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aparente total, aclaramiento renal, y vida media plasmatica de acamprosato. 
La farmacccinetica de acamprosato no se modifica por alteraciones de la 
funcidn hepatica. c.Datos preclinicos de seguridad: En los estudios 
prech'nicos se detectaron signos de toxicidad relacionados con la ingesta 
excesiva de calcio, pero no por la acetilhomotaurina. Se han observado 
alteraciones del metabolismo fosfcrc-calcio, incluyendo diarrea, calcificacidn 
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combinaddn de terapin electioconvdswonte con VANDRAl (Venlrfaxino), pot lo que debe evitarse la odministroddn simultdnen. Adicddn: Los estudios dinicos no nan moslrodo signos de adieddn al medicamento, desarrollo de tolerando o inaemento de la dosis en funcidn del tiempo de tratamiento. 
Sin embargo, no es posible prededr, en base a los estudios de invesligacidn, hosto que punto un fdrmoco octivo sobre el sistemo nervioso centra! (S.N.C.), puede, una vez comerciolizado, set usado de forma inadecuado y / o nbusivomente. Por consiguiente, los medicos deben evnluot en sus padentes 
los ontecedentes de abuso ae medicamentos y controlor si presentan signos de empleo errdneo o obuso de VANDRAL (Venlafaxinn), pot ej., desarrollo de tolerancia, incremento escolonado de la dosis o compqttomiento de odieddn ol medicamento. Srfcidio: En todos los padentes deprimiaos, debe 
considerarse el riesgo de suiddio. las presaipciones de VANDRAL (Venlafaxino) deben hocerse por lo minimo cantidnd de compnmidos compatible con el tratamiento adecuado dd padente, pnra reducir la posibilidod de una sobredosficaddn. 4.5.1 NTERACC1 ON CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS 
FORMAS DE INTERACQON: Inhibidores de la monoominoxidrjsn: El uso concomitante con inhibidores de la MAO esto contraindicodo. Ver "Advertendas y precauciones espedales de empleo". Fdimncos adivos sobre d S.N.C.: No se ha valorado sisremdticamente el riesgo del uso de VANDRAl (Venlrfaxino) 
en combinoddn con ottos fdrmacos adivos sobre el S.N.C excepto en los casos de litio y diazepam. Por consiguiente, se tecomienda odoptar precauciones en caso de administracion concomitonte de VANDRAL (Venlafaxino) con ottos fdrmocos. Cuondo Venlafaxino y diazepam o Venlofnxina y litio se 
administraron conjuntamente o voluntarios sanos, no se observaron aiteraciones de bs perfiles rarmocodneticos de Venlnfoxina y de tMesmetirvenlofaxina. VANDRAl (Venlofoxino) no modified la farmocodnelica de diazepam ni la de litio, ni altera los efectos psicomotores y psicometricos induddos pot j 
diazepam. Cimetidina: Lo cimelidina inhibio el metabolismo de primer poso de VANDRAL (Venlofoxino), pero no ejerdd efectos manifestos sobre In formaddn o diminaddn de Wesmetilventafaxino, que se oresenta en cantidades rnudio mayores en lo drculaddn sistemico. for tanto, cuondo VANDRAl! 
(Venlofnxina) se odministra conjuntamente con cimetidina, puede ser necesorio ojustot la dosificoddn. En podentes de edad ovanzndn o con disfunddn hepdticn, la interaeddn podn'a ser mds ocusada, por lo que en estos padentes esta indienda una monitorizoddn dinico. Etanol: Cuondo se administraron • 
conjuntomente Ventafoxino y etanol a voluntarios sanos que consumkin 
850 g de etanol por mes), fcs perfiles formocodneticos de Venbfaxino, 
de VANDRAl (Venofdxiia) en regimen estoHe nopotenao bs efectos 
bebedores sociales cuando no redbieron VANDRAL (Venlofoxino). 
(Vedafaxina) y alcohol en padentes deprimidos. Ottos iitetacciones: 
en un 27% y un 30%, respectivamente. Por tanto, no se preven 
evnluoddn retrospecliva de los pocientes tratados durante bs ensoyos 
hipoglicemiontes simdtdneomente, no oporto pruebas indicotivos 
o nipodicemiantes. Se desconoce lo posible interaeddn de VANDRAL 
de estudios al respecto. Ottos ontidepresivos: No se dispone de 
de VANDRAL (Venlofoxino) con otto nntideptesivo. Teropia 
de empleo". Inhibidores o inductees de los enzimos hepoticos: La 
rfectar el metabolismo y la femcxainetico de VANDRAL (Venlrfaxino). 
inhibidor de los enzimas hepoticos, es convenient teducit lo dosis 
concomtate de VANDRAL (Venlofoxino) y tnptdfano podrio indudt 
SHI. No hoy experientia en cuanto d uso concomitante de Veribfaxiio 
Uso durante el embarazo: En un estudio de teratalogio en ratas, 
(oproximndamente 11 veces In dosis mdxima recomendada pom 
fetotoxicidod coracterizodo por un retraso dd credmiento que podia 
de las dosis administradas rfectd o la supervivenda y al desanollo 
se administraron dosis de Venlofoxino de hosto 9 0 mg/kg /d ia 
el hombre). Con la dosis de 9 0 mg/kci/dia aporeao uno terotoxiodad 
fetal. Estos efectos pudieton corriadonorse con la toxkjdad motema. 
efectos teratogenicos relocionodos con Venlofoxino. No se dispone 
de teprodueddn animd no siempre permiten pronosticar b respuesta 
embarazo, cuondo los beneh'dos justifiquen los posibles riesgos. 
se encuentran embarozodas o tienen intencidn de quedarse 
puedan quedor embarozodas, deben empleor un metodo 
Uso durante la lactancin: En estudios predinicos se comprobd que 
o sus metabolites son excretndos por la leche humona. Por b (onto 
o menos que el beneficio potential supere al posible riesgo. 4 .7. 
UTIUZAR MAQUINARIA: Aunque se ba comprofcado en voluntarios 
ccxjnosdtivo o e! comportamiento compleio, los fdrmacos psicooctivos 
motoras, por b que bs padentes deben tenet precaucidn d manejar 
de tal circunstanda. 4 .8 . REACCIONES ADVERSAS: Las reacciones 
dinicos reJaaonadas con el uso de VANDRAL (Verdafaxina) y apesecidas 
astenia, cefdea, dobr abdominal. Sistema crriovascubr Mpertenswi, 
tratomiento con VANDRAL (Venbfoxirio) se osocid a un tgero oumento 
medios de la presidn arterial diostdlico de oproximadomente 2 mm 
Hg, oproximodamente) en padentes tratados con antidepresivos 
trrAidosconplacr^.Secor!slclcTOqueun3%delas2.181 pocientes 
dinicamenfe significativos de lo presidn arterial. Estos inaementos 

alcohol de un modo esporddico (consumo equivolente o unos 85-
tMesmetirvenlofaxina y etanol, no se afleraron. La administration 
psicomotores y psicometricos inducidos por etanol en los mismos 
Sin embargo, no se recomiendo el uso concomitante de VANDRAl 
Vedafaxinn y M e s m e l k n t o x i i o se t p o bsproteinas|ibTidlic(is 
intetocciones medicamentosas pot la fiiacidn o las ptoteinas. lo 
dinicos, con VANDRAL (Venlafaxino) y antihipertensivos o 
de incomputiMidod entte VANDRAL (Venlofoxino) y antihipertensivos t 

(Venlafaxino) con worfarina, insulina y digoxina, debido a la fblrar 

estudios dinicos en bs que se evaSuen las verrraias del uso cwnbinacki' 
dKtrocc™lsMrrte(TEQ:Ver"Advc<te^ 
induction o inhibition en los sistemos enzimdlicos hepoticos puede 
Cuando se odministra concomitantemente Venlnfaxinn con m 
de Venlofoxino al minimo eficaz. Triptdfano: La administraddn 
uno mayor inddencia de efectos secondaries rebcionndos con Ic 
con tnptdfano en arterites deptrabs. 4.6. EMBARAZO YLACTANCIft 
Venlafaxina se odminislid por vb oral a dosis de hosto 80 mg /kg /c i 
el hombre). Con la dosis de 8 0 m g / k g / d i a se observd um 
deberse o ta toxiddad motema cousodo por esta dosificoddn. Ningunc 
morfoldgico de los fetos. En otra estudio de teratalogio en conejos, 
(oproximodamente 12 veces la dosis mdxima recomendodo par: 
coracterizada por un ligero inaemento de la resorddn y lo perdidi 
En runguna especie, seo cuol fuere la cbsfBcwxin, pudierori observors-
de estudios en mujeres embarozodas. Debido a que los estuditj 
humona, solo debe utiliznrse VANDRAl (Venlnfoxina) durante 
Debe instruirse a las pocientes para que notifiquen a su medico 
embarazados durante d tratomiento. Las mujeres que potencbinatl 
onlidonceplivo adecuado si estdn retibiendo VANDRAL (Vedcrfaxn! 
Venlafaxina posa a la leche motema. Se desconoce si VenlrfoxM 
VANDRAl (Venlafaxina) no debe ndministrarse durante b b e t e l 
EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHlCULOS 
sanos que VANDRAl (Vedafaxina) no rfedo b adividad pstomota 
pueden deterioror la facultad de juzgar, pensat o las hobilidoi 
maqiiiorio pefrgrosa, hdityendo aulrjrndvles, debierdo ser cdvertid: 
adversas observados mds corrientemente, en d curso de bs ensor. 
al menos en d 3% de los pocientes tratados ton: Genera^ 
polpitaciones, vasodilatation. Durante los ensoyos dinicos, 
de la presidn arterial de algunos padentes. Se observaron increment 
Hg, en comparaddn con oumentos ligemmento mayores (3,5 n j 
tncfcEcosy reducdones de 2 mm Hg, dproximadamerrte, en poderi 
tratados con VANDRAl (Venlofoxino) ptesentaton oument 
estabon relocionodos con b dosis. En general, bs podentes 

^ 

con dosis inferiores a 200 mg/dia mostraron inaementos menores, mientras que en un estudio de dosis seriodos a corto plazo, la dosis mdxima (300 a 3 7 5 mg/dia) produjo incrementos medios de las presiones arterioles en decubito y diostdlica de 4 mm Hg, oproximodamente, en b semono 4, 
de 7 mm Hg, en ta semano 6. Lo presencin de hipertensidn tratado o lo elevation de ta presidn arterial basal, durante d tratomiento con VANDRAl (Venlofnxina), no poretid predisponer a los pocientes a inaementos odidonales de ta presidn. En pocientes frafodos con dosis superiores a 1 5 0 m i " 
pueden ser recomendables contrales periodicos de ta presidn arterial. No se ho evoluado ni ufilizado VANDRAL (Venlafaxina) en uno cnnlidad apredoble de podentes con ontecedentes de inrarto de miocordio redente o de cordiopatta inestoble. Los podentes con estos diagndsticos fueron exd . . 
sistemdticamente de todos los estudios dinicos. En un 0,9% de bs padentes tratados con VANDRAl (Venlofoxino) se holloron anomolios electrocordiograficos dinicomente significativrjs, frente a un 0,2% en los padentes tratados con placebo y o un 1,4% en los podentes deltratamienta compare* 
En ninguno de los grupos se observaron anomolios cuyo frecuendo fuese igual o superior ol 1 %. En los podentes tratados con VANDRAL (Venlafaxino) no se observaron orritmios importantes ni una prolongation signfficotfva de bs Wervabs PR, QRS o QTc medios. Durante el tratamiento, la frecuej 
cordiaca media se incremento oproximodamente en 4 blidos/minuta, sustantiolmente menos que con bs antidepresivos de referenda empleodos. Sistemo gastrointestinal: anorexia, oumento del opetito, estrenimiento, dionea, dispepsia, flotulendo, nauseas y vdmitos. Metabolismo y nutn't" 
oumento de peso. Sistemo nervioso central: agitation, ansiedod, vahidos, suefios nnormdes, insomnio, disminucidn de ta libido, nerviosismo, pnrestesias, somnolentia, temblor y sequedad de boca. Rel y anexos: sudorocidn, exantemos. Organos sensorioles: trastomos de la acomodotidn vis 
Aporato urogenital: eyoculadon y / o orgasmo anormales, impotentin, frecuendo urinaria. Ottos reacciones adversas, observados en menos de un 1 % de los padentes tratados con VANDRAL (Venlafaxina) fueron: Aumento reversible de los enzimas hepaticas (0 ,5%). Crisis comicioles (0,2%). Ann 
los efectos descritas se presentoton durante d tratomiento con VANDRAL (Venlafaxina), no necesariamente deben considerarse causodos pot el tratamiento. Menos de un 1 % de bs padentes tratados con VANDRAL (Venlafaxino) durante bs ensoyos dinicos, presentd un inaemento o petdida de p 
clinicamente significotivos. Los ensoyos dinicos con VANDRAL (Venlnfoxina) no se diseriaron espedficamente para evaluor los efectos de la suspension dd tratamiento, puesro que los protocolos tequerinn una suspension gradual dd mismo. Sin embargo, un ondlisis rettospedivo de 4 1 2 podentes 
suspendieron bruscamente el tratomiento con dosis de S i 5 0 mg/dio, no revdd operas la opariddn de sintomos espedficos de tipo abstinendn en d momenta de la suspension brusco de VANDRAl (Venlofnxina). Entte los sintomos monifestados se induyeron fatigo nauseas y mateos y un eptscj 
hipomaniaco. Como es snbido con lo suspension del tratamiento de ontidepresivos opatecen efectos debidos a b privation y, por consiguiente, se recomiendo redudr gradudmente ta dosis de VANDRAL (Venlrfaxino) y controlor al paciente. 4 .9 . SOBREDOSIFICACION: En bs estudios de toxicdel 
animal, los valores de ta Dosis letal 5 0 (DL50), de Venlafaxina por via oral, fueron equ'rvnlentes a 45-90 veces ta dosis maximo recomendodo en el hombre. En el marco de bs ensoyos dinicos se dispone de 11 informes de sobredosificatidn oguda de Venlafaxina, solo o en combinaddn con oj 
fdrmacos y / o alcohol. La moyoria de los informes se tefen'nn o b ingestion de una dosis total de VANDRAL (Venlafaxina) que no era mudio mds elevoda que la dosis terapeutica habitual. En los dos padentes que habion bgerido bs dosis mds alters, se estimd que habian tomodo, opraximadamej 
2,5 y 0,75 g. Todos los pocientes se recuperaron sin secuetas. La moyoria de bs pocientes no monifestaron sintomos. En d resto de los pocientes, b somnolentia fue d sintoma mds frecuente. Tres padentes ptesentoron uno toquicardta sinusal leve. Ninguno de los podentes tratados sufrid convukic: 
suhimiento respiratorio, trastomos cardiocos sgniffeativos, n presentd onomolos signScotrvos en bs pruebas de laboratorio. Ademds, se ho informodo retientemente de un patients oue ingirid 2,75 g de VANDRAL (Venlnfoxina) junto con naproxen y liroxino. Sufrid convulsiones generolizodas y co: 
p lo que fue precise instaurar medidas de reanimaddn de urgenda. Lo recuperation fue buena, sin secuetas. Tratamiento de b sobredosificatidn: Debe asegurorse una permeabilidori suMente de bs vies respirotorias, oxigenation y ventilation. Se recomiendo b monitarizatidn del ntmo cardiacs )| 
los signos vitales y d uso de medidas de soporte general y sintomdtiens. Deberin considerarse ta convenientia de administtor corbon actfvado, provocar vdmitos o, praceder a tavodo gnsfneo. No se conocen onlidotos especificos pora VANDRAL (Venlafaxina). Venlafaxina y Mesmenknlafadno n: 
consiaeran dkitznbles, puesro que d adaromierito p a femodidtsis de ambns sustandos es bojo. 6. DATOS FARMACEUTICOS: 6 . 1 . Usta de extipientes: Celdosa microaistdina. Loctosa. Almiddn glicolota sddico. Esteorata magnesko. Oxido de hierro amadlo. Oxido de rt'erro morrdn. 6.2. INCOMPATIBILKl 
No se conocen. 6.3. PERIODO DE VAIIDEZ: Ties orios. 6.4. PRECAUCIONES ESPECIAIES DE CONSERVAClON: Almocenar o temperatura ombiente, en un lugnr seco. 6.5. NATURAlETi Y CONTENIDO DEL RECIPIENTE: Los compnmidos van envosodos en blisters de PVC/oluminio. El contenido i 
envoses es: VANDRAl 37 ,5 :60 comprimidos. VANDRAL 5 0 : 3 0 comprimidos. VANDRAL 7 5 : 6 0 cemprimidos. 6.6. INSTRUCCIONES DE USO/MANIPULACION: Los compnmidos ds VANDRAL deben ingerirse durante las comidos con un poco de agua. 6.7. PRESENTACIONES Y P.V.P.: VANDRAL 37,5i 
P.V.P.: 7 .533 Ptas. y PV.P (IVA4): 7 .834 Pros.; VANDRAL 5 0 mg P.V.P.: 4.771 Pros, y P.V.ROVA 4 ) : 4 .962. ; VANDRAl 75 mg P.V.P: 12 .352 Pros, y P.V.P. (IVA4): 12.847 Plus • 6.8. NOMBRE ORAZON SOCIAL Y DOMICILIO PERMANENTE 0 SEDE SOCIAL DEL TITULAR DE LA.AUTORIZACI 
COMERCIAUZACION.: WyefhOrfi, s.a. Aptdo. 4 7 1 . 2 8 0 8 0 Madrid. Fecha ultima tevisidn: Octabre 1995. Con receta medico. Apprtadon tedudda. Informotidn Medico: 91-334 64 00 . 
(1) Arrigas, F. "Selective Serotonin/Noradrenaline Reuptake Inhibitors (SNRIs). Pharmacology and Therapeutic Potential in the Treatement of Depressive Disorders." CNS Drugs 4 ( 2 ) : 7 9 - 8 9 . 1 9 9 5 . (2 ) Guelfi, JD. "Effectiveness of Venlafaxina in patients hospitalized for 
depression and melancholia". ] Gin Psychiatry; 5 6 : 1 0 , 1 9 9 5 
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Un 'n ano mas EL MEDICO edita su ANUARIO DE 

LA SANIDAD Y DEL MEDICAMENTO EN ESPANA 1998. Sin lugar a dudas se trata de una de 

las obras de consulta mas completas para adentrarse en el conocimiento permanente de la 

estructura de nuestro sistema sanitario. 

L, ios datos mas relevantes sobre poblacion y salud, 

morbilidad, mortalidad, gasto y recursos sanitarios, consumo farmaceutico, organismos e 

instituciones, etc.; asi como la opinion autorizada de los mas importantes expertos de la sanidad 

espanola, y el resumen legislativo del ano estan recogidos en el ANUARIO DE LA SANIDAD 

Y DEL MEDICAMENTO EN ESPANA 1998. 
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