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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ ΙII 
 

ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
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1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Βλέπε παράρτηµα I 
 
 
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ 
 
Κάθε δισκίο των 4 mg περιέχει:  4 mg σερτινδόλη  
Κάθε δισκίο των 8 mg περιέχει:  8 mg σερτινδόλη 
Κάθε δισκίο των 12 mg περιέχει: 12 mg σερτινδόλη  
Κάθε δισκίο των 16 mg περιέχει: 16 mg σερτινδόλη  
Κάθε δισκίο των 20 mg περιέχει: 20 mg σερτινδόλη  
Κάθε δισκίο των 24 mg περιέχει: 24 mg σερτινδόλη 
 
Για τα έκδοχα βλ. 6.1. 
 
 
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ 
 
∆ισκίο επικαλυµµένο µε υµένιο 
 
Περιγραφή των δισκίων: 
 
4 mg: Ωοειδή, λευκά, αµφίκυρτα δισκία που φέρουν την ένδειξη“S4” στη µία πλευρά 
8 mg: Ωοειδή, λευκά, αµφίκυρτα δισκία που φέρουν την ένδειξη“S8” στη µία πλευρά  
12 mg: Ωοειδή, λευκά, αµφίκυρτα δισκία που φέρουν την ένδειξη “S12” στη µία πλευρά 
16 mg: Ωοειδή, λευκά, αµφίκυρτα δισκία που φέρουν την ένδειξη “S16” στη µία πλευρά 
20 mg: Ωοειδή, λευκά, αµφίκυρτα δισκία που φέρουν την ένδειξη “S20” στη µία πλευρά 
24 mg: Ωοειδή, λευκά, αµφίκυρτα δισκία που φέρουν την ένδειξη“S24” στη µία πλευρά  
 
 
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις 
 
Η σερτινδόλη ενδείκνυται για τη θεραπεία της σχιζοφρένειας.  
 
Λόγω ερωτηµατικών αναφορικά µε την καρδιαγγειακή ασφάλεια του προϊόντος, η σερτινδόλη θα 
πρέπει να χρησιµοποιείται σε ασθενείς µη ανεκτικούς σε τουλάχιστον ένα από τα υπόλοιπα 
αντιψυχωσικά φάρµακα.  
 
Η σερτινδόλη δεν θα πρέπει να χρησιµοποιείται σε επείγουσες καταστάσεις για την άµεση 
ανακούφιση των συµπτωµάτων σε διαταραγµένους ασθενείς µε οξεία διαταραχή. 
 
4.2 ∆οσολογία και τρόπος χορήγησης 
 
Η σερτινδόλη χορηγείται από το στόµα άπαξ ηµερησίως µε ή χωρίς τροφή. Σε ασθενείς στους οποίους 
απαιτείται καταστολή, µπορεί να χορηγηθεί ταυτόχρονα και µια βενζοδιαζεπίνη. 
 
Σηµείωση: Απαιτείται ο ηλεκτροκαρδιογραφικός έλεγχος (ΗΚΓ) πριν και κατά τη διάρκεια της 
θεραπείας µε σερτινδόλη: βλ. παράγραφο 4.4. 
 
Τιτλοποίηση 
Όλοι οι ασθενείς πρέπει να αρχίσουν τη σερτινδόλη µε δόση 4 mg την ηµέρα. Η δόση πρέπει να 
αυξάνεται κατά 4 mg µετά από 4-5 ηµέρες σε κάθε δόση µέχρι να επιτευχθεί η βέλτιστη ηµερήσια 
δόση συντήρησης µεταξύ 12-20 mg. Λόγω της α1 ανασταλτικής δράσης της σερτινδόλης, ενδέχεται να 
παρατηρηθούν συµπτώµατα ορθοστατικής υπότασης κατά τη διάρκεια της αρχικής περιόδου 
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τιτλοποίησης της δόσης. Η έναρξη της θεραπείας µε δόση 8 mg ή η ταχεία αύξηση της δόσης ενέχει 
σηµαντικά αυξηµένο κίνδυνο να εκδηλωθεί ορθοστατική υπόταση. 
 
Συντήρηση 
Ανάλογα µε την εξατοµικευµένη ανταπόκριση του ασθενούς, η δόση µπορεί να αυξηθεί µέχρι τη δόση 
των 20 mg την ηµέρα. Σε εξαιρετικές µόνο περιπτώσεις θα πρέπει να εξετάζεται η µέγιστη δόση των 
24 mg την ηµέρα, δεδοµένου ότι  οι κλινικές δοκιµές δεν έχουν επιδείξει βελτίωση της 
αποτελεσµατικότητας σε δόσεις άνω των 20 mg και η παράταση του διαστήµατος QT µπορεί να 
παρουσιάσει αύξηση προς το ανώτερο όριο του συνιστώµενου δοσολογικού εύρους . 
 
Η αρτηριακή πίεση των ασθενών θα πρέπει να παρακολουθείται κατά τη διάρκεια της τιτλοποίησης 
της δόσης καθώς και στην αρχική περίοδο της θεραπείας συντήρησης. 
 
Ηλικιωµένοι 
Η φαρµακοκινητική διερεύνηση δεν έδειξε διαφορές µεταξύ νέων και ηλικιωµένων ατόµων. Ωστόσο, 
υπάρχουν περιορισµένα µόνο κλινικά δεδοµένα για ασθενείς ηλικίας άνω των 65 ετών. Κατά 
συνέπεια, µέχρι την επίτευξη µεγαλύτερης κλινικής εµπειρίας, η σερτινδόλη πρέπει να 
χρησιµοποιείται µε προσοχή στους ηλικιωµένους. Βραδύτερη τιτλοποίηση της δόσης και χαµηλότερες 
δόσεις συντήρησης ενδέχεται να είναι καταλληλότερες για τους ηλικιωµένους ασθενείς. 
 
Παιδιά και έφηβοι κάτω των 18 ετών 
Η ασφάλεια και η αποτελεσµατικότητα της σερτινδόλης στα παιδιά και τους εφήβους δεν έχει 
τεκµηριωθεί. 
 
Μειωµένη νεφρική λειτουργία 
Η σερτινδόλη µπορεί να χορηγηθεί στη συνηθισµένη δόση στους ασθενείς µε νεφρική βλάβη (βλέπε 
παράγραφο 4.3). Η φαρµακοκινητική της σερτινδόλης δεν επηρεάζεται από την αιµοκάθαρση.  
 
Μειωµένη ηπατική λειτουργία  
Ασθενείς µε ήπια/µέτρια ηπατική βλάβη απαιτούν βραδύτερη τιτλοποίηση της δοσολογίας και 
χαµηλότερη δόση συντήρησης.  
 
Επανατιτλοποίηση της δόσης της σερτινδόλης σε ασθενείς που την είχαν διακόψει  
Κατά την επανέναρξη της θεραπείας µε σερτινδόλη, ασθενών που έµειναν λιγότερο από µία εβδοµάδα 
χωρίς σερτινδόλη, δεν απαιτείται νέα τιτλοποίηση και µπορεί να επαναληφθεί η δόση συντήρησης που 
ελάµβαναν. ∆ιαφορετικά πρέπει να ακολουθηθεί το συνιστώµενο σχήµα τιτλοποίησης. Θα πρέπει να 
ληφθεί ΗΚΓ πριν την εκ νέου τιτλοποίηση της σερτινδόλης.  
 
Αλλαγή από άλλα αντιψυχωσικά 
Η θεραπεία µε τη σερτινδόλη µπορεί να αρχίσει σύµφωνα µε το συνιστώµενο σχήµα τιτλοποίησης της 
δόσης ταυτόχρονα µε τη διακοπή άλλων αντιψυχωσικών που χορηγούνται από το στόµα. Σε ασθενείς 
που τους χορηγούνται ενέσιµα αντιψυχωσικά παρατεταµένης δράσης (depot), η σερτινδόλη αρχίζει 
στη θέση της επόµενης depot ένεσης παρατεταµένης δράσης.  
 
4.3 Αντενδείξεις 
 
Υπερευαισθησία στην σερτινδόλη ή σε οποιοδήποτε από τα έκδοχα. 
 
Η σερτινδόλη αντενδείκνυται σε ασθενείς µε γνωστή µη ελεγχόµενη υποκαλιαιµία και σε ασθενείς µε 
γνωστή µη ελεγχόµενη υποµαγνησαιµία. 
 
Η σερτινδόλη αντενδείκνυται σε ασθενείς µε ιστορικό κλινικώς σηµαντικής καρδιαγγειακής νόσου, 
καρδιακής ανεπάρκειας, καρδιακής υπερτροφίας, αρρυθµιών ή βραδυκαρδίας (<50 παλµοί το λεπτό). 
 
Επιπλέον, η σερτινδόλη δεν πρέπει χορηγείται σε ασθενείς µε συγγενές σύνδροµο παρατεταµένου 
διαστήµατος QT ή µε οικογενειακό ιστορικό αυτής της νόσου, και σε ασθενείς µε γνωστή επίκτητη 
επιµήκυνση του διαστήµατος QT (QTc άνω των 450 msec στους άνδρες και 470 msec στις γυναίκες). 
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Η σερτινδόλη αντενδείκνυται σε ασθενείς που λαµβάνουν φάρµακα τα οποία είναι γνωστό ότι 
παρατείνουν το διάστηµα QT. Οι σχετικές κατηγορίες περιλαµβάνουν:  
- αντιαρρυθµικά φάρµακα κατηγορίας Ι και ΙΙΙ (π.χ. κινιδίνη, αµιοδαρόνη, σοταλόλη, δοφετιλίδη) 
- ορισµένα αντιψυχωσικά φάρµακα (π.χ. θειοριδαζίνη) 
- ορισµένα µακρολίδια (π.χ. ερυθροµυκίνη) 
- ορισµένα αντιισταµινικά (π.χ. τερφεναδίνη) 
- ορισµένα αντιβιοτικά κινολόνης (π.χ.gatifloxacine) 
Η παραπάνω λίστα δεν είναι πλήρης καθώς κι άλλα µεµονωµένα φάρµακα που είναι γνωστό ότι 
παρατείνουν το διάστηµα QT αντενδείκνυνται (π.χ.σιζαπρίδη, λίθιο). 
 
Η συγχορήγηση της σερτινδόλης αντενδείκνυται µε φάρµακα που είναι γνωστό ότι δυνητικά µπορούν 
να αναστείλουν ισχυρώς τα ηπατικά ένζυµα του κυτοχρώµατος P450 3A (βλ. παράγραφο 4.5). Οι 
σχετικές κατηγορίες περιλαµβάνουν: 
- συστηµατική θεραπεία µε αντιµυκητιασικούς παράγοντες “αζολών”(π.χ. ιτρακοναζόλη) 
- µακρολίδια (π.χ. ερυθροµυκίνη)  
- αναστολείς πρωτεάσης HIV (π.χ. ιντιναβίρη) 
Η παραπάνω λίστα δεν είναι πλήρης, καθώς κι άλλα µεµονωµένα φάρµακα που είναι γνωστό ότι 
αναστέλλουν ισχυρώς τα ένζυµα του CYP3A αντενδείκνυνται (π.χ. σιµετιδίνη).  
 
Η σερτινδόλη αντενδείκνυται σε ασθενείς µε σοβαρή ηπατική βλάβη. 
 
4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά τη χρήση 
 
Καρδιαγγειακές 
Κλινικές µελέτες έχουν δείξει ότι η σερτινδόλη παρατείνει το διάστηµα QT σε µεγαλύτερο βαθµό απ’ 
ό,τι ορισµένα άλλα αντιψυχωσικά. Η µέση παράταση του QT είναι µεγαλύτερη προς το ανώτερο όριο 
του συνιστώµενου δοσολογικού εύρους (20 και 24 mg). Η παράταση του διαστήµατος QT σε 
ορισµένα φάρµακα σχετίζεται µε την ικανότητα πρόκλησης αρρυθµίας τύπου Torsade de Pointes 
(TdP) (µία δυνητικά θανατηφόρα πολυµορφική κοιλιακή ταχυκαρδία) και µε την ικανότητα 
πρόκλησης αιφνίδιου θανάτου. Ωστόσο, τα κλινικά και µη κλινικά στοιχεία δεν είναι ικανά να 
επιβεβαιώσουν εάν η σερτινδόλη έχει µεγαλύτερη προ-αρρυθµογόνο δράση από τα άλλα 
αντιψυχωσικά φάρµακα. Για το λόγο αυτό θα πρέπει η σερτινδόλη να χρησιµοποιείται µόνο σε 
ασθενείς µη ανεκτικούς σε τουλάχιστον ένα άλλο αντιψυχωσικό φάρµακο.  
 
Ηλεκτροκαρδιογραφικός (ΗΚΓ) έλεγχος:  
- Ηλεκτροκαρδιογραφικός (ΗΚΓ) έλεγχος απαιτείται πριν και κατά τη διάρκεια της 

θεραπείας µε σερτινδόλη.  
Είναι καλύτερο ο ΗΚΓ έλεγχος να διεξάγεται το πρωί και να προτιµώνται  οι τύποι Bazett ή 
Fridericia για τον υπολογισµό του QTc. 

- Ο ΗΚΓ έλεγχος πρέπει να διεξάγεται στην έναρξη της θεραπείας: η σερτινδόλη αντενδείκνυται 
εάν παρατηρηθεί διάστηµα QTc ανώτερο των 450 msec στους άνδρες ή των 470 msec στις 
γυναίκες αντίστοιχα.  

- Κατά την επίτευξη µιας σταθερής κατάστασης µετά από περίπου 3 εβδοµάδες ή κατά την 
επίτευξη δόσης των 16 mg, θα πρέπει να ληφθεί ένα ακόµα ΗΚΓ.  

- Κατά τη θεραπεία συντήρησης, ηλεκτροκαρδιογραφικές µετρήσεις θα πρέπει να λαµβάνονται 
πριν και µετά από οποιαδήποτε αύξηση της δόσης. Εάν κατά τη διάρκεια της θεραπείας µε 
σερτινδόλη παρατηρηθεί διάστηµα QTc µεγαλύτερο των 500 msec, συνιστάται η διακοπή της 
θεραπείας µε σερτινδόλη. Σε ασθενείς που βιώνουν συµπτώµατα όπως αίσθηµα παλµών, 
σπασµούς ή απώλεια συνείδησης, τα οποία θα µπορούσαν να υποδεικνύουν την εµφάνιση 
αρρυθµιών, ο ιατρός θα πρέπει να προβεί σε επείγουσα αξιολόγηση, συµπεριλαµβανοµένου του 
ΗΚΓ. 

- Συνιστάται ΗΚΓ µετά την προσθήκη ή την αύξηση της δόσης συγχορηγούµενου φαρµάκου το 
οποίο µπορεί να αυξήσει τη συγκέντρωση της σερτινδόλης (βλ. παράγραφο 4.5). 

 
Ο κίνδυνος της παράτασης του διαστήµατος QT είναι αυξηµένος σε ασθενείς κατά τη συγχορήγηση 
φαρµάκων τα οποία παρατείνουν το διάστηµα QT ή φάρµακων που αναστέλλουν το µεταβολισµό της 
σερτινδόλης (βλ. παράγραφο 4.3). 
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Θα πρέπει να µετρηθούν οι βασικές τιµές καλίου και µαγνησίου του ορού σε ασθενείς µε κίνδυνο 
σοβαρών διαταραχών των ηλεκτρολυτών πριν την έναρξη θεραπείας µε σερτινδόλη. Τα χαµηλά 
επίπεδα καλίου και µαγνησίου στον ορό θα πρέπει να διορθωθούν πριν την έναρξη της θεραπείας. 
Συνιστάται η παρακολούθηση του καλίου του ορού σε ασθενείς µε εµετούς, διάρροια, σε θεραπεία µε 
µη καλιοσυντηρητικά διουρητικά ή άλλες διαταραχές των ηλεκτρολυτών. 
 
Εν όψει του αυξηµένου κινδύνου σηµαντικής καρδιαγγειακής νόσου στους ηλικιωµένους, η 
σερτινδόλη θα πρέπει να χρησιµοποιείται µε προσοχή σε αυτόν τον πληθυσµό (βλ. παράγραφο 4.2). 
 
Λόγω της α1 ανασταλτικής δράσης της σερτινδόλης, µπορούν να παρατηρηθούν συµπτώµατα 
ορθοστατικής υπότασης κατά τη διάρκεια της αρχικής περιόδου τιτλοποίησης της δόσης.  
 
Τα αντιψυχωσικά φάρµακα µπορεί να παρεµποδίσουν τη δράση των αγωνιστών της ντοπαµίνης. Η 
σερτινδόλη πρέπει να χρησιµοποιείται µε προσοχή σε ασθενείς µε νόσο του Parkinson.  
 
Ορισµένοι αναστολείς επαναπρόσληψης της σεροτονίνης (SSRI’s) όπως η φλουοξετίνη και η 
παροξετίνη (ισχυροί CYP2D6 αναστολείς)  µπορούν να αυξήσουν τα επίπεδα της σερτινδόλης στο 
πλάσµα 2 έως 3 φορές (βλ. παράγραφο 4.5). 
 
Μειωµένη ηπατική λειτουργία 
Οι ασθενείς µε ήπια/µέτρια ηπατική δυσλειτουργία θα πρέπει να παρακολουθούνται στενά. 
Συνιστάται η βραδύτερη τιτλοποίηση της δόσης και µία χαµηλότερη δόση συντήρησης.  
 
Όψιµη δυσκινησία 
Η όψιµη δυσκινησία πιστεύεται ότι προκαλείται από την υπερευαισθησία των υποδοχέων της 
ντοπαµίνης στα βασικά γάγγλια, ως αποτέλεσµα του χρόνιου αποκλεισµού των υποδοχέων από τα 
αντιψυχωσικά φάρµακα. Η σερτινδόλη έχει επιδείξει χαµηλό ποσοστό Εξωπυραµιδικών 
Συµπτωµάτων (ΕΠΣ) (ανάλογο µε εκείνο του εικονικού φαρµάκου) σε κλινικές µελέτες. Παρά το 
γεγονός αυτό όµως, η µακροχρόνια θεραπεία µε αντιψυχωσικές ουσίες (ιδίως σε υψηλές δόσεις) 
συνδέεται µε τον κίνδυνο εµφάνισης όψιµης δυσκινησίας. Εάν εµφανιστούν σηµάδια όψιµης 
δυσκινησίας, θα πρέπει να εξετάζεται το ενδεχόµενο µείωσης της δόσης ή διακοπής της θεραπείας µε 
το φάρµακο.  
 
Σπασµοί  
Η σερτινδόλη πρέπει να χρησιµοποιείται µε προσοχή σε ασθενείς µε ιστορικό σπασµών.  
 
Κακόηθες νευροληπτικό σύνδροµο 
Ένα δυνητικά θανατηφόρο σύµπλεγµα συµπτωµάτων που αναφέρεται ενίοτε ως Κακόηθες 
Νευροληπτικό Σύνδροµο (Neuroleptic Malignant Syndrome) έχει αναφερθεί σε συσχετισµό µε τη 
χρήση αντιψυχωσικών φαρµάκων. Η θεραπεία του Κακοήθους Νευροληπτικού Συνδρόµου πρέπει να 
περιλαµβάνει την άµεση διακοπή των αντιψυχωσικών φαρµάκων.  
 
4.5 Αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα και άλλες µορφές αλληλεπίδρασης 
 
Παράταση του διαστήµατος QT που σχετίζεται µε τη θεραπεία µε σερτινδόλη µπορεί να ενταθεί  µε 
τη συγχορήγηση άλλων φαρµάκων που είναι γνωστό ότι παρατείνουν το διάστηµα QT. Κατά 
συνέπεια, η συγχορήγηση αυτών των φαρµάκων αντενδείκνυται (βλ. παράγραφο 4.3). 
 
Η σερτινδόλη µεταβολίζεται εκτεταµένα από τα ισοένζυµα CYP2D6 και CYP3A του κυτοχρώµατος 
Ρ450. Το CYP2D6 παρουσιάζει πολυµορφία στον πληθυσµό και τα δύο ισοένζυµα µπορούν να 
ανασταλούν από ποικιλία ψυχοτρόπων και άλλων φαρµάκων.  
 
CYP2D6  
Η συγκέντρωση της σερτινδόλης στο πλάσµα αυξάνεται κατά 2-3 φορές σε ασθενείς που τους 
χορηγείται ταυτόχρονα φλουοξετίνη ή παροξετίνη (ισχυροί αναστολείς του CYP2D6) και µπορεί να 
απαιτηθεί µικρότερη δόση συντήρησης σερτινδόλης. Μολονότι το θέµα δεν έχει διερευνηθεί, 



CPMP/2852/02-el 6/11 EMEA 2002 
 

παρόµοια αποτελέσµατα αναµένονται για την κινιδίνη (ισχυρός αναστολέας του CYP2D6), που επί 
πλέον είναι γνωστόν ότι παρατείνει το διάστηµα QT (βλ. παράγραφο 4.3). Άλλοι δυνητικοί 
αναστολείς του CYP2D6, (όπως η σερτραλίνη, τα τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά και η προπρανολόλη) 
δεν φαίνεται να επηρεάζουν τη συγκέντρωση της σερτινδόλης στο πλάσµα. Μελέτες in vitro έχουν 
δείξει ότι υψηλές συγκεντρώσεις σερτινδόλης και των κυριοτέρων µεταβολιτών της αναστέλλουν τη 
δράση του CYP2D6. Θεωρείται ότι η σερτινδόλη είναι ασθενής αναστολέας των υποστρωµάτων του 
CYP2D6, αφού το κλάσµα µεταβολισµού της δεξτροµεθορφάνης επηρεάστηκε µόνο ελάχιστα κατά τη 
διάρκεια θεραπείας µε σερτινδόλη. 
 
Στα υποστρώµατα του ισοενζύµου CYP2D6 συµπεριλαµβάνονται β-αναστολείς, αντιαρρυθµικά 
φάρµακα, µερικά αντιυπερτασικά και ένας µεγάλος αριθµός νευροληπτικών και αντικαταθλιπτικών 
φαρµάκων. Το CYP2D6 αναστέλλεται σηµαντικά από την κινιδίνη, τη φλουοξετίνη και την 
παροξετίνη.  
 
CYP3A  
Από τις αλληλεπιδράσεις που διαπιστώθηκαν για τα υποστρώµατα του CYP3A, καµία δεν είναι 
κλινικά σηµαντική. Μικρές αυξήσεις (<25 %)  της συγκέντρωσης της σερτινδόλης στο πλάσµα 
σηµειώθηκαν µε τα µακρολίδια (π.χ. την ερυθροµυκίνη που είναι αναστολέας του CYP3A) και τους 
ανταγωνιστές ιόντων ασβεστίου (ασθενείς αναστολείς του CYP3A). Στους ασθενείς µε µειωµένη 
ικανότητα µεταβολισµού του CYP2D6, το ανασταλτικό αποτέλεσµα θα µπορούσε να είναι 
ισχυρότερο, εφόσον ο µεταβολισµός της σερτινδόλης από το CYP2D6 και το CYP3A αναµένεται να 
επηρεαστεί. Η κετοκοναζόλη και η ιτρακοναζόλη είναι και οι δύο πολύ ισχυροί αναστολείς του 
CYP3A (βλ. παράγραφο 4.3).  
 
Στα υποστρώµατα του ισοενζύµου CYP3A συµπεριλαµβάνονται τροποποιητές του ανοσολογικού 
µηχανισµού, αναστολείς ιόντων ασβεστίου και αντιαρρυθµικά φάρµακα κατηγορίας ΙΙΙ. Οι πιο 
γνωστοί αναστολείς του CYP3A είναι η σιµετιδίνη, οι αντιµυκητιασικοί παράγοντες αζολών, οι 
αναστολείς πρωτεάσης HIV και τα µακρολίδια. Συγχορήγηση της σερτινδόλης µε αναστολείς του 
CYP3A αντενδείκνυται γιατί µπορεί να οδηγήσει σε σηµαντική αύξηση των επιπέδων της 
σερτινδόλης (βλ. παράγραφο 4.3). 
 
Ο µεταβολισµός της σερτινδόλης αυξάνεται σηµαντικά από ουσίες που είναι γνωστό ότι επάγουν τα 
ισοένζυµα CYP και συγκεκριµένα, από την καρβαµαζεπίνη και τη φαινυτοΐνη, που µπορούν να 
µειώσουν την συγκέντρωση της σερτινδόλης στο πλάσµα κατά 2-3 φορές. Η ελαττωµένη 
αντιψυχωσική δράση σε ασθενείς που τους χορηγούνται τα παραπάνω φάρµακα ή άλλες ουσίες που 
επάγουν τον ηπατικό µεταβολισµό µπορεί να απαιτεί την προσαρµογή της δόσης της σερτινδόλη προς 
τα ανώτερα όρια του δοσολογικού εύρους.  
 
4.6 Kύηση και γαλουχία 
 
Εγκυµοσύνη 
Η ασφάλεια της χρήσης της σερτινδόλης κατά την περίοδο της εγκυµοσύνης δεν έχει τεκµηριωθεί. 
 
Η σερτινδόλη δεν προκάλεσε τερατογένεση σε µελέτες αναπαραγωγής σε πειραµατόζωα. Μία µελέτη 
σε αρουραίους κατά την περίοδο λίγο πριν και µετά τη διάρκεια του τοκετού έδειξε µείωση στη 
γονιµότητα των απογόνων σε δόση µέσα στα θεραπευτικά όρια για τους ανθρώπους (βλ. παράγραφο 
5.4). 
 
Συνεπώς, η σερτινδόλη δεν πρέπει να χρησιµοποιείται κατά τη διάρκεια της εγκυµοσύνης. 
 



CPMP/2852/02-el 7/11 EMEA 2002 
 

Θηλασµός 
∆εν έχουν διεξαχθεί µελέτες σε θηλάζουσες µητέρες, ωστόσο, αναµένεται ότι η σερτινδόλη 
απεκκρίνεται στο µητρικό γάλα. 
 
Εάν η θεραπεία µε σερτινδόλη θεωρείται απαραίτητη, θα πρέπει να εξεταστεί η περίπτωση διακοπής 
του θηλασµού. 
 
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισµό µηχανών 
 
Η σερτινδόλη δεν έχει κατασταλτική δράση. Ωστόσο, πρέπει να δοθεί η οδηγία στους ασθενείς να µην 
οδηγούν και να µη χειρίζονται µηχανήµατα, µέχρις ότου γίνει γνωστή η ατοµική τους ευαισθησία. 
 
4.8 Ανεπιθύµητες ενέργειες  
 
Παρενέργειες 
Στις κλινικές µελέτες, ανεπιθύµητες ενέργειες µε συχνότητα µεγαλύτερη από 1%, που συνδέονταν µε 
τη χρήση της σερτινδόλης και είχαν σηµαντική διαφορά από το εικονικό φάρµακο, ήταν οι ακόλουθες 
(καταγράφονται µε σειρά φθίνουσας συχνότητας) : ρινίτιδα/ρινική συµφόρηση, διαταραχές της 
εκσπερµάτισης (ελάττωση όγκου εκσπερµάτισης), ζάλη, ξηροστοµία, ορθοστατική υπόταση, αύξηση 
βάρους, περιφερικό οίδηµα, δύσπνοια, παραισθησίες και παράταση του διαστήµατος QT (βλ. 
παράγραφο 4.4). 
 
Εξωπυραµιδικά συµπτώµατα (EPS)  
Η συχνότητα των ασθενών που υποβάλλονταν σε θεραπεία µε τη σερτινδόλη και ανέφεραν 
ανεπιθύµητες ενέργειες σχετιζόµενες µε το εξωπυραµιδικό σύστηµα, ήταν όµοια µε τη συχνότητα µε 
την οποία αυτές παρατηρήθηκαν σε ασθενείς που ελάµβαναν το εικονικό φάρµακο. Επί πλέον, σε 
ελεγχόµενες µε εικονικό φάρµακο κλινικές µελέτες το ποσοστό των ασθενών που ελάµβαναν τη 
σερτινδόλη και χρειάσθηκαν θεραπεία για τα εξωπυραµιδικά συµπτώµατα ήταν ίδιο µε το ποσοστό 
των ασθενών που λάµβαναν εικονικό φάρµακο.  
 
Μερικές από τις ανεπιθύµητες ενέργειες του φαρµάκου εµφανίζονται µε την έναρξη της θεραπείας και 
εξαφανίζονται µε τη συνέχιση της θεραπείας, π.χ. ορθοστατική υπόταση.  
 
Ο παρακάτω πίνακας αναφέρει τις ανεπιθύµητες ενέργειες ταξινοµηµένες ανά συστηµατική 
κατηγορία οργάνου και συχνότητα: 
Πολύ συχνές (>10%) 
Συχνές (1-10%) 
Όχι συχνές (0,1-1%) 
Σπάνιες (0,01-0,1%) 
Πολύ σπάνιες (<0,01%) 
 
∆ιαταραχές του µεταβολισµού και της θρέψης 
Όχι συχνές Υπεργλυκαιµία 

 
∆ιαταραχές του νευρικού συστήµατος 
Συχνές  Ζάλη, παραισθησία 
Όχι συχνές Συγκοπικό επεισόδιο, επιληπτικές κρίσεις, κινητική διαταραχή (συγκεκριµένα όψιµη 

δυσκινησία, βλ. παράγραφο 4.4) 
 

Καρδιακές διαταραχές 
Συχνές  Περιφερικό οίδηµα 
Όχι συχνές Τorsade de Pointes (βλ. παράγραφο 4.4) 

 
Αγγειακές διαταραχές 
Συχνές  Ορθοστατική υπόταση (βλ. παράγραφο 4.4) 
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Αναπνευστικές, θωρακικές και µεσοθωρακικές διαταραχές 
Πολύ συχνές Ρινίτιδα/ρινική συµφόρηση 
Συχνές  ∆ύσπνοια 
 
Γαστρεντερικές διαταραχές 
Συχνές  Ξηροστοµία 

 
∆ιαταραχές αναπαραγωγικού συστήµατος και µαστών 
Συχνές  ∆ιαταραχές εκσπερµάτισης (µείωση του όγκου εκσπερµάτισης) 

 
Υπό µελέτη 
Συχνές Αύξηση βάρους, παράταση του διαστήµατος QT, θετική ανίχνευση ερυθρών και 

λευκών αιµοσφαιρίων στα ούρα 
 
4.9 Υπερδοσολογία 
 
Η πείρα µε την σερτινδόλη στην οξεία υπερδοσολογία είναι περιορισµένη. Έχoυν υπάρξει 
θανατηφόρες περιπτώσεις. Ωστόσο, ασθενείς που έλαβαν δόσεις υπολογιζόµενες µέχρι 840 mg 
ανέλαβαν χωρίς επακόλουθα. Tα σηµεία και τα συµπτώµατα υπερδοσολογίας που αναφέρθηκαν ήταν 
υπνηλία, βραδεία οµιλία, ταχυκαρδία, υπόταση και παροδική παράταση του διαστήµατος QTc. Έχουν 
παρατηρηθεί περιπτώσεις Torsade de Pointes (TdP), συχνά σε συνδυασµό µε άλλα φάρµακα που είναι 
γνωστό ότι επάγουν TdP. 
 
Θεραπεία 
Σε περίπτωση οξείας υπερδοσολογίας πρέπει να εξασφαλιστεί η πρόσβαση των αεροφόρων οδών και 
η διατήρηση επαρκούς οξυγόνωσης.  
 
Συνεχής παρακολούθηση (monitoring) του καρδιαγγειακού συστήµατος και των ζωτικών σηµείων 
πρέπει να αρχίσει αµέσως. Εάν υπάρχει παράταση του διαστήµατος QTc, συνιστάται η 
παρακολούθηση του ασθενούς µέχρις ότου το διάστηµα QTc φτάσει σε φυσιολογικά επίπεδα. Θα 
πρέπει να ληφθεί υπόψη ότι η ηµιπερίοδος ζωής της σερτινδόλης είναι 2 έως 4 ηµέρες.  
 
Πρέπει να εξασφαλιστεί ενδοφλέβια προσπέλαση και να εξετασθεί το ενδεχόµενο χορήγησης ενεργού 
άνθρακα µε καθαρτικό. Πρέπει να εξετασθεί η πιθανότητα να εµπλέκονται περισσότερα φάρµακα. 
 
∆εν υπάρχει ειδικό αντίδοτο της σερτινδόλης και η σερτινδόλη δεν αποµακρύνεται µε την 
αιµοκάθαρση, εποµένως πρέπει να ληφθούν τα κατάλληλα µέτρα υποστήριξης. Η υπόταση και το 
κυκλοφορικό collapsus πρέπει να αντιµετωπισθούν µε τα κατάλληλα µέτρα, όπως ενδοφλέβια υγρά. 
Εάν χρησιµοποιηθούν συµπαθητικοµιµητικά φάρµακα για αγγειακή υποστήριξη, η επινεφρίνη και η 
ντοπαµίνη πρέπει να χρησιµοποιηθούν µε προσοχή, εφόσον η β-διέγερση σε συνδυασµό µε τον α1-
ανταγωνισµό που συνοδεύει τη σερτινδόλη µπορεί να επιδεινώσει την υπόταση. 
 
Εάν χορηγηθεί αντιαρρυθµική θεραπεία, φάρµακα όπως η κινιδίνη, η δισοπυραµίδη και η 
προκαϊναµίδη ενέχουν το θεωρητικό κίνδυνο της παράτασης του διαστήµατος QT, η οποία µπορεί να 
επιδεινώσει την παρόµοια δράση της σερτινδόλης. 
 
Σε περίπτωση έντονων εξωπυραµιδικών συµπτωµάτων, πρέπει να χορηγηθούν αντιχολινεργικά 
φάρµακα. Η στενή ιατρική παρακολούθηση και ο έλεγχος (monitoring) πρέπει να συνεχιστούν µέχρις 
ότου αναλάβει ο ασθενής. 
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5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ Ι∆ΙΟΤΗΤΕΣ 
 
5.1 Φαρµακοδυναµικές ιδιότητες 
 
Φαρµακοθεραπευτική οµάδα: εκλεκτικό του µεταιχµιακού συστήµατος αντιψυχωσικό φάρµακο, 
κωδικός ATC: N05A E 03 
 
Έχει προταθεί ότι οι νευροφαρµακολογικές ιδιότητες της σερτινδόλης, ως αντιψυχωσικού φαρµάκου, 
προκύπτουν από την εκλεκτική ανασταλτική της δράση στους µεσοµεταιχµιακούς ντοπαµινεργικούς 
νευρώνες και οφείλονται στην εξισορροπηµένη ανασταλτική δράση στους κεντρικούς υποδοχείς της 
ντοπαµίνης D2 και της σεροτονίνης 5ΗΤ2 καθώς και στους α1 αδρενεργικούς υποδοχείς. 
 
Σε φαρµακολογικές µελέτες µε πειραµατόζωα, η σερτινδόλη αναστέλλει την αυτόµατη εκφόρτιση των 
ντοπαµινεργικών νευρώνων της µεσοµεταιχµιακής κοιλιακής περιοχής της καλύπτρας του εγκεφάλου 
(VTA) µε µία αναλογία εκλεκτικότητας µεγαλύτερη από 100 σε σχέση µε τους ντοπαµινεργικούς 
νευρώνες της συµπαγούς µοίρας της µέλαινας ουσίας (SNC). Η αναστολή της δράσης της SNC 
θεωρείται ότι είναι υπεύθυνη για τις κινητικές παρενέργειες που συνοδεύουν τη δράση πολλών 
αντιψυχωσικών φαρµάκων.  
 
Τα αντιψυχωσικά φάρµακα είναι γνωστό ότι αυξάνουν τα επίπεδα της προλακτίνης του ορού µέσω 
ντοπαµινεργικού αποκλεισµού. Σε ασθενείς στους οποίους χορηγήθηκε η σερτινδόλη, τα επίπεδα 
προλακτίνης παρέµειναν µέσα σε φυσιολογικά όρια τόσο κατά τις βραχυχρόνιες µελέτες όσο και κατά 
τη µακροχρόνια (ενός έτους) θεραπεία µε σερτινδόλη. 
 
Η σερτινδόλη δεν δρα στους µουσκαρινικούς και τους ισταµινικούς Η1 υποδοχείς. Τούτο 
επιβεβαιώνεται από την απουσία αντιχολινεργικής και  κατασταλτικής δράσης που σχετίζονται µε 
τους υποδοχείς αυτούς. 
 
5.2 Φαρµακοκινητικές ιδιότητες 
 
Η αποβολή της σερτινδόλη γίνεται µέσω ηπατικού µεταβολισµού, µε µέση τελική ηµιπερίοδο ζωής 
περίπου 3 ηµερών. Η κάθαρση της σερτινδόλης µειώνεται µε την επαναλαµβανόµενη χορήγηση στη 
µέση τιµή περίπου 14 l/h (οι γυναίκες έχουν περίπου 20% µικρότερη φαινοµενική κάθαρση από τους 
άνδρες, µολονότι η κάθαρση µετά τη διόρθωση για µάζα σώµατος χωρίς λίπος είναι παρόµοια). 
Εποµένως, κατά την επαναλαµβανόµενη χορήγηση, η συσσώρευση είναι µεγαλύτερη από την 
προβλεπόµενη ύστερα από µια εφάπαξ δόση, λόγω αύξησης της συστηµατικής βιοδιαθεσιµότητας. 
Ωστόσο, στη σταθερή κατάσταση, η κάθαρση είναι ανεξάρτητη της δόσης και οι συγκεντρώσεις στο 
πλάσµα είναι ανάλογες των δόσεων. Υπάρχει µια µέτρια διακύµανση της φαρµακοκινητικής της 
σερτινδόλη µεταξύ των ατόµων, που οφείλεται στην πολυµορφία του κυτοχρώµατος Ρ450 2D6 
(CYP2D6). Ασθενείς µε ανεπάρκεια αυτού του ηπατικού ενζύµου εµφανίζουν τιµές κάθαρσης της 
σερτινδόλης ίσες µε το 1/2 έως 1/3 των τιµών που εµφανίζουν ασθενείς πλήρεις µεταβολιστές του 
CYP2D6. Κατά συνέπεια, ασθενείς που είναι πτωχοί µεταβολιστές του CYP2D6 (µέχρι και 10% του 
πληθυσµού) θα έχουν επίπεδα σερτινδόλης στο πλάσµα 2-3 φορές υψηλότερα του φυσιολογικού. Το 
θεραπευτικό αποτέλεσµα δεν είναι δυνατόν να προβλεφθεί από τη συγκέντρωση της σερτινδόλη στο 
πλάσµα για το συγκεκριµένο ασθενή. Γι’ αυτό, η εξατοµίκευση της δόσης επιτυγχάνεται καλύτερα µε 
την εκτίµηση του θεραπευτικού αποτελέσµατος και της ανοχής.  
 
Απορρόφηση 
Η σερτινδόλη απορροφάται καλά µε tmax περίπου 10 ωρών µετά από τη χορήγησή της από το στόµα. 
∆ιαφορετικές δόσεις είναι βιοϊσοδύναµες. Η τροφή και τα αντιόξινα αργιλίου-µαγνησίου δεν 
παρουσιάζουν σηµαντική κλινική επίδραση στο ρυθµό ή την έκταση της απορρόφησης της 
σερτινδόλης. 
 
Κατανοµή 
Ο φαινοµενικός όγκος κατανοµής (Vβ/F) της σερτινδόλης µετά από επαναλαµβανόµενη χορήγηση 
ανέρχεται περίπου σε 20 L/kg . Η σερτινδόλη συνδέεται περίπου σε ποσοστό 99,5 % µε τις πρωτεΐνες 
του πλάσµατος, κυρίως µε την λευκωµατίνη και την όξινη γλυκοπρωτεϊνη α1. Σε ασθενείς που 
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υποβλήθηκαν σε θεραπεία µε τις συνιστώµενες δόσεις, το 90 % των συγκεντρώσεων που µετρήθηκαν 
ευρίσκονται κάτω των 140 ng/ml (~320 nmol/L). Η σερτινδόλη εισδύει µέσα στα ερυθρά αιµοσφαίρια 
µε ρυθµό κατανοµής αίµατος/πλάσµατος ίσο µε 1,0. Η σερτινδόλη διαπερνά εύκολα τον 
αιµατοεγκεφαλικό φραγµό και το φραγµό του πλακούντα.  
 
Μεταβολισµός 
∆ύο µεταβολίτες αποµονώθηκαν στο πλάσµα του ανθρώπου: η δεϋδροσερτινδόλη (οξείδωση του 
δακτυλίου της ιµιδαζολιδινόνης) και η νορσερτινδόλη (Ν-αποαλκυλίωση). Οι συγκεντρώσεις της 
δεϋδροσερτινδόλης και της νορσερτινδόλης ανέρχονται περίπου σε 80 % και 40 %, αντίστοιχα, της 
µητρικής ένωσης κατά τη σταθεροποιηµένη κατάσταση. Η δράση της σερτινδόλης οφείλεται κατά 
κύριο λόγο στο µητρικό φάρµακο ενώ οι µεταβολίτες δεν φαίνεται να ασκούν σηµαντική 
φαρµακολογική δράση στον άνθρωπο. 
 
Απέκκριση 
Η σερτινδόλη και οι µεταβολίτες της απεκκρίνονται πολύ αργά, µε συνολική ανάκτηση του 50-60% 
µίας ραδιοσηµασµένης δόσης από του στόµατος, 14 ηµέρες µετά από τη χορήγηση. Περίπου 4 % της 
δόσης απεκκρίνεται στα ούρα µε τη µορφή του µητρικού φαρµάκου και των µεταβολιτών, από το 
οποίο λιγότερο από το 1 % είναι µητρικό φάρµακο. Η κύρια οδός απέκκρισης είναι τα κόπρανα, µε τα 
οποία απεκκρίνεται το υπόλοιπο µητρικό φάρµακο και οι µεταβολίτες του.  
 
5.3 Προκλινικά δεδοµένα για την ασφάλεια 
 
Έχει παρατηρηθεί σε µελέτες πειραµατόζωων παράταση του QT στο ΗΚΓ πιθανώς λόγω αναστολής 
της βραδείας επαναφοράς/αποκατάστασης των  διαύλων καλίου (IΚr, HERG). Ωστόσο η σερτινδόλη 
δεν εµφανίζει πρώιµες µετα-εκπολώσεις σε ίνες Purkinje της καρδιάς κουνελιού ή σκύλου. Οι 
πρώιµες µετα-εκπολώσεις θεωρούνται απαραίτητες για την πρόκληση Torsade de Pointes. Η 
σερτινδόλη δεν προκάλεσε κοιλιακές αρρυθµίες τύπου Torsade de Pointes σε καρδιές κουνελιού από 
τις οποίες είχαν αφαιρεθεί οι κοιλιοκολπικοί κόµβοι παρά την πρόκληση, πειραµατικά, σοβαρής 
υποκαλιαιµίας (1-5 mmol) και βραδυκαρδίας. Ωστόσο η εξαγωγή συµπερασµάτων για ανθρώπους από 
ευρήµατα πειραµατοζώων όσον αφορά την παράταση του QT και την αρρυθµία θα πρέπει να γίνεται 
προσεκτικά δεδοµένου ότι µπορεί να υπάρχουν διαφορές µεταξύ των ειδών. 
 
Η οξεία τοξικότητα της σερτινδόλης είναι χαµηλή. Σε µελέτες χρόνιας τοξικότητας σε αρουραίους και 
σκύλους (έκθεση 3-5πλάσια της κλινικής) παρατηρήθηκαν διάφορες επιδράσεις. Αυτές οι επιδράσεις 
είναι σε συµφωνία µε τις φαρµακολογικές ιδιότητες του φαρµάκου. 
 
Οι αναπαραγωγικές µελέτες στα ζώα δεν έχουν δείξει τερατογόνο δράση. Μία µελέτη κατά την 
περίοδο λίγο πριν και µετά τον τοκετό έδειξε µείωση στη γονιµότητα των απογόνων σε δόσεις εντός 
των θεραπευτικών ορίων για τους ανθρώπους (0,2 mg/kg/ηµέρα) και σε υψηλότερες δόσεις είχε ως 
αποτέλεσµα µειωµένη επιβίωση των νεογνών στην πρώιµη περίοδο γαλουχίας, µειωµένη πρόσληψη 
βάρους και καθυστερηµένη ανάπτυξη των νεογνών σε τοξικές για τη µητέρα δόσεις.  
 
Η αναπαραγωγική ικανότητα και η γονιµότητα επηρεάστηκαν σε ενήλικες άρρενες αρουραίους σε 
δόσεις µεγαλύτερες από 0,04 mg/kg/ηµέρα. Η µείωση της γονιµότητας στους ενήλικες, η οποία ήταν 
αναστρέψιµη, αποδόθηκε στο φαρµακολογικό προφίλ της σερτινδόλη. 
 
Η σερτινδόλη δεν εµφάνισε τοξικότητα σε µία σειρά γενετικών-τοξικολογικών µελετών in vivo και in 
vitro. Μελέτες καρκινογένεσης που έγιναν σε ποντικούς και αρουραίους δεν έδειξαν καµία ανάπτυξη 
όγκων που να σχετίζονται µε την κλινική χρήση της σερτινδόλης. 
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6 ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
6.1 Κατάλογος εκδόχων 
 
Πυρήνας δισκίων  
Maize starch, lactose monohydrate, hydroxypropylcellulose, microcrystalline cellulose, 
croscarmellose sodium, magnesium stearate, macrogol 400. 
 
Επικάλυψη δισκίων 
Hydroxypropylmethylcellulose, titanium dioxide (E171), macrogol 400. 
 
6.2 Ασυµβατότητες 
 
∆εν ισχύει  
 
6.3 ∆ιάρκεια ζωής 
 
2 έτη 
 
6.4 Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά την φύλαξη του προϊόντος 
 
Τα δισκία πρέπει να φυλάσσονται στην αρχική τους συσκευασία για να προστατεύονται από το φως. 
 
6.5 Φύση και συστατικά του περιέκτη 
 
- θυλάκια σε φύλλα PVC/PVdC (διαφανή ή λευκά) µε φύλλο αλουµινίου, των 20, 28, 30, 50, 98 

ή 100 δισκίων, µέσα σε χάρτινο κουτί που είναι µαύρο στο εσωτερικό του. 

- Γκρι περιέκτης πολυπροπυλενίου των 100 δισκίων. 
 
Ενδέχεται να µην διατίθενται όλα τα µεγέθη συσκευασίας. 
 
6.6 Οδηγίες χρήσης και χειρισµού  
 
∆εν απαιτούνται ειδικές προφυλάξεις. 
 
 
7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
 
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
 
9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ / ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ 
 
 
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ 


