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PALIPERIDONA

Sanchez Rodriguez F. Lopez Lopez, MP. Area de Atencion Primaria (Cartagena).

NOMBRE COMERCIAL Y PREPRESENTACIONES CONDICIONES DE DISPENSACION Y

CONSERVACION

INVEGA 3MG 28 comp de lib. prolongada c fica(R
INVEGA 6 MG 28 comp de lib.prolongada on receta medica.(R)
INVEGA 9 MG 28 comp de lib. prolongada

Visado de Inspeccidon en mayores de 75 afios
Incluido en la oferta SNS. Aportacion reducida.

DESCRIPCION DEL FARMACO

INDICACIONES

Tratamiento de la esquizofrenia. A diferencia de risperidona, no esta autorizado su
uso en el tratamiento de episodios de agresividad graves en pacientes
diagnosticados de demencia.

MECANISMO DE
ACCION

La paliperidona (9-hidroxi-risperidona) es el principal metabolito activo de la
risperidona. Bloquea de forma selectiva los efectos de las monoaminas. Al igual que la
risperidona, se une firmemente a los receptores serotoninérgicos 5-HTpa y
dopaminérgicos D,. Actia bloqueando los receptores adrenérgicos o; y, en menor
medida, los receptores histaminérgicos H; y los adrenérgicos as..

FARMACOCINETICA

la concentracion plasmatica maxima se alcanza a las 24 horas de la administracion de
una dosis unica. Los comprimidos de liberacion prolongada liberan paliperidona
durante un periodo de 24 horas, con menos fluctuaciones entre la concentracion
maxima y minima que con la risperidona de liberacion inmediata. La biodisponibilidad
oral es del 28% y aumenta notablemente con comidas de alto contenido en grasas y
calorias. Se distribuye rapidamente, uniéndose a las proteinas del plasma en un 74%.
Al ser un metabolito activo, no experimenta un intenso metabolismo hepatico. E1 80%
de la dosis se excreta por la orina sin metabolizar y el 11% se excreta por las heces.

POSOLOGIA Y FORMA
DE ADMINISTRACION

La dosis inicial recomendada de la paliperidona es de 6 mg por via oral una vez al
dia por la mafana. La dosis podra ajustarse segun evaluacion clinica en un rango de
3-12 mg. Se indicara a los pacientes que deben tomar la paliperidona siempre en
avunas o siempre con el desayuno, para reducir la variabilidad de la
biodisponibilidad y evitar exposiciones excesivas. Hay que ajustar la dosis en
presencia de insuficiencia renal, no es preciso en caso de insuficiencia hepatica leve o
moderada. Los comprimidos deben tragarse enteros, no masticarse, dividirse ni
aplastarse, debido a que son de liberacion prolongada (sistema OROS).




-con farmacos que pueden prolongar el intervalo QT: antiarritmicos (amiodarona,
disopiramida, procainamida, sotalol), antipsicdticos (clorpromazina, haloperidol),
cloroquina,

domperidona, macrolidos, metadona, pentamidina, terfenadina, o que puedan dar
lugar a un desequilibrio electrolitico que a su vez potencie la aparicion de torsade de
pointes (diuréticos, laxantes, mineralocorticoides). Algunos autores recomiendan
evitar la administraciéon conjunta de dos o mas farmacos capaces de prolongar el
intervalo QT. Sin embargo, podria bastar con un empleo con precaucion, revisando
periodicamente la funcionalidad cardiaca y el ECG, y en especial, corregir la
hipopotasemia que pudiera existir.

INTERACCIONES -con inductores de la glicoproteina P (carbamazepina, rifampicina y hipérico).
Estudios in vitro mostraron que paliperidona es un substrato de la glucoproteina P
(gpP). La administracion concomitante de carbamazepina originé una disminucion
de la Cmax y AUC de paliperidona. Esta disminucion se debe a un aumento del
aclaramiento renal de paliperidona, probablemente como resultado de la induccion
de la gpP renal por la carbamazepina. Al inicio del tratamiento con carbamazepina,
se debe reevaluar y aumentar la dosis de paliperidona, si es necesario. Por el
contrario, en caso de la interrupcion del tratamiento con carbamazepina, se debe
reevaluar y disminuir la dosis de paliperidona, si es necesario.. Otros inductores de la
gpP como rifampicina y hierba de San Juan pueden tener efectos similares sobre
paliperidona.

El perfil de seguridad de la paliperidona es similar al de otros antipsicéticos
atipicos como risperidona u olanzapina. Las reacciones adversas mas frecuentes
son cefalea, taquicardia, acatisia, taquicardia sinusal, trastorno extrapiramidal,
somnolencia, mareo, sedacion, temblor, hipertonia, distonia, hipotension ortostatica y
sequedad de boca. En los ensayos clinicos, la paliperidona ha producido menor
SEGURIDAD Y EFECTOS somnolencia que la olanzapina. Sin embargo, los sintomas extrapiramidales fueron
ADVERSOS mas frecuentes con la paliperidona que con la olanzapina. Esta contraindicado en el
caso de que exista hipersensibilidad a paliperidona, risperidona o intolerancia grave
al excipiente (lactosa).
EMBARAZO: categoria C en la FDA
LACTANCIA: se recomienda suspender la lactancia materna con la
administracion de este medicamento

EFICACIA CLINICA COMPARATIVA

Hasta el momento no se han realizado estudios especificamente disefiados para evaluar la eficacia de
paliperidona frente a otros antipsicéticos. La eficacia de paliperidona se ha evaluado en cinco ensayos clinicos,
en los que se empled como criterio de evaluacion la variacion en la escala PANSS que valora los sintomas positivos y
negativos de la esquizofrenia. Hay tres ensayos multicéntricos, doble ciego y de 6 semanas de duracion (n total=
1.692), controlados con placebo y con olanzapina como control active. La respuesta clinica se definié como la
disminucion del 30% o mas en la puntuacion de la escala PANSS respecto al placebo, observandose diferencias
significativas a favor de paliperidona en la proporcion de pacientes que respondieron al tratamiento (50-60% vs 30%).
Las diferencias entre la paliperidona y el placebo en la puntuacion de la escala PANSS, fueron similares a las
obtenidas con la olanzapina respecto a placebo.

Se realizd un cuarto ensayo con paliperidona sobre la prevencion de recaidas de los sintomas de esquizofrenia,
realizado en 207 pacientes durante 14 semanas. Frente al placebo, las recaidas fueron estadisticamente menos
frecuentes (25% vs 53%) y mas tardias con Paliperidona.

Por ultimo se realizd un ensayo clinico aleatorizado, destinado a valorar la tolerabilidad de paliperidona,
realizado en 114 pacientes mayores de 65 afios. El resultado de la variable principal de eficacia fue una diferencia en la




COSTE TRATAMIENTO/ DIA COMPARATIVO

Principio activo DDD Coste tto/dia (€)
Paliperidona 3 mg 5,03
6 mg 5,03
9 mg 5,03
Risperidona 6 mg 2,21
Olanzapina 10 mg 4,06
CONCLUSIONES

e No se dispone de estudios disefiados para evaluar la eficacia de paliperidona frente a ninglin antipsicotico.
Los ensayos so6lo demuestran que la paliperidona es mas efectiva que el placebo y similar a olanzapina a
corto plazo. Pero no hay informacién sobre su eficacia y seguridad en un periodo de tiempo mas largo.

e Frente a risperidona, presenta la ventaja de no metabolizarse en el higado. Sin embargo, continua precisando
de ajuste de dosis en insuficiencia renal. Presenta el inconveniente de no estar aprobada para pacientes con
demencia relacionada con psicosis

e Por tanto, parece mas adecuado utilizar antipsicoticos cuya eficacia y seguridad estén mas contrastadas, ya
que no parece que este farmaco suponga un avance terapéutico en el tratamiento de la esquizofrenia.
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