorno bipolar Tmsriomo depresivo
; Esquizefrenia Mania Bipolar Depresion Bipolar mayor
! Cardiovasculares taquicardia, taquicardia, hipotensidn postural, ;
hipotensién, hipotensién postural | taquicardia
hipotensién
postural \
| Gastrointestinales | sequedad bucal, sequedad bucal, sequedad bucal, scquedad bucal,
constipacién, constipacién, constipacidn, dispepsia, néusela, constipacién,
dispepsia dispepsia gastroenteritis viral vémitps, dispepsia
Raﬁrarorios congestidn nasal alergia estacional, Infecciones del tracto
sinusitis, congestién respir‘gtorio superior,
sinusal, cefalea de tipo | gripe!
sinusal |
Renales infeccién del tracto
urinario, polaquiuria |
Sensoriales visién borrosa visién borrosa dolor de oido vision borrosa
Metabdlicos y incremento del aumento de peso, incremento del apetito, incremento del
nutricionales apetito incremento del aumento de peso apetito, aumento de
apetito peso
Musculo- €spasmos dolor de espalda dolor de espalda, dolor.de espalda,
esqueléticos musculares espasmos musculares, espasmos musculares
mialgia, dolor de cuello, I
artralgia
Neurolégicos somnolencia, somnolencia, mareos, | somnolencia, mareos, somnblencia, Mareos,
mareos, temblor, sintomas parestesia, alteracién de letargo, acatisia,
acatisia, sintomas extrapiramidales, la atencidn, migrafia, sintomas
extrapiramidales, disartria, letargo, sindrome de piernas extraﬁiramida!es‘
inquietud lentitud inquietas, disartria, vértigo
acatisia, estado
confusional, |
desorientacion, sintomas :
extrapiramidales f
Psiguidtricos ansiedad, sucfios anormales irritabilidad, suefios irritab:ilidad, suefios
esquizofrenia anormales, ansiedad, anomlla!es, ansiedad,
hiperinsomnio, trastornos depre{sién
mentales, disminucidn de '
ta tibido, |
Otros fatiga, dolor de fatiga, dolor de fatiga, dolor de muelas, fatiga, caidas
muelas muelas sudoracion excesiva

Otras reacciones adversas reportadas fueron. pirexia, pesadillas; <dema-pertflico:r

ione&pylos niveles de ¥-GT y elqyagign®
pagina 17 de 20 ?,f ;

rinitis, eosinofilia, hipersensibil_idadmc}c:.

I

Apoiiarndo

RTINS,

jasmaticas de la

Téeni
cila N° 12637



@

BALIARDA S.A.

creatinfosfoquinasa (no asociado con el SNM), sonambulismo (y otros eventos re]acionado!l), hipotermia,
disminucién de las plaquetas, galactorrea, bradicardia (que puede ocurrir cerca del inicio delitratamicnto y
estar asociada con hipotension y/o sincope), y priapismo.

Distonia:

Efecto de clase: en pacientes susceptibles durante los primeros dias de tratamiento, puede;:n presentarse

. . . o ! .
sintomas de distonia (contracciones anormales prolongadas de grupos musculares). Los sintomas incluyen:
i

" espasmos de los musculos del cuello que puede progresar hacia constriccién de la garganta, dificultad para

tragar, dificultad para respirar y/o profusién de la lengua. Estos sintomas pueden ocurrir a dosis bajas, sin
embargo ocurren con mayor frecuencia y severidad a dosis altas con los antipsicoticos de primera
generacion. Un riesgo mayor de distonfa se observa en hombres y grupos etarios més jévenes.

Sintomas extrapiramidales: en estudios placebo controlados, la incidencia de sintomas extrapiramidales en
pacientes con esquizofrenia tratados con quetiapina, fue del 8% (vs 5% del grupo que recibi6 placebo); en
estos estudios, la incidencia de reacciones adversas individuales (acatisia, trastornos ext{apiranﬁdales,
temblor, disquinesia, distonia, inquietud, rigidez muscular) fue por lo general baja y no excedi6 el 3% para
ninglin grupo de tratamiento, a excepcion de parkinsonismo, que presento una incidencia del 35,6% con dosis
de 600 mg de quetiapina de liberacién prolongada.
En pacientes con mania bipolar tratados con quetiapina, la incidencia de sintomas extrapiramidales fue del
6,6% (vs 3,8% del grupo que recibié placebo); en estos estudios, la incidencia de reacciones adversas

individuales (acatisia, trastomos extrapiramidales, tembior, distonia, inquietud, rigidez en rueda dentada) fue

por lo general baja y no excedié el 2% para ninguna reaccién adversa, a excepcién de parkir?sonismo, que
presentd una incidencia del 2,7%. '

En pacientes con depresion bipolar tratados con quetiapina, la incidencia de sintomas extrapiiramidales fue
del 4,4% (vs 0,7% del grupo que recibié placebo); en estos es;tudios, la incidencia de reacciones adversas
individuales (acatisia, trastomos extrapiramidales, temblor, distonia, hipertonia) fue por lo general baja y no
excedié6 el 1,5% para ninguna reaccién adversa.
En pacientes con trastorno depresivo mayor tratados con quetiapina, la incidencia |de sintomas
extrapiramidales fue del 5,1% (vs 4,2% del grupo que recibid placebo). '
Cambios en los signos vitales: €l tratamiento con quetiapina se asocid con hipotensién ortostatica (vease
PRECAUCIONES).

Cambios en el peso: véase PRECAUCIONES.
Cambios en los parametros de laboratorio:
Recuento de neutrdfilos: en un estudio clinico, la incidencia de recuento de neutréfilos < 1,5 x10™/1, fue de
1,5 % entre los pacientes tratados con quetiapina y de 0,8% en el grupo placebo (véase PRECAUCIONES).

En estudios controlados con quetiapina en monoterapia, la incidencia de al menos un recuento de neutréfilos

< 1,5 x10"%/1 en pacientes con un recuento inicial de neutrdfilos normal fue de 0,3%fen pacientes tratados con

APN-DERMAANMAT
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Disminucion de los niveles de hemoglobina: en ensayos clinicos controlados a corto plazo, se observé una

disminucién de la hemoglobina (<13 g/dl en hombres y <12 g/dl en mujeres), en el 8,3% dé los pacientes
tratados con quetiapina y en el 6,2% del grupo tratado con placebo. En una base de datos de csiudios clinicos
- controlados ¥ no controlados, se observd una disminucidn de la hemogiobina (<13 g/d tfen hombres y

<12 g/dl en mujeres), en el 11% de los pacientes tratados con quetiapina. :

i
Interferencia con test de drogas en orina: se han reportado casos de falsos positivos para la deteccién de

metadona y antidepresivos triciclicos en orina, en pacientes bajo tratamiento con quetiapina.
Cambios en el ECG: el 2,5% de los pacientes tratados con quetiapina de liberacién prolongada en
comparacién con 2,3% del grupo placebo, presentaron taquicardia (>120 lpm) en algin momer::to durante los
estudios clinicos. El tratamiento con quetiapina de liberacion prolongada se asocié con taciuicardia y un
incremento promedio de la frecuencia cardiaca de 6,3 latidos/minuto (vs. 0,4 latidos/minuloicon placebo).
Esta leve tendencia para inducir taquicardia puede relacionarse con el potencial de qucliapina de inducir
cambios ortostaticos. :

Reportes postcomercializacion: desde la introduccién de quetiapina en el mercado se han reportado las
siguientes reacciones adversas (que pueden no tener relacién causal con la droga): anafilaxia, hiponatremia,
rabdomiolisis, sindrome de secrecién inadecuada de la hormona antidiurética, sindrome de Sleivens-]ohnson,
necrdlisis epidérmica t6xica, exantema medicamentoso con eosinofilia y sintomas sistérm'é:os (DRESS),
cardiomiopatia, miocarditis, enuresis nocturna, pancreatitis, amnesia retrograda. i

SOBREDOSIFICACION: '

En estudios clinicos, se han reportado casos de sobredosis aguda con dosis de 30 g de quetiapina y casos

{

fatales con dosis de 13,6 g de quetiapina sola.

En general, los signos y sintomas reportados correspondieron a una exacerbacién de los efectos
farmacolégicos: somnolencia, sedacién, taquicardia, hipotension. ‘

Tratamiento sintomdtico: establecer y mantener una via aérea permeable. Asegurar i;tna adecuada
oxigenacidn y ventilacién. Realizar lavado gastrico (tras la intubacidn, si el paciente esta irjiconsciente) o
administrar carbén activado junto con un laxante. No se recomienda la induccion de la emésis, debido al
riesgo de aspiracion si el paciente estd adormecido o si experimenta convulsiones o reacciones disténicas de
cabeza y cuello.
Deberd efectuarse un monitoreo electrocardiografico continuo a fin de detectar arritmias| En caso de
requerirse, administrar una terapia antiarritmica.
No existe antidoto especifico para quetiapina. En el tratamiento de la sobredosis, se debera! considerar la

postbilidad de que estén involucradas varias drogas.

En caso de hipotension y colapso circulatorio, administrar fluidos i.v. y/o agentes simpaticomiméticos. En
caso de presentarse sintomas extrapiramidales severos se recomienda administrar anlicolinérgict)s.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital méas cercano o consultar‘ a los centros
toxicolégicos del Hosp. Posadas (TE 4654-6648/4658-7777) y del Hospital de Pediatri ardo Gutiérrez

2017- A
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PRESENTACION:

Biatrix XR 50: envases conteniendo 30 y 60 comprimidos recubiertos de liberacién prolongada
Comprimidos oblongos, color anaranjado.

Biatrix XR 200: envases conteniendo 30 y 60 comprimidos recubiertos de liberacion prolongada
Comprimidos redondos, color amarillo.

Biatrix XR 300: envases conteniendo 30 y 60 comprimidos recubiertos de liberacién prolongad;

p*d

Comprimidos redondos, color amarillo claro.
Biatrix XR 400: envases conteniendo 30 y 60 comprimidos recubiertos de liberacién prolongada
Comprimidos redondos, color blanco.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado bajo prescripcién y vigilancia médica, y no puede repetirse sin nueva

receta médica”,

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°® 53276

Conservacion: Mantener a temperatura no superior a 30°C. Proteger de la humedad.
Director Técnico: Alejandro Herrmann, Farmacéutico

Baliarda S.A. Saavedra 1260/62 - Buenos Aires

Ultima revisién: .../.../..
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Proyecto
Prospecto para el paciente
BIATRIX XR 50
BIATRIX XR 200
BIATRIX XR 300
BIATRIX XR 400
QUETIAPINA 50 /200 / 300/ 400 mg
Comprimidos recubiertos de liberacién prolongada

Industria Argentina ' Expendio bajo rec

Antes de comenzar a tomar el producto, lea detenidamente esta informacién.
Si tiene alguna duda CONSULTE A SU MEDICO.
Este medicamento ha sido indicado s6lo para su problema médico actual. No lo recomiende a ¢

adn si poseen su mismo problema, ya que puede perjudicarlas.

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si tiene cualquier efecto adverso no

mencionado en este prospecto, INFORMELO INMEDIATAMENTE A SU MEDICO.
.Que contiene BIATRIX XR?

BIATRIX XR contiene guetiapina.

“,El"l qué pacientes estd indicado e} uso de BIATRIX XR?

BIATRIX XR est4 indicado:

En adolescentes de 13 a 17 arios para:

-el tratamiento de la esquizofrenia.

En adultos mayores de 18 arios para:

-l tratamiento de la esquizofrenia.

-} tratamiento del trastorno bipolar:

-para el tratamiento agudo de los episodios maniacos o mixtos asociados al trastomo bipolar I, tanto

como monoterapia como terapia adjunta con divalproato de sodio o litio.

-para el tratamiento agudo de los episodios depresivos en el trastorno bipolar.

-para el mantenimiento de pacientes con trastorno bipolar I como terapia adjunta con divalproato de

sodio o litio.
-el tratamiento adjunto con antidepresivos en pacientes con trastorno depresivo mayor.
<En qué casos no debo tomar BIATRIX XR?
No debe tomar BIATRIX si usted:

-Es alérgico (hipersensible) a quetiapina o a cualquier otro componente del produgto (ver “Informacion

adicional™).
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- se encuentra bajo tratamiento con medicamentos como ketoconazol, itraconazol, indina
nefazodona, fluconazol, eritromicina.

Debo informarle a mi médico si padezco algin otro problema de salud?

81, usted debe informarle si:

-Presenta antecedentes personales o familiares de alguna enfermedad psiquitrica (como trast
depresién) o de suicidio.

-Padéce; diabetes u obesidad, o posee antecedentes familiares. .
-Ha tenido un empeoramiento del humor depresivo o se ha sentido intranquilo, irritable, agresiv
-Padece o tiene antecedentes de alguna enfermedad cardiaca (falla cardiaca, infarto de
enfermedad cerebrovascular.

-Tiene predisposicién a una hipotensién (ej. deshidratacién, tratamiento con antihipertensivos).
-Tiene o ha tenido bajo recuento de glébulos blancos.

-Sufi_-e cataratas.

-Preé_enta antecedentes de arritmias cardiacas (bradicardia).

-Tie;'le 0 ha tenido bajos niveles de potasio en sangre.

-Tiene o ha tenido bajos niveles de magnesio en sangre.

-Se encuentra bajo tratamiento con firmacos antiarritmicos (como quinidina, procainamida,

vir, ritonavir,

oo bipolar,

0, impulsivo.

miocardio) o

amiodarona,

sotalol); antipsicéticos (como ziparasidona, clorpromazina, tioridazina), antibiéticos (como gatifloxacina,

moxifloxacina); pentamida; acetato de levometadilo; metadona.

-Padece prolongacion congeénita del intervalo QT.

-Padece o ha padecido convulsiones o crisis epilépticas.

-Tiene problemas tiroideos.

-Tiene o ha tenido niveles altos en sangre de colesterol total o triglicéridos.
-Ha incrementado su peso corporal.

-Tiene o ha tenido niveles aitos en sangre de prolactina.

- Presenta problemas en el higado.

- Presenta disfagia (dificultad para tragar).

- Tiene o ha tenido apnea del suefio (la respiracién se detiene por cortos periodps de tiem
suefio).

- Tiene o ha tenido retencidén urinaria, agrandamiento de la préstata, obstruccién intestinal o pr
intra:ocular.

;,Debo informarle a mi médico si estoy embarazada o podria estarlo?

Antes de comenzar a tomar BIATRIX XR, debe informarle si esta embarazada, presume estar
quedar embarazada.

,;Dei)o informarle a mi médico si estoy amamantando?

po durante el

esion elevada

lo o si planea

Si, cfebe informarle si est4 amamantando. IF-2017-2575723 - -‘M#ANMAT
Lr 520 G. Jassone
ALEJANDRO SARAFOGLU ditcula N° G55
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:Debo informarle a mi médico si estoy tomando otros medicamentos?
Si, debe informarle todos los medicamentos que est4 tomando, incluyendo aquellos de venta lib
o suplementos dietarios. Esto es importante ya que quetiapina puede afectar la accidn y depura
medicamentos y/o éstos pueden afectar la accién de quetiapina. En especial inférmele

tratamiento con ciertos medicamentos ¢omo:

re, vitaminas
cion de otros

si estd bajo

- medicamentos que disminuyan la tensién arterial (como amlodipina, captopril, enalapril, losartan,

valsartan).
- levodopa y agonistas dopaminérgicos (como pramipexol, bromocriptina, cabergolina).
- fenitoina, carbamazepina, rifampicina, hierba de San Juan.
- - divalproato de sodio.
- tioridazina.

- cimetidina.

1

I ketoconazol, itraconazol, indinavir, ritonavir, nefazodona, fluconazol, eritromicina.

lorazepam.

I farmacos anticolinérgicos (como atropina, clorpromazina, ipatropio).
;Qué dosis debo tomar de BIATRIX XR y por cudnto tiempo?
Debe tomar la dosis exacta de BIATRIX XR v durante el tiempo que su médico le ha indicado

Su médico decidira su dosis inicial. La dosis de mantenimiento (dosis diaria) depender4 de su enfermedad y

de sus necesidades, y podra variar:

-En adolescentes de 13 a 17 afios: entre 50 - 800 mg/dia.
-En adultos mayores a 18 afios: entre 150 - 800 mg/dia.
. Como debo tomar BIATRIX XR?

Los comprimidos deben ingerirse enteros, sin partir ni masticar, en una toma diaria por

la noche. El

producto puede ser administrado con una comida liviana (aproximadamente 300 calorias) o fuera de las

comidas.

:Si padezco problemas de riiién, es necesario modificar la daosis?
Su médico le indicara la dosis adecuada.

;Si padezco problemas de higado, es necesario modificar la dosis?
Si. | posiblemente su médico le indique una dosis menor.

(-,Eh los pacientes de edad avanzada es necesario modificar la dosis?
Su ,pomblememc su médico le indique una dosis menor.

‘,Qué debo hacer si olvido tomar una dosis de BIATRIX XR?

Si ustcd olvidé tomar una dosis, témela tan pronto como lo recuerde; en caso de alcanzar el

siguiente toma, no ingiera mds que una dosis.

horario de la

;,Q'ué debo hacer si tomo una dosis de BIATRIX XR mayor aH!a cf?‘;sl;% {n}\f)n i
Sl toma mas de la cantidad indicada de BIATRIX XR consulte a su médnco

pagina3 de6
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BALIARDA S.A.

En caso de sobredosis, concurrir al Hospital mas cercano o comunicarse con los centros toxi;colégicos del
Hospital Posadas (TE: 011- 4654-6648/4658-7777) y del Hospital de Pediatria R. Gutiérrez (TE: 011-4962-
6666/2247).

;. Cudles son los efectos indeseables que puede ocasionarme el tratamiento con BIATRIX XR?

Como todos los medicamentos, BIATRIX XR puede causar efectos indeseables en algunos pacientes.

Los efectos indeseables que se han observado con mayor frecuencia con quetiapina, en adolescentes (de 13 a
17 afios), incluyen: somnolencia, mareos, sequedad bucal, taquicardia.

Los efectos indeseables que se han observado con mayor frecuencia con quetiapina, en pacientes adultos,
incluyen: somnolencia, sequedad bucal, mareo, dispepsia (sensacion de malestar en la parte superior del
abdomen o el vientre que sucede durante o después de comer), constipacién, aumento de peso, disartria

{(dificultad para hablar), congestion nasal, aumento del apetito, fatiga. 4

Si usted presenta cualquier otro efecto adverso no mencionado aqui, consulte a su médico.
+Puede presentarse algin otro efecto indeseable serio que requiera inmediata asistencia médica?
Si, pueden presentarse los siguientes sintomas que requieren inmediata asistencia médica:
-Agitacidn, alucinaciones, problemas de coordinacion, rigidez muscular, ritmo cardiaco acelerado, alteracién
de la presion sanguinea, fiebre.

-Movimientos que no se pueden controlar en cara, lengua u otra parte del cuerpo.
;Puedo conducir, operar maquinarias peligrosas o conducir automéviles durante |el inicio del
tratamiento con BIATRIX XR?
BIATRIX XR puede enlentecer su pensamiento y habilidades motoras. Evite realizar estas actividades hasta
que usted conozca codmo le afecta BIATRIX XR.

;Puedo consumir alcohol durante el tratamiento con BIATRIX XR?
No tome alcohol durante ¢l tratamiento con BIATRIX XR, ya que puede provocar efectos indeseables.
(Qué debo evitar durante el tratamiento con BIATRIX XR?
Usted debe evitar la exposicién a situaciones que favorezcan el aumento de la temperatura corporal (como
gimnasia extenuante, exposicion a allas temperaturas, deshidratacién, tratamiento con anticolinérgicos como
atropina, clorpromazina, ipatropio).
.Cbémo debo conservar BIATRIX XR?
BIATRIX XR debe conservarse a una temperatura no superior a 30°C, preferentemente en su énvase original
y protegido de la humedad.

No utilice BIATRIX XR después de su fecha de vencimiento.
Mantenga este y todo otro medicamento fuera del alcance de los nifios.
INFORMACION ADICIONAL

Composicién:

Cada comprimido recubierto de liberacién prolongada de BIATRIX XR 50 contiene:
~ Quetiapina fumarato TF-g057-dy/ 57292-APN;l§

| ALEJANDRQ SARAFOGLU
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(equivalente a 50,00 mg de Quetiapina)

Excipientes: lactosa monohidrato 197 mg, celulosa microcristalina 84,4 mg, povidona 16,85 mg, oxido de polietileno

375 mg, estearato de magnesio 20 mg, hidroxipropilmetilcelulosa 4,24 mg, talco 8,52 mg, diéxido de titanio 4,26 mg,

polietilenglicol 6000 2,13 mg, propilenglicol 2,21 mg, oxido férrico rojo 0,085 mg, oxido férrico amarillo 0,199 mg.

Cada comprimido recubierto de liberacién prolongada de BIATRIX XR 200 contiene:
Quetiapina fumarato 230,27 mg
(equivalente a 200,00 mg de Quetiapina)

Exci.pientes: lactosa monohidrato 76,10 mg, celulosa microcristalina 32,60 mg, povidona 16,85 mg, oxido de polietileno

375 mg, estearato de magnesio 20 mg, hidroxipropilmetilcelulosa 4,26 mg, talco 8,52 mg, diéxido de fitanio 4,26 mg,

polietilenglicol 6000 2,13 mg, propilenglicol 2,21 mg, oxido férrico amaritlo 0,284 mg.

Cada comprimido recubierto de liberacion prolongada de BIATRIX XR 300 contiene:
Quetiapina fumarato : 345,40 mg
(equivalente a 300,00 mg de quetiapina base)

Excipientes: povidona 16,86 mg, oxido de polietileno 368,6 mg, estearato de magnesio 20 mg,

hidroxipropilmetilcelulosa 4,3 mg, talco 8.6 mg, diéxide de titanio 4,3 mg, polietilengiicol 6000 2,15 mg, propilenglicol

2,23 mg, oxido férrico amarillo 0,072 mg,

- Biatrix XR 400
Cadla comprimido recubierto de liberacion prolongada de BIATRIX XR 400 contiene:
Quetiapina fumarato 460,54 mg
(cqluivalcntc a 400,00 mg de Quetiapina)
Exci‘pientes: povidona 17,04 mg, oxido de polictileno 403,46 mg, estcarato de magnesio 20 mg,
hidroxipropilmetilcelulosa 5,17 mg, talco 10,35 mg, didxido de titanio 5,17 mg, polietilenglicol 6000 2,59 mg,
propilenglicol 2,68 mg.
Contenido del envase:
Biatrix XR 50: ¢envases conteniendo 30 y 60 comprimidos recubiertos de liberacion prolongada
Comprimidos oblongos, color anaranjado.
Biatrix XR 200: envases conteniendo 30 y 60 comprimidos recubiertos de liberacién prolongada
Comprimidos redondos, color amarillo.
Biatrix XR 300: envases conteniendo 30 y 60 comprimidos recubiertos de liberacidn prolongada
Comprimidos redondos, color amarillo claro.
Biatrix XR 400: envases conteniendo 30 y 60 comprimidos recubiertos de liﬁeracién prolongada
Comprimidos redondos, color blanco.
“Este medicamento debe ser usado bajo prescripcién y vigilancia médica, y no puede repetirse sin nueva
recéla médica”

Si necesitara mayor informacicn sobre efectos adversos, interacciones

otros medicamentos,

]
de BIATRIX XR en

con.:rmindicaciones, precauciones o cualquier otro aspecto, podra consultar el
1F-2017-257729
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Anté cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha que estd en la pagirla web de la

ANMAT: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT responde 0800-333-

1234
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado Nro 53276

Dire;ctor Técnico: Alejandro Herrmann, Farmacéutico.
Baliarda S.A.

Saavedra 1260/62 - Buenos Aires.

Ultima revision: .../.../...
|
|
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