I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 2,5 mg bevont tabletta
ZYPREXA 5 mg bevont tabletta

ZYPREXA 7,5 mg bevont tabletta
ZYPREXA 10 mg bevont tabletta
ZYPREXA 15 mg bevont tabletta
ZYPREXA 20 mg bevont tabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

ZYPREXA 2.5 mg bevont tabletta

2,5 mg olanzapint tartalmaz bevont tablettanként.
Ismert hatasa segédanyag: 102 mg laktdéz-monohidratot tartalmaz bevont tablettanként.

ZYPREXA 5 mg bevont tabletta

5 mg olanzapint tartalmaz bevont tablettanként.
Ismert hat4su segédanyag: 156 mg laktdz-monohidratot tartalmaz bevont tablettanként.

ZYPREXA 7.5 mg bevont tabletta

7,5 mg olanzapint tartalmaz bevont tablettanként.
Ismert hatasa segédanyag: 234 mg laktdéz-monohidratot tartalmaz bevont tablettanként.

ZYPREXA 10 mg bevont tabletta

10 mg olanzapint tartalmaz bevont tablettanként.
Ismert hat4su segédanyag: 312 mg laktdz-monohidratot tartalmaz bevont tablettanként.

ZYPREXA 15 mg bevont tabletta

15 mg olanzapint tartalmaz bevont tablettanként.
Ismert hatasa segédanyag: 178 mg laktéz-monohidratot tartalmaz bevont tablettanként.

ZYPREXA 20 mg bevont tabletta

20 mg olanzapint tartalmaz bevont tablettanként.
Ismert hat4su segédanyag: 238 mg laktdz-monohidratot tartalmaz bevont tablettanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Bevont tabletta.

ZYPREXA 2.5 mg bevont tabletta
Kerek, fehér bevont tabletta, ,,ZYP” és,,2.5” kddjelzéssel ellatva.

ZYPREXA 5 mg bevont tabletta
Kerek, fehér bevont tabletta, ,,ZYP” és,,5” kodjelzéssel ellatva.

ZYPREXA 7.5 mg bevont tabletta
Kerek, fehér bevont tabletta, ,,ZYP” ¢s,,7.5” kddjelzéssel ellatva.
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ZYPREXA 10 mg bevont tabletta
Kerek, fehér bevont tabletta, ,,ZYP” és ,,10” kodjelzéssel ellatva.

ZYPREXA 15 mg bevont tabletta
Ellipszis alaku, kék szin(i bevont tabletta, ,,ZYP” és,,15” mélynyomassal ellatva.

ZYPREXA 20 mg bevont tabletta
Ellipszis alaku, rozsaszin bevont tabletta, ,,ZYP” és ,,20” mélynyomassal ellatva.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Felnéttek
Az olanzapin schizophrenia kezelésére javallt.

Azoknal a betegeknél, akik a kezdeti terapiara jol reagaltak, az olanzapin a klinikai javulas
fenntartasaban is hatékonynak bizonyult a fenntart6 kezelés alatt.

Az olanzapin kozepes fok, illetve stlyos manids epizod kezelésére javallt.

Az olanzapin a visszaesés megel6zésére is javallt azoknal a bipolaris zavarban szenvedd betegeknél, akik
a manias epizod soran reagaltak az olanzapin-kezelésre (1asd 5.1 pont).

4.2 Adagolas és alkalmazas

Felndttek
Schizophrenia: Az olanzapin ajanlott kezd6 doézisa 10 mg/nap.

Manias epizod: kezd6 dozis monoterapiaban 15 mg/nap egyszeri adagban, vagy kombinalt terapiaban
10 mg/nap (lasd 5.1 pont).

A visszaesés megelGzése bipolaris zavarban: Az ajanlott kezd6 dézis 10 mg/ nap. Azoknal a
betegeknél, akik a manias epizod kezelésére olanzapint kapnak, a visszaesés megelozésére
ugyanekkora dozissal a terapia folytatasa javasolt. Ha egy Gjabb manias, kevert vagy depressziv
epizdd 1ép fel, az olanzapin—kezelést folytatni kell (a dozis megfeleld kivalasztasaval), a hangulati
tiineteknek klinikailag megfelel6 kiegészito terapiaval, ha klinikailag indokolt.

Schizophrenia, manias epizdd és a bipolaris zavar kiujulasanak megel6zésének kezelése soran a napi
adagot az egyéni klinikai kép alapjan lehet modositani az 5-20 mg/nap dézistartomanyban. Az ajanlott
kezdd dozisnal nagyobb adagot csak a klinikai allapot megfeleld ujraértékelése utan tanacsos adni €s
rendszerint legalabb 24 6ras idokozonként térténjen. Az olanzapin étkezéstol fiiggetleniil szedhetd,
mivel a taplalék nem befolyasolja a felszivodasat. A kezelés befejezésekor megfontolandé az adagok
fokozatos csokkentése.

Specidlis populacidk

1dosek
Alacsonyabb kezd6 dozis (5 mg/nap) altalaban nem sziikséges, azonban 65 éves és idésebb betegek
esetében mérlegelendd, ha klinikai tényezok indokoljak (lasd 4.4 pont).



Vese- és/vagy mdjkarosodas

Alacsonyabb kezd6 dozis (5 mg) alkalmazasa mérlegelendd ilyen betegeknél. Kozepes foku
majelégtelenség (cirrhosis, Child-Pugh stadium A vagy B) eseteiben a kezdd dozis 5 mg legyen, amit
csak kell6 elovigyazatossaggal ajanlott emelni.

Dohdnyzok

A kezd0 dozist és a dozistartomanyt nem indokolt rutinszertien modositani a nemdohanyzok esetén a
dohanyzokhoz képest. A dohanyzas fokozhatja az olanzapin metabolizmusat. Klinikai ellen6rzés
javasolt és sziikség esetén megfontolhatd az olanzapin adagjanak emelése (lasd 4.5 pont).

Amennyiben egyszerre tobb tényez0 is jelen van, ami a metabolizmust lassithatja (n6i nem, id6s kor,
nemdohanyzas), alacsonyabb kezd6 adagot tanacsos valasztani, és ezen betegeknél a dozis emelése
(amennyiben sziikséges), Ovatossagot igényel.

(Lasd 4.5 és 5.2 pont)

Gyermekek és serdiilék

Az olazapin nem javasolt gyermekek €s 18 év alatti serdiilék szamara a biztonsagossagra €s a
hatasossagra vonatkozo6 adatok hidnya miatt. Serdiilé betegek bevonasaval tortént rovid ideig tartd
vizsgalatokban nagyobb mértéki testtomeg-ndvekedést, lipidszint- és prolaktinszint-valtozasokat
jelentettek, mint a felndtt betegek vizsgalataiban (lasd 4.4, 4.8, 5.1 és 5.2 pont).

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.
Zart zugu glaucoma ismert kockazata.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

Az antipszichotikus kezelés soran a beteg klinikai allapotanak javuldsa tobb naptol néhany hétig
tarthat. Ezen idOszak alatt a beteget szorosan ellendrizni kell.

Demencidval §sszefiiggd pszichdzis és/vagy viselkedési zavarok

Az olanzapin alkalmazasa a mortalitas novekedése, valamint a cerebrovascularis katasztrofa kockazata
miatt demenciaval sszefliggd pszichdzis és/vagy viselkedési zavarokban szenvedd betegeknél nem
javasolt. A demencidval kapcsolatos pszichdzisban és/vagy viselkedési zavarban szenved6 idds
betegek (atlagos életkor 78 év) placebo-kontrollos (6-12 hét idotartam1) klinikai vizsgalatai soran az
olanzapinnal kezelt betegek halalozasanak incidenciaja kétszer magasabb volt a placeboval kezelt
betegekénél (sorrendben: 3,5% vs. 1,5%). A halalozas magasabb incidencidja nem fiiggott 0ssze az
olanzapin adagjaval (az atlagos napi adag 4,4 mg) vagy a kezelés idotartamaval. Azok a kockézati
tényezOk, amelyek ebben a betegpopulacidban hajlamosithatnak a mortalitas novekedésére, a
kovetkezok: 65 év feletti életkor, dysphagia, sedatio, alultaplaltsag és dehidracio, tiidobetegségek (pl.
pneumonia aspiratioval vagy anélkiil) vagy benzodiazepinek egyidejii hasznalata. Azonban az
olanzapinnal kezelt betegek halalozasi incidenciaja ezektdl a kockazati tényezoktdl fiiggetleniil
magasabb volt, mint a placeboval kezelt betegeké.

Ugyanezen klinikai vizsgalatok sordn cerebrovascularis nemkivanatos eseményeket jelentettek (pl.
stroke, transiens ischaemias attack), melyek kozott halalos kimeneteliiek is voltak. Az olanzapinnal
kezelt betegeknél a cerebrovascularis nemkivanatos események incidenciaja hdromszor magasabb
volt, mint a placeboval kezelt betegeknél (sorrendben: 1,3% vs 0,4%). Minden, olanzapinnal és
placeboval kezelt betegnél, akinél cerebrovascularis esemény jelentkezett, voltak el6zetesen fennallo
kockazati tényezOok. A 75 év feletti életkor és a vascularis/kevert demencia — az olanzapin-kezelés
tekintetében — a cerebrovascularis nemkivanatos események szempontjabdl kockazati tényezoknek
bizonyultak. Az olanzapin hatdsossaga nem volt bizonyitott ezekben a vizsgalatokban.



Parkinson-kor

Parkinson-koros betegeknél a dopamin-agonista kivaltotta pszichozis kezelésére az olanzapin
alkalmazasa nem javasolt. A klinikai vizsgalatok soran nagyon gyakran jelezték a Parkinson-kor
tiinetegyiittesének €s a hallucinacidknak a romlasat, gyakrabban, mint placebo-kezelés mellett (1asd
4.8 pont), és a pszichotikus tlinetek kezelésében az olanzapin nem volt hatékonyabb a placebonal.
Ezekben a vizsgalatokban kezdeti kdvetelmény volt, hogy a betegek allapota a Parkinson elleni
(dopamin-agonista) gyogyszerek legalacsonyabb hatékony adagja mellett stabil legyen, és az egész
vizsgalat soran ugyanazokat a Parkinson elleni gyogyszereket és adagolasokat kapjak. Az olanzapin-
kezelést napi 2,5 mg-os adaggal kezdték és a vizsgald megitélése alapjan legfeljebb napi 15 mg-os
adagig titraltak.

Neuroleptikus malignus syndroma (NMS)

Az NMS egy potencialisan ¢életveszélyes allapot, melyet a neuroleptikumok alkalmazasaval
kapcsolatban irtak le. NMS el6fordulasat ritkan olanzapin-kezelés kapcsan is jelentettek. Az NMS
klinikai jelei: hyperpyrexia, izomrigiditas, megvaltozott tudatallapot és a vegetativ instabilitas jelei
(szabalytalan pulzus vagy ingadoz6 vérnyomas, tachycardia, verejtékezés és cardialis dysrhythmia). A
tovabbi jelek koz¢é tartozhat az emelkedett kreatin-foszfokindz szint, a myoglobinuria
(rthabdomyolysis) és az akut veseelégtelenség. NMS-ra jellemz6 jelek és tiinetek észlelésekor, illetve
ismeretlen eredetii, az NMS klinikai megnyilvanulasai nélkiil fennalld6 magas 14z esetén minden
neuroleptikumnak, koztiik az olanzapinnak az adagolasat is fel kell fiiggeszteni.

Hyperglykaemia és diabetes

crcr

amely esetenként ketoacidosissal vagy komaval szovodott és néhany esetben halallal végzodott (1asd
4.8 pont). Néhanyszor beszamoltak ezt megel6z6 testtomeg-ndvekedésrdl, ami hajlamosito tényezo
lehet. Megfelel6 klinikai ellenérzés ajanlott az antipszichotikumokra vonatkozo iranyelvek szerint, pl.
a vércukorszint mérése a kezelés megkezdése elbtt, 12 héttel az olanzapin-kezelés megkezdése utan és
azt kdvetden évente. Antipszichotikus hatasu gyogyszerekkel (beleértve a ZYPREXA-t) kezelt
betegeknél figyelni kell a hyperglykaemia okozta panaszokat és tiineteket (mint a polydipsia, polyuria,
polyphagia és gyengeség), és a diabeteses betegeket, illetve a diabetes kockazati tényezoivel
rendelkezd betegeket rendszeresen ellendrizni kell, hogy vércukorszint szabalyozasuk nem
rosszabbodott-e. Rendszeresen ellendrizni kell a testtomeget, pl. a kezelés megkezdése elott, 4, 8 és

12 héttel az olanzapin-kezelés megkezdése utan és azt kovetden negyedévente.

Lipidszintek valtozasai

Placebo-kontrollos klinikai vizsgalatokban a lipidszintek nemkivanatos valtozasait észlelték az
olanzapinnal kezelt betegeknél (1asd 4.8 pont). A lipidszintek valtozasait klinikailag megfelel6 modon
kell kezelni, kiilondsen a dyslipidaemias betegeknél és a lipid-anyagcserezavar kockazati tényezdivel
rendelkez0 betegeknél. Antipszichotikus hatasu gydgyszerekkel kezelt betegeknél (beleértve a
ZYPREXA-t) az antipszichotikumokra vonatkoz6 irdnyelveknek megfelelden rendszeresen ellendrizni
kell a lipidszinteket, pl. a kezelés megkezdése el6tt, 12 héttel az olanzapin-kezelés megkezdése utan és
azt kovetden 5 évente.

Antikolinerg hatas

Mig az olanzapin in vitro antikolinerg hatast mutatott, a klinikai vizsgalatok soran szerzett
tapasztalatok szerint az ezzel 6sszefliggd események incidenciaja alacsony volt. Mindazonaltal, mivel
kisérobetegségekben szenvedd betegek olanzapin-kezelésével kapcsolatban kevés a klinikai
tapasztalat, ezért 6vatossag sziikséges prostata hypertrophidban, paralytikus ileusban és hasonlo
allapotokban.

Majmiikodés

Gyakran megfigyelték a hepatikus aminotranszferazok, ALT, AST atmeneti, tiinetmentes
megemelkedését, kiilonosen a kezelés kezdetén.

Az olyan betegeknél, akiknél az ALT és/vagy az AST emelkedett, akiknél a majkarosodas okozta
panaszok ¢és tiinetek jelentkeznek, akiknél a maj korlatozott funkcionalis rezervkapacitasaval jaro
allapot all fenn, és az olyan betegeknél, akiket potencialisan hepatotoxikus gyogyszerekkel kezeltek,
elovigyazatossag sziikséges és kontrollvizsgalat elvégzésérdl kell gondoskodni. Amennyiben hepatitis



igazolhat6 (beleértve a hepatocellularis, cholestasissal kisért vagy kevert tipustt majkarosodast), az
olanzapin-kezelést abba kell hagyni.

Neutropenia
Elovigyazatossag sziikséges a kovetkezo esetekben: barmely okbol kialakult leukopenia és/vagy

neutropenia, ismerten neutropeniat okozo gyogyszeres kezelés, gyogyszer altal kivaltott
csontvelddepresszid/toxicitas a korelézményben, tarsbetegség altal kivaltott csontvelddepresszio,
sugar- vagy kemoterapia, hypereosinophiliaval jaré vagy myeloproliferativ korképek. Olanzapin és
valproat egylittes alkalmazasakor gyakran irtak le neutropéniat (lasd 4.8 pont).

A kezelés abbahagyasa
Az olanzapin-kezelés hirtelen leallitasat kdvetden ritkan (>0,01% és <0,1%) a kovetkezd akut
tiinetekrdl szamoltak be: verejtékezés, almatlansag, tremor, nyugtalansag, hanyinger vagy hanyas.

QT szakasz
Klinikai vizsgélatokban jelent6és QTc megnyulas (Fridericia szerinti QT korrekcio [QTcF]

>500 millisecundum [msec] barmikor a vizsgalat soran, azoknal a betegeknél, akiknél a kiindulaskor a
QTcF<500 msec volt) nem gyakran (0,1% - 1%) fordult el6 az olanzapinnal kezelt betegeknél, és a
tarsul6 cardialis eseményekben nem volt szignifikans eltérés a placebo-csoporthoz képest. Azonban
kell6 koriiltekintés sziikséges, ha az olanzapint egyéb QTc-megnytlast okozo gyogyszerrel adjak
egyltt, kiilonosen idés korban, valamint velesziiletett hosszi QT-szindromas betegeknél, pangasos
szivelégtelenségben, szivizom hypertrophidban, hypokalaemiaban vagy hypomagnesaemidban.

Thromboembolisatio

Az olanzapin-kezelés és a vénas thromboembolisatio (VTE) id6beni 6sszefiiggésérol nem gyakran

(= 0,1% és < 1%) beszamoltak. A vénas thromboembolisatio és az olanzapin-kezelés kozott oki
Osszefiiggést nem allapitottak meg. Mindazonaltal, mivel a schizophreniaban szenvedd betegeknél
gyakran észlelhetok a vénas thromboembolisatio szerzett kockazati tényezoi, a vénas
thromboembolisatio minden lehetséges rizikofaktorat (pl. a betegek immobilizaciojat) azonositani kell,
és preventiv 1épéseket kell tenni.

Altalanos kozponti idegrendszeri hatés

Az olanzapin kézponti idegrendszeri hatasai miatt a centralisan hat6 egyéb gyogyszerekkel és
alkohollal valo egyiittes adasakor ovatossag sziikséges. Az olanzapin in vitro mutatott dopamin-
antagonista hatdsa miatt antagonizalhatja a direkt vagy indirekt dopamin-agonistak hatasat.

Gorcsrohamok

Olanzapint csak kell6 koriiltekintéssel szabad alkalmazni olyan betegeknél, akiknek az anamnézisében
gorcsroham vagy a goreskiiszobot csokkento tényezok szerepelnek. Olanzapinnal kezelt betegeknél
nem gyakran leirtak gorcsrohamok eléfordulasat. A legtobb ilyen esetben szerepelt az anamnézisben
gorcsroham vagy annak rizikofaktorai.

Tardiv dyskinesia

Az egy évig vagy ennél rovidebb ideig tartd Gsszehasonlito vizsgalatokban olanzapin esetében a
kezelés soran kialakuld dyskinesia incidencidja statisztikailag szignifikansan alacsonyabb volt.
Mindazonaltal, hosszan tartd expozicié sordn a tardiv dyskinesia kialakulasanak kockéazata ndvekszik,
ezért a tardiv dyskinesia jeleinek vagy tiineteinek észlelése esetén mérlegelni kell az olanzapin
adagjanak csokkentését vagy a kezelés abbahagyasat. A terapia megsziintetése utan ezek a tiinetek
atmenetileg sulyosbodhatnak, vagy éppenséggel csak utana jelentkezhetnek.

Orthostatikus hypotonia
Orthostatikus hypotoniat észleltek ritkan idds betegeknél az olanzapinnal végzett klinikai vizsgalatok
soran. 65 éves kor feletti betegeknél a vérnyomas rendszeres ellenérzése javasolt.

Hirtelen szivhalal
Az olanzapin forgalomba hozatalat kdveto jelentésekben hirtelen halaleseteket irtak le az olanzapint
alkalmaz6 betegeknél. Egy retrospektiv obszervacios kohorsz vizsgalatban az olanzapinnal kezelt




betegeknél megkozelitdleg kétszeres volt a feltételezett hirtelen szivhalal kockazata azokhoz a
betegekhez képest, akik nem szedtek antipszichotikumokat. A vizsgalatban az olanzapin kockazata
hasonlo volt egy Osszesitett elemzésben szerepld, atipusos antipszichotikumok kockazatahoz.

Gyermekek és serdiilék

Az olanzapin alkalmazasa nem javallt gyermekeknél és 18 éves kor alatti serdiiléknél. 13-17 éves
betegeket bevono vizsgalatok soran tobbféle mellékhatast jelentettek, beleértve a hizast, valtozasokat a
metabolikus paraméterekben €s a prolaktinszintek emelkedéseit (lasd 4.8 és 5.1 pont).

Laktoz
Ritkan el6fordulo, orokletes galaktdzintoleranciaban, teljes laktaz-hianyban vagy gliik6z-galakt6z
malabszorpcioban a készitmény nem szedhetd.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Interakcios vizsgalatokat csak feln6tteknél végeztek.
Az olanzapin hatdsat befolydsold potencialis interakciok

Az olanzapin a CYP1A2-n keresztiil metabolizalodik, ezért olyan vegyiiletek, melyek kifejezetten ezt
az izoenzimet indukaljak vagy gatoljak, befolyasolhatjak az olanzapin farmakokinetikajat.

CYP1A2 indukcio

Dohanyzas, valamint karbamazepin-kezelés fokozhatja az olanzapin metabolizmusat, ami csokkent
olanzapin-koncentracidhoz vezethet. Csak enyhe, illetve kdzepes mértékii olanzapin clearance
novekedést észleltek. Ennek klinikai kovetkezményei valosziniileg nem jelentdsek, de javasolt a
klinikai monitorozas, és sziikség esetén megfontolando az olanzapin adag emelése (lasd 4.2 pont).

CYP1A?2 gatlas
A fluvoxamin, ami specifikus CYP1A2 inhibitor, szignifikansan gatolja az olanzapin metabolizmusat.

Fluvoxamin alkalmazasat kovetden az olanzapin Cpax értéke nemdohanyzo néknél atlagosan 54%-kal,
dohényzo férfiaknal 77%-kal nétt. Az olanzapin AUC értékének atlagos novekedése sorrendben 52%,
ill. 108% volt. Fluvoxamint vagy barmely mas CYP1A2 aktivitast gatlo szert, pl. ciprofloxacint szed6
betegeknél megfontolando az alacsonyabb kezd6 olanzapin dozis alkalmazasa. Amennyiben CYP1A2
inhibitor kezelést kezdenek a betegnél, mérlegelni kell az olanzapin adagjanak csokkentését.

Csokkent biohasznosulas
Az aktiv szén 50-60%-kal csokkenti a per os alkalmazott olanzapin biohasznosulasat, ezért az
olanzapin bevétele eldtt vagy utan legalabb 2 oraval kell alkalmazni.

A CYP2D6 inhibitor hatasu fluoxetin, valamint savkdzombositok (aluminium, magnézium) vagy
cimetidin egyszeri adagja nem befolyasoltak jelentdsen az olanzapin farmakokinetikajat.

Az olanzapin lehetséges hatasa egyéb gyogyszerekre
Az olanzapin antagonizalhatja a direkt és indirekt dopamin-agonistak hatasat.

Az olanzapin in vitro nem gatolja a f6 CYP450 izoenzimeket (pl. 1A2, 2D6, 2C9, 2C19, 3A4). igy
kiilonosebb interakcid nem varhato, amit az in vivo vizsgalatok is igazoltak, melyek soran az olanzapin
nem befolyasolja a triciklikus antidepresszansok (melyek foként a CYP2D6-on keresztiil
metabolizalddnak), a warfarin (CYP2C9), a teofillin (CYP1A2) és a diazepam (CYP3A4 és 2C19)
metabolizmusat.

Az olanzapin lititummal vagy biperidennel val6 egyiittadas esetén nem irtak le interakciot.

A valproat plazmaszintjének monitorozasakor észlelt adatok nem utalnak arra, hogy egyidejii
olanzapin-kezelés bevezetése utan a valproat adagjat modositani kellene.



Altalanos kozponti idegrendszeri hatés
Ovatossag sziikséges azoknal a betegeknél, akik alkoholt fogyasztanak vagy olyan gydgyszereket
kapnak, melyek a kozponti idegrendszer depressziojat valthatjak ki.

Demencidban szenvedd Parkinson-koros betegeknél az olanzapin egyidejli alkalmazasa Parkinson-kor
elleni gyogyszerekkel nem javasolt (lasd 4.4 pont).

QTc szakasz

Ovatossag sziikséges, ha az olanzapint olyan gyogyszerekkel egyiitt alkalmazzak, amelyekrél ismert,
hogy a QTc-szakasz megnyuldsat okozzak (lasd 4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
Terhes n6knél nem végeztek célzott és megfeleldéen kontrollalt klinikai vizsgalatokat. Amennyiben az

olanzapinnal kezelt beteg a terapia ideje alatt terhes lesz vagy terhességet tervez, értesitse
kezeldorvosat. Mindazonaltal, mivel a huméan tapasztalat korlatozott, terhesség alatt az olanzapin csak
akkor alkalmazhato, ha a lehetséges elény indokolja a magzat lehetséges kockazatat.

Azoknal az 0jsziilotteknél, akik a terhesség harmadik trimeszterében antipszichotikumok szedésének
(beleértve az olanzapint) voltak kitéve, sziiletésiik utan fennall a mellékhatasok (pl. extrapiramidalis
és/vagy elvonasi tlinetek) jelentkezésének kockazata, amelyek valtozo stlyossaguak és idétartamuak
lehetnek. Beszamoltak izgatottsag, izomtonus fokozodas, izomtonus csokkenés, remeges,
aluszékonysag, 1€gzési elégtelenség vagy taplalasi zavarok elofordulasardl. Ezért az 0jsziilotteket
szoros megfigyelés alatt kell tartani.

Szoptatas
Egészséges szoptatd n6kon végzett klinikai vizsgalatban az olanzapin kivalasztodott az anyatejbe. A

becslések szerint a csecsemdk atlagos expozicidja (mg/kg) steady state allapotban az anya olanzapin
adagjanak (mg/kg) 1,8%-a volt. A betegeknek azt kell tanacsolni, hogy ne szoptassak a csecsemot, ha
olanzapint szednek.

Termékenység
A termékenységre gyakorolt hatasok nem ismertek (lasd 5.3 pontban a preklinikai informaciot).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo
hatasait nem vizsgaltak. Az olanzapin aluszékonysagot és szédiilést okozhat, ezért a betegeket
figyelmeztetni kell a gépjarmiivezetés és a veszélyes gépek kezelésének kockazatara.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 0sszefoglalasa

Felndttek

A klinikai vizsgalatok soran az olanzapin alkalmazasaval kapcsolatosan megfigyelt leggyakoribb
(a betegek > 1%-anal észlelt) mellékhatas az aluszékonysag, testtomeg-novekedés, eosinophilia,
prolaktin-, koleszterin-, vércukor- és triglicerid-szintek emelkedése (lasd 4.4 pont), glucosuria,
étvagyfokozddas, szédiilés, akathisia, parkinsonismus, leukopenia, neutropenia (lasd 4.4 pont),
dyskinesia, orthostatikus hypotonia, antikolinerg hatasok, a hepatikus aminotranszferazok
atmeneti, tiinetmentes emelkedése (lasd 4.4 pont), kilités, gyengeség, faradtsag, 14z, arthralgia,
emelkedett alkalikus foszfatdzszint, magas gamma-glutamiltranszferazszint, magas hugysavszint,
magas kreatinin-foszfokindzszint és oedema volt.



A mellékhatdsok tablazatos Gsszefoglaldsa

A kovetkez6 tablazat a spontan jelentésekbol szarmazo és a klinikai vizsgalatok soran észlelt
mellékhatasokat és laboratoriumi vizsgalati eredményeit sorolja fel. Az egyes gyakorisagi
kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend stlyossag szerint keriilnek megadasra. A felsorolt
gyakorisagi kategoridk meghatarozasa a kovetkezd: Nagyon gyakori (=1/10), gyakori (=1/100 —
<1/10), nem gyakori (=1/1000 —<1/100), ritka (1/10 000 —<1/1000), nagyon ritka (<1/10 000), nem
ismert (a rendelkezésre allo6 adatokbol nem allapithaté meg).

Nagyon gyakori Gyakori Nem gyakori Ritka Nem
ismert
Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek
Eosinophilia Thrombocyto-
Leukopenia'® penia'!

Neutropenia'®

Immunrendszeri betegségek és tiinetek

| Talérzékenység'!
Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek
Testtomeg- Koleszterinszint Diabetes kialakulasa Hypothermia'?
novekedés' emelkedése®? vagy exacerbatioja,
Vércukorszintek | esetenként
emelkedése? ketoacidosissal vagy
Trigliceridszint komaval szovodve,
emelkedése®’ beleértve néhany
Glucosuria halallal végz6do esetet
Etvagyfokozodas | (Iasd 4.4 pont)'!
Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Aluszékonysag Szédiilés Gorcsrohamok, Neuroleptikus
Akathisia® amelyek kapcsan a malignus
Parkinsonismus® | legtobb esetben az szindroma (lasd
Dyskinesia® anamnézisben szerepld | 4.4 pont)'?
gorcsrohamroél vagy a | A kezelés
gorcsrohamok leallitasat

kockézati tényezdirdl
szamoltak be!!
Dystonia (beleértve az
oculogyriat is)'!
Tardiv dyskinesia!!

kovetd tiinetek”
12

Amnesia’

Dysarthria

Dadogas'!

Nyugtalan 1ab

szindroma'!

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek

Bradycardia Kamrai

QT.-megnyulas (1asd tachycardia/

4.4 pont) fibrillacio,
hirtelen
bekovetkezd
halal (lasd
4.4 pont)!!

Erbetegségek és tiinetek

Orthostatikus
hypotonia'®

Thromboembolia
(beleértve a pulmonalis
emboliat és mélyvénas
thrombosist is) (1asd
4.4 pont)




Nagyon gyakori Gyakori Nem gyakori Ritka Nem
ismert
Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek
| | Orrvérzés’ |
Emésztorendszeri betegségek és tiinetek
Enyhe, 4tmeneti | Hasi distensio’ Pancreatitis'!
antikolinerg Fokozott
hatésok beleértve | nyalelvalasztas!!
a székrekedést és
a szajszarazsagot
Ma4j- és epebetegségek, illetve tiinetek
Hepatikus Hepatitis
aminotransz- (beleértve a
ferazok (ALT, hepatocelluléris,
AST) cholestasissal
aktivitasanak kisért vagy
atmeneti, kevert tipust
tiinetmentes majkaroso-
emelkedése, dast)!!
leginkabb a
kezelés elején
(lasd 4.4 pont)
A bér és a boralatti szovet betegségei és tiinetei
Kiiités Fényérzékenységi Gyodgyszer-
reakcid reakciod
Hajhullas eozino-
filiaval és
szisztémas
tiinetekkel
(DRESS
szindroma)
A csont-€és izomrendszer, valamint a kotészovet betegségei és tiinetei
Arthralgia’ Rhabdomyo-
lysis!!
Vese- és hugyti betegségek és tiinetek
Vizelet inkontinencia
Vizeletretencio
Nehezebben indulo
vizeletiirités'!
A terhesség, a gyermekagyi és a perinatalis idoszak alatt jelentkezo betegségek
és tiinetek
Ujsziilott-
kori
gyogyszer
megvonasi
szindroma
(lasd 4.6
pont)
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Nagyon gyakori Gyakori Nem gyakori Ritka Nem

ismert
A nemi szervekkel és az emlokkel kapcsolatos betegségek és tiinetek
Erectilis Amenorrhoea Priapismus'?
dysfunctio Emlok
férfiaknal megnagyobbodasa
Csokkent libido- | Galactorrhoea ndknél
férfiaknal és Gynaecomastia/emlok
néknél megnagyobbodasa
férfiaknal
Altalinos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé reakciok
Gyengeség
Faradtsag
Oedema
Laz!?
Laboratériumi és egyéb vizsgalatok eredményei
Emelkedett Alkalikus Osszbilirubinszint
prolaktinszintek® foszfataz emelkedése

emelkedése!’
Magas kreatin-
foszfokinaz-
szint!!

Magas gamma-
glutamil-
transzferaz-szint!°
Magas
hiigysavszint'

: Klinikailag jelent0s testtomeg-ndvekedést figyeltek meg minden kiindulasi testtomeg index (BMI)
kategoriaban. Rovid tava kezelést kovetden (median idétartam 47 nap) az olanzapin-expoziciot
megeldzé testtomeg > 7%-0s ndvekedése nagyon gyakori (22,2%), > 15%-0s ndvekedése gyakori
(4,2%) és > 25%-o0s ndvekedése nem gyakori (0,8%) volt. Hosszutava (legalabb 48 hetes) expozicio
esetén nagyon gyakori volt a betegek expozicidt megeldzo testtomegének > 7%, > 15% és > 25%-o0s
novekedése (64,4%, 31,7% illetve 12,3%).

2 Az éhomi lipidértékek (6sszkoleszterin, LDL-koleszterin és trigliceridek) atlagos emelkedése
nagyobb volt azoknal a betegeknél, akiknél az olanzapin expoziciét megelézden nem volt a lipid
anyagcsere zavarara utalo lelet.

3 Az olanzapin expoziciot megel6z6 normal éhomi szinteknél (< 5,17 mmol/l) észlelték, melyek
értékei magas szintre emelkedtek (> 6,2 mmol/l). Az olanzapin expoziciot megel6z6 hatarértéken 1€vo
¢homi koleszterinszint (> 5,17 - < 6,2 mmol/l) magas szintre emelkedése (> 6,2 mmol/l) nagyon
gyakori volt.

4 Az olanzapin expoziciot megel6z6 normal éhomi szinteknél (< 5,56 mmol/l) észlelték, melyek
értékei magas szintre emelkedtek (> 7 mmol/l). Az olanzapin expoziciot megel6z6 hatarértéken 1€vo
¢homi vércukorszint (> 5,56 - < 7 mmol/l) magas szintre emelkedése (> 7 mmol/l) nagyon gyakori
volt.

3 Az olanzapin expoziciot megel6z6 normal éhomi szinteknél (< 1,69 mmol/l) észlelték, melyek
értékei magas szintre emelkedtek (> 2,26 mmol/l). Az olanzapin expoziciot megel6z6 hatarértéken
1év6 éhomi trigliceridszint (> 1,69 mmol/l - < 2,26 mmol/l) magas szintre emelkedése (> 2,26 mmol/1)
nagyon gyakori volt.

® A klinikai vizsgélatok soran a parkinsonismus és dystonia incidencidja szdm szerint magasabb volt az
olanzapinnal kezelt betegek korében, mint a placebo-csoportban, azonban statisztikailag nem volt
szignifikans kiilonbség. Az olanzapinnal kezelt betegekben ritkdbban fordult el6 parkinsonismus,

1"



akathisia és dystonia, mint a haloperidol titralt dozisaival kezelteknél. Mivel az el6zetesen fennallo
individualis akut és tardiv extrapyramidalis mozgaszavarokrdl nem all rendelkezésre részletes
informacio, e pillanatban még nem jelentheto ki, hogy az olanzapin kisebb mértékben okoz tardiv
dyskinesiat és/vagy mas tardiv extrapyramidalis tiineteket.

7 Az olanzapin-kezelés hirtelen leallitasat kovetden jelentettek akut tiineteket, mint pl. verejtékezést,
almatlansagot, tremort, nyugtalansagot, hanyingert ¢s hanyast.

‘A legfeljebb 12 hétig tarto klinikai vizsgalatok soran a vizsgalat megkezdésekor normal
prolaktinszintii, olanzapinnal kezelt betegek megkozelitleg 30%-anal haladtak meg a
prolaktin-plazmakoncentraciok a normalérték felsd hatarat. Ezeknek a betegeknek a tobbségénél az
emelkedés altalaban enyhe volt, és a normalértek felsd hataranak kétszerese alatt maradt.

? Az Olanzapin Integralt Adatbazisban szerepld klinikai vizsgalatokban azonositott mellékhatas.

10 Az Olanzapin Integralt Adatbazisban szerepld klinkai vizsgalatokban mért eredmények értékelése
alapjan.

A forgalomba-hozatalt kdveté spontan jelentésekbdl azonositott mellékhatas, amelyet az Olanzapin
Integralt Adatbazis felhasznalasaval meghatarozott gyakorisaggal jelentettek.

12 A forgalomba-hozatalt kovetd spontan jelentésekbdl azonositott mellékhatéas, amelyet az Olanzapin
Integralt Adatbazis felhasznalasaval, a 95%-os konfidencia intervallum fels6 hatarértékénél becsiilt
gyakorisaggal jelentettek.

Hosszu tavii expozicid (legalabb 48 hét)

Az 1d6 mulasaval nétt azon betegek aranya, akiknél a testtomegben, gliikdz-értékben, teljes
LDL/HDL-koleszterin értékben vagy a triglicerid-értékekben kedvezétlen, klinikailag szignifikans
valtozasok Iéptek fel, Azoknal a feln6tt betegeknél, akik kezelése 9-12 honapig tartott, az atlagos
vércukorszint emelkedés mértéke kb. 6 honap utan lelassult.

Tovabbi informacidk specialis populacidkrol

Demencidban szenvedd id6s betegekkel végzett klinikai vizsgalatok soran az olanzapin-kezelés a
halalozas magasabb incidencidjaval és cerebrovascularis mellékhatasokkal tarsult a placebohoz képest
(lasd 4.4 pont). Ebben a betegcsoportban az olanzapin hasznalataval kapcsolatos nagyon gyakori
mellékhatasok a jaraszavar és az elesések voltak. Gyakran figyeltek meg tiidégyulladast,
testhomérséklet emelkedést, levertséget, erythemat, vizualis hallucinacidkat és vizelet inkontinenciat.

Parkinson betegséggel Osszefiiggd, gyodgyszer-(dopamin agonista) indukalta pszichozisban szenvedd
betegek klinikai vizsgalatai soran, a parkinsonos tiineteegyiittes és a hallucinaciok sulyosbodasat
figyelték meg nagyon gyakran és stirlibben, mint placebo esetében.

Egy, a bipolaris méaniaban szenvedd betegek bevonasaval késziilt klinikai vizsgalat soran valproat és
olanzapin egyiittes alkalmazasa esetén a neutropenia incidenciaja 4,1% volt, amit eldsegithetett a
valproat magas vérszintje. Olanzapin és litium vagy valproat egyiittes adasakor gyakrabban (>10%)
fordult el6 tremor, szdjszarazsag, étvagyfokozodas és testtomeg-novekedés. Gyakran jeleztek
beszédzavart is. Olanzapin és litium vagy divalproex egyiittes adasakor az akut (legfeljebb 6 hétig
tartd) kezelés alatt a betegek 17,4%-anal fordult el6 a kiindulasi testtomeg >7%-0s novekedése.
Hosszu tava (legfeljebb 12 honapig tartd) olanzapin-kezelés soran, amikor a bipolaris zavarban
szenvedo betegek visszaesésének megakadalyozasa volt a cél, a betegek 39,9%-anal fordult el6 a
kiindulasi testtomeg >7%-0s ndvekedése.

Gyermekek és serdiilok

Az olanzapin nem javallt gyermekek és 18 éves kor alatti serdiilok kezelésére. Bar nem végeztek olyan
klinikai vizsgalatokat, melyek a serdiiloket felnéttekkel hasonlitottak volna Ossze, a serdiilék
bevonasaval végzett vizsgalatok adatait 6sszehasonlitottak a felnott vizsgalatok adataival.
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A kovetkez6 tablazat azokat a mellékhatasokat foglalja Gssze, melyeket gyakrabban jelentettek serdiild
(13-17 éves) betegeknél, mint felndtteknél, illetve azokat a mellékhatasokat, melyeket csak serdiil6
betegek bevonasaval végzett rovid tavu klinikai vizsgalatok soran azonositottak. Klinikailag jelentds
testtomeg-novekedés (> 7%) eléfordulasa gyakoribbnak tlinik a serdiilé populécidban a hasonlo
expozicionak kitett felnéttekhez képest. A testtomeg novekedés nagysaga és azon serdiilé betegek
aranya, akiknél klinikailag szignifikans testtomeg ndovekedés 1épett fel, nagyobb volt hosszatava
expozicio (legalabb 24 hét) esetén, mint a rovid tava kezelésnél.

Az egyes gyakorisagi kategdriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek
megadasra. A felsorolt gyakorisagi kategoriak meghatarozasa a kovetkez6é: Nagyon gyakori (>1/10),
gyakori (21/100 — <1/10).

Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori: Testtomeg-novekedés!'®, emelkedett trigliceridszint!*
Gyakori: Emelkedett koleszterinszint'’

, étvagyfokozddas.

Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori: Sedatio (beleértve a hypersomniat, levertséget, aluszékonysagot).

Emésztorendszeri betegségek és tiinetek
Gyakori: Szajszérazsag

Ma4j- és epebetegségek illetve tiinetek
Nagyon gyakori: Emelkedett hepatikus aminotranszferaz-aktivitas (ALT/AST; lasd 4.4 pont).

Laboratériumi és egyéb vizsgalatok eredményei
Nagyon gyakori: Osszbilirubinszint csokkenése, emelkedett GGT-aktivitas, emelkedett
prolaktinszintek '°.

13 Rovid tavia kezelést kovetden (medidn idStartam 22 nap) az olanzapin-expoziciot megel6z6
testtomeg > 7%-o0s novekedése nagyon gyakori (40,6%), > 15%-o0s ndvekedése gyakori (7,1%) és
> 25%-0s novekedése nem gyakori (2,5%) volt. Hosszutavu (legalabb 24 hetes) expozicio esetén a
betegek 89,4%-anal nétt az expoziciot megeldzo testtomeg > 7%-kal, 55,3%-nal nott az expoziciot
megel6zo testtdomeg > 15 %-kal és 29,1%-nal nétt az expoziciot megel6zo testtomeg > 25%-kal.

YAz olanzapin expoziciot megel6z6 normal éhomi szinteknél (< 1,016 mmol/l) észlelték, melyek
értékei magas szintre emelkedtek (> 1,467 mmol/l). Az olanzapin expoziciot megeldz6 hatarértéken
1év6 éhomi trigliceridszint (> 1,016 mmol/l - < 1,467 mmol/l) magas szintre emelkedtek

(> 1,467 mmol/l).

15 Az olanzapin expoziciot megel6z6 normal éhomi koleszterin szint (< 4,39 mmol/l) magasra
emelkedését (> 5,17 mmol/l) gyakran észlelték. Az olanzapin expoziciot megel6zo hatarértéken 1€vo
¢homi koleszterinszint (> 4,39 - < 5,17 mmol/l) magasra emelkedése (= 5,17 mmol/l) nagyon gyakori
volt.

16 A plazma prolaktinszintek emelkedését a serdiilékora betegek 47,4%-4anal jelentették.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkOze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.
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4.9 Tuladagolas

Jelek és tiinetek

A tuladagolas kapcsan nagyon gyakran (incidencia: >10%) megfigyelheto tiinetek kozé tartozik a
tachycardia, az agitatio/aggresszivitas, a dysarthria, a kiilonb6z6 extrapyramidalis tlinetek és a
sedatidtol a comaig terjedd csokkent éberségi szint.

A tuladagolas egyéb, orvosilag jelentés kdvetkezményei koz¢é tartozik a delirium, konvulzid, coma,
esetleg neuroleptikus malignus szindréma, 1égzésdepresszio, aspiratio, hypertonia vagy hypotonia,
szivritmuszavarok (a tiladagolasok kevesebb, mint 2%-anal) €s keringés- és 1égzés leallas. Kozoltek
fatalis kimenetelt 450 mg akut tiladagolésa esetén is, azonban leirtak talélést megkdzelitdleg 2 g
oralis olanzapin akut tiladagolasat kdvetden is.

Kezelés

Az olanzapin specifikus antidotuma nem ismert. Hanytatas nem javasolt. A tiladagolas kezelésének
szokasos eljarasai lehetnek indokoltak (gyomormosas, aktiv szén alkalmazasa). Az aktiv szén
hasznalata az olanzapin biohasznosuldsat 50-60%-kal csokkentette.

A tiineti kezelést, valamint a vitalis funkcidk monitorozasat a klinikai tiinetek alapjan kell végezni,
beleértve a hypotonia €s a keringésosszeomlas kezelését és a 1égzés tamogatasat. Adrenalin, dopamin
vagy egyéb PB-receptor stimulaldé sympathomimetikum alkalmazasa keriilend6, mivel ronthatjak a
fennall6 hypotoniat. A cardiovascularis rendszer monitorozésa sziikséges az esetleges ritmuszavarok
észlelése érdekében. A szoros orvosi feliigyeletet €s a monitorozast a beteg felépiiléséig kell folytatni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: pszicholeptikumok, diazepinek, oxazepinek, tiazepinek és oxepinek, ATC
kod NOSA HO3.

Farmakodinamias hatasok
Az olanzapin antipszichotikus, antimanias és hangulatstabilizal6 gydgyszer, amely szamos
receptorrendszeren keresztiil fejti ki széles farmakologiai hatasat.

A preklinikai vizsgalatokban az olanzapin a szerotonin- (SHT242¢c, SHT3, SHTs), a dopamin- (D1, D,
D3, D4, Ds), az M;-Ms kolinerg muszkarin-receptorok, tovabba az o;-adrenerg és a H;-hisztamin
receptorokhoz kiilonb6zé mértékben kotodott (Ki;<100 nM). E receptorkdtddési profilnak
megfelelden allati viselkedési vizsgalatokban SHT-, dopamin- és kolinerg-antagonista hatasinak
bizonyult. In vitro €s in vivo tesztekben az SHT»-szerotonin receptorokhoz nagyobb affinitassal
kotodott, mint a D;-dopamin receptorokhoz. Az elektrofiziologiai vizsgalatok szerint az olanzapin
szelektiven gatolta a mesolimbikus (A10) dopaminerg rendszert, mig csekély hatasa volt a striatalis
(A9) extrapiramidalis rendszer motoros tevékenységére. Az olanzapin kisebb, catalepsiat még nem
okoz6 adagban (mely effektus a motoros mellékhatasokra utalna) alkalmazva csdkkentette a
kondicionalt elkeriilési viselkedésvalaszt, mely az antipszichotikus aktivitas jelz6je. Néhany mas
antipszichotikus szertdl eltéréen az olanzapin "anxiolytikus" tesztben ndveli a valaszadast.

Egészséges onkénteseknél egyszeri oralis 10 mg adaggal végzett pozitronemisszios tomografia (PET)
vizsgalat soran az olanzapin az SHT»a-szerotonin receptorokhoz nagyobb affinitassal kotodott, mint a
D,-dopamin receptorokhoz. Ezenfeliil, a schizophrenias betegeknél végzett SPECT (egyfotonos
emisszios komputer tomografia) vizsgalat kimutatta, hogy az olanzapinra reagald betegeknél a
striatalis D,-dopamin receptorok gatlasa kisebb mértékii volt, mint néhany egyéb antipszichotikumra
és risperidonra reagalé betegnél, mig a receptor-gatlas hasonl6 volt a klozapinra reagald betegeknél.
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Klinikai hatasossag
Kettd, két placeboval kontrollalt vizsgalatban és kettd, harom komparatorral kontrollalt, 6sszesen t6bb

mint 2900, mind pozitiv, mind negativ tiinetekkel bir6 schizophrenias beteget bevono klinikai
vizsgalatban az olanzapinhoz mind a pozitiv, mind a negativ tiinetek vonatkozasaban statisztikailag
szignifikansan nagyobb javulas tarsult.

Egy multinacionalis, kettds-vak, 6sszehasonlito vizsgélatban, amelybe schizophreniaban,
schizoaffektiv €s rokon természetii betegségekben szenvedd betegeket (n=1481) vontak be, akik
kiilonb6z6 mértékben tarsuld depressziv tiineteket mutattak (a Montgomery-Asberg depresszios skalan
a kiindulasi érték 16,6 volt), a prospektiv szekunder analizis a hangulati pontszamok statisztikailag
szignifikans (p=0,001) javulasat igazolta az olanzapin esetében (-6,0), 6sszehasonlitva a haloperidollal

-3,1).

Bipolaris zavar manids vagy kevert epizodjaban 3 hetes kezelést kdvetden az olanzapin a placebonal
és a valproinsav natriumsojanal (divalproex) hatékonyabbnak bizonyult a manias tiinetek
csokkentésében. A manids és depressziv tiinetek mérséklddésének aranyat tekintve az olanzapin
hatékonysaga a 6. és 12. héten hasonl6 volt a haloperidoléhoz. Litiummal vagy valproattal minimum 2
hétig kezelt betegeknél a terapia 10 mg olanzapinnal torténd kiegészitése (az olanzapin litiumal vagy
valproattal torténé egylittes adagolasa) a manias tiineteket jobban csdkkentette, mint a litium vagy
valproat monoterapia a 6. hét utan.

Egy 12 honapig tartd, kijulast megel6z6 vizsgalatban, melyben a bevont manias epizodban 1€vo
paciensek koziil az olanzapin-kezelés hatdsara remissioba kertilt betegeket ezutan olanzapin- vagy
placebo-terapiara randomizaltak, az olanzapin a placebohoz képest statisztikailag szignifikdnsan
hatékonyabb volt a bipolaris epizdd visszatérését elsdédleges végpontként tekintve. Az olanzapin a
placebohoz képest statisztikailag szignifikans mértékben elényosebb volt a mania vagy a depressio
kitijulasat tekintve is.

Egy masodik, 12 honapig tartd, kigjulast megeldzo vizsgalatban, melybe a bevont manias epizédban
1évé paciensek koziil az olanzapin és litium kombinalt kezelés hatasara remissioba kertilt betegeket
ezutan olanzapin vagy litium monoterapidra randomizaltak, az olanzapin statisztikailag nem volt
kevésbé hatasos, mint a litium a bipolaris epizod visszatérését elsddleges végpontként tekintve
(olanzapin 30,0%, litium 38,3%; p=0,055).

Egy 18 honapig tarté kombinaciods terapids vizsgalatban, melybe olanzapin és egy hangulatstabilizalo
készitmény kombinacidjaval (littummal vagy valproattal) egyensulyba keriilt, manias vagy kevert
epizddban 1évd betegeket vontak be, az olanzapin hosszatavia egyiittes adasa litiummal vagy
valproattal statisztikailag nem volt szignifikansan hatdsosabb a litium vagy valproat monoterapidhoz
képest a bipolaris epizdd kitjulasanak késleltetésében, melyet a tiineti (diagnosztikus) kritériumok
szerint hatdroztak meg.

Gyermekek és serdiildk

Kontrollos hatasossagi adatok serdiilok korében (13-17 éves korban) rovid tavi, schizophreniaban (6
hét) és bipolaris zavarhoz tarsuldé maniaban (3 hét) végzett vizsgalatokra korlatozddnak, a
vizsgalatokba kevesebb, mint 200 serdiilét vontak be. Az olanzapint flexibilis adagolasban
alkalmaztak, 2,5 mg kezdeti adaggal és napi 20 mg-os adagig terjedéen. Az olanzapin-kezelés ideje
alatt a serdiilok testtomeg-ndvekedése szignifikans mértékben nagyobb volt, mint a felnétteké. Az
¢homii teljes koleszterin-, LDL-koleszterin-, triglicerid- és prolaktinszintek valtozasainak mértéke
(lasd 4.4 és 4.8 pont) serdiil6knél nagyobb volt, mint a felnétteknél. Nincsenek kontrollos adatok a
terapias hatas fenntartasara vagy a hosszl tavu biztonsagossagra vonatkozoan (lasd 4.4 és 4.8 pont). A
hosszl tavu biztonsagossagra vonatkozo informéacio elsdsorban nyilt, nemkontrollos adatokra
korlatozodik.
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5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas
kovetd 5-8. oraban éri el. Felszivodasat az étkezés nem befolyasolja. A teljes per os alkalmazas
biohasznosulasa az intravénaséhoz képest nem ismeretes.

Eloszlas
A vérplazmaban az (kb. 7-1000 ng/ml koncentracioig terjedd) olanzapin mintegy 93%-a fehérjékhez
kotédott. Az olanzapin elsésorban albuminhoz és a savanyu a-glikoproteinhez kotédik.

Biotranszformacio

Az olanzapin a majban konjugacié és oxidacio utjan metabolizalodik. Fé keringé metabolitja, a
10-N-glukuronid szarmazék, nem jut at a vér-agy gaton. Metabolitjai, az N-dezmetil- és a
2-hidroximetil szarmazékai, melyek a citokrom-P450-CYP1A2 és P450-CYP2D6 enzimek
kozremiikddésével képzodnek, allatkisérletekben szignifikansan kisebb in vivo farmakologiai
hatastiak, mint az olanzapin. A farmakoldgiai hatast nagyrészt az anyavegytlet fejti ki.

Eliminacio
Per os alkalmazast kdvetden egészséges egyénekben az olanzapin atlagos eliminacios felezési ideje és
clearance értéke a nemtdl és az életkortol fliggden valtozik.

Egészséges idoskoru egyénekben (65 éves kor felett) az atlagos eliminacios felezési id6 hosszabb volt
(51,8 6ra, mig a fiatalabbaknal 33,8 6ra) és a clearance csokkent (17,5 versus 18,2 1/6ra). Az
idéskoruaknal észlelt farmakokinetikai variabilitas a fiatalabb populacio hatarértékein beliil van.

65 évesnél idGsebb 44 schizophrenias beteg esetében az alkalmazott 5-20 mg/nap adag olanzapin
kapcsan megfigyelt nemkivanatos események nem kiilonboztek a fiatalabb populacional
megfigyeltektol.

Nok esetében a per os alkalmazott olanzapin atlagos eliminacios felezési ideje a férfiakhoz képest
kissé hosszabb volt (36,7 versus 32,3 6ra) és a clearance csokkent (18,9 versus 27,3 1/6ra). Azonban a
ndi betegek esetén (n=467) 5-20 mg olanzapin szedésekor tapasztalt biztonsagossagi profil hasonlo
volt a férfiakéhoz (n=869).

Vesekarosodas

Vesekarosodott betegekben (kreatinin clearance<10 ml/perc) egészséges egyénekkel 6sszehasonlitva
az atlagos elimindcios felezési idok és a készitmény clearance-e kdzott nem volt szignifikans
kiilonbség (37,7 versus 32,4 ora, ill. 21,2 versus 25,0 1/6ra). Az izotoppal jeldlt olanzapinnak kb. 57%-
a jelenik meg a vizeletben, foként metabolitok formajaban.

Maijkarosodas
Egy, a besziikiilt majmiikodés hatasat értékel6 kisméretii vizsgalatban, amelyben 6, klinikailag jelentds

(Child-Pugh A (n=5) és B (n = 1)) cirrhosisban szenvedo beteg vett részt, azt talaltak, hogy a
majkarosodas csekély hatassal van a szajon at alkalmazott olanzapin (egyszeri 2,5 — 7,5 mg dozis)
farmakokinetikajara. Egyhe és kdzepesen stlyos majmiikodési zavarban szenvedo betegeknél
kismértékben novekedett a szisztémas clearance és rovidebb lett az eliminacids felezési 1d6, a
majmuiikddesi zavar nélkiili betegekhez képest (n = 3). Tobb dohanyzo volt a cirrhosisban szenvedd
betegek kozott (4/6; 67%), mint a majmukodési zavar nélkiili csoportban (0/3; 0%).

Dohényzas
Nemdohanyzo6 néknél és férfiaknal az atlagos eliminécios felezési idé hosszabb volt és a clearance
csokkent a dohanyzokéhoz képest (38,6 versus 30,4 ora, illetve 18,6 versus 27,7 1/6ra).

Fiatalokban, férfiakban, illetve dohdnyzokban az olanzapin eliminacidja gyorsabb az iddsebbekhez, a

nékhoz, illetve a nemdohanyzokhoz viszonyitva. Az életkor, a nem és a dohanyzas azonban az egyéni
kiilonbségekhez képest csak csekély mértékben befolyasolja az olanzapin farmakokinetikajat.
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Kaukazusi, japan és kinai betegek vizsgalatakor a harom populacio kozott nem talaltak kiilonbséget az
olanzapin farmakokinetikajaban.

Gyermekek és serdiildk

Serdiilék (13-17 éves korig): Az olanzapin farmakokinetikaja hasonlo serdiilokben ¢és felnéttekben. A
klinikai vizsgalatok soran az atlagos olanzapin expozicio kb. 27%-kal magasabb volt serdiilékben. A
serdiilok és felnottek kozotti demografiai kiilonbségek kozé tartozik, hogy a serdiiloknek alacsonyabb
a testtomege és kevesebben dohanyoztak koziiliik. Ezek a tényezok talan hozzajarulnak a serdiillokben
észlelt magasabb atlagos expozicidhoz.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Akut toxicitas (egyszeri adag esetében)

Az oralis alkalmazast koveto toxicitas jelei ragesaloknal jellemzdek voltak a hatékony
neuroleptikumokéra: az aktivitas csokkenése, coma, tremor, clonusos gorcsok, salivatio és csokkent
testtomeg-novekedés. A median letalis dozis kb. 210 mg/ttkg (egereknél) illetve 175 mg/ttkg
(patkényoknal) volt. Kutyak esetében 100 mg/ttkg egyszeri per os adagot alkalmazva nem fordult eld
mortalitas. A klinikai tlinetek kdzott sedatio, ataxia, tremor, szapora szivmiikodés, nehézlégzés, miosis
és anorexia szerepelt. Majmoknal 100 mg/ttkg-ig terjedd egyszeri oralis adagok kimeriiltséggel jartak,
magasabb dozis esetén tudatzavart figyeltek meg.

Ismételt dozisu toxicitds

Egerekben végzett, 3 honapig tartd, valamint patkanyokban és kutyakban végzett, egy évig tartd
vizsgalatok soran foként a kdzponti idegrendszer depresszidjat, antikolinerg hatast és periférids
haematologiai eltéréseket észleltek. A kisérleti allatoknal a kézponti idegrendszer depressziojahoz
tolerancia fejlodott ki. Magas dozisoknal a novekedés paraméterei csokkentek. Patkanyoknal a
magasabb prolaktinszint kapcsan reverzibilis ovarium- €s uterus stlycsokkenést, valamint a vaginalis
epithelium és az emlémirigy reverzibilis morfologiai valtozasait észlelték.

Hematoldgiai toxicitas

Hematologiai parameterekre gyakorolt hatas mindegyik fajnal megfigyelhet6 volt, igymint a kering6
leukocytak dozistol fiiggd csokkenése az egerekben és a kering6 leukocytak nem specifikus
csokkenése patkanyokban; bar csontvel6t karositod cytotoxicitasra nem volt bizonyiték. Kutyaknal,
melyeket 8 vagy 10 mg/kg/nap olanzapinnal kezeltek, reverzibilis neutropenia, thrombocytopenia
vagy anaemia alakult ki (a teljes olanzapin adag [AUC] 12-15-sz06r nagyobb volt, mint az emberi
hasznalat soran alkalmazott 12 mg-os dozis esetében). Cytopenias kutyakban a csontveld 6s- és
proliferalo sejtjeivel kapcsolatosan nem voltak mellékhatasok.

Reproduktiv toxicitas

Az olanzapinnak nem volt teratogén hatasa. A sedatio befolyasolta a him patkanyok parosodasat.

1,1 mg/ttkg adagolas (a maximalis human adag haromszorosa) befolyasolta az oestrus ciklusat és

3 mg/ttkg (a maximalis human adag kilencszerese) patkanyokban érintette a reprodukcios
paramétereket. Olanzapinnal kezelt patkanyok utddainal a magzati fejlodés lassubb volt, és az utodok
aktivitasa atmenetileg csokkent.

Mutagenitds
A teljes kori standard tesztek soran, melyek kozott szerepelt a bakterialis mutacios teszt és in vitro,

valamint oralis in vivo eml6s tesztek is, az olanzapin nem bizonyult mutagénnek vagy clastogénnek.

Karcinogenitas
Az egereknél és patkanyoknal végzett oralis olanzapin vizsgalatok eredményei alapjan a készitmény

nem carcinogen.

17



6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag

Laktéz-monohidrat
Hiproloz

Kroszpovidon
Mikrokristalyos cellul6z
Magnézium-sztearat

Tabletta bevonat

ZYPREXA 2,5 mg, 5 mg, 7,5 mg és 10 mg bevont tabletta

Hipromelléz

Fehér bevonat (hipromelloz, titan-dioxid E171, makrogol, poliszorbat 80)
Karnauba palmaviasz

ZYPREXA 15 mg bevont tabletta

Hipromell6z

Vilagoskék bevonat (titan-dioxid E171, laktéz-monohidrat, hipromelldz, triacetin, indigdkarmin
(E132))

Karnauba palmaviasz

ZYPREXA 20 mg bevont tabletta

Hipromell6z

Rézsaszin bevonat (titdin-dioxid E171, makrogol, lakt6z-monohidrat, hipromell6z, szintetikus voros
vas-oxid)

Karnauba péalmaviasz

6.2 Inkompatibilitasok
Nincsenek.
6.3 Felhasznalhat6sagi idotartam

ZYPREXA 2.5 mg bevont tabletta
2év

ZYPREXA 5mg. 7.5 mg, 10 mg, 15 mg és 20 mg bevont tabletta
3év

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

28, 35, 56, 70 vagy 98 tabletta dobozban, hidegnyomassal lezart aluminium buborékcsomagolasban.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges ovintézkedések

Nincsenek kiilonleges eldirasok.
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7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Strale Se, 79540 Lorrach, Németorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYEK SZAMAI

EU/1/96/022/002 - ZYPREXA — 2,5 mg - bevont tabletta - 28 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/019 - ZYPREXA — 2,5 mg - bevont tabletta - 56 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/023 - ZYPREXA — 2,5 mg - bevont tabletta - 35 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/029 - ZYPREXA — 2,5 mg - bevont tabletta - 70 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/035 - ZYPREXA — 2,5 mg - bevont tabletta - 98 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/004 - ZYPREXA - 5 mg - bevont tabletta - 28 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/020 - ZYPREXA - 5 mg - bevont tabletta - 56 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/024 - ZYPREXA - 5 mg - bevont tabletta - 35 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/030 - ZYPREXA - 5 mg - bevont tabletta - 70 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/036 - ZYPREXA - 5 mg - bevont tabletta - 98 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/011 - ZYPREXA — 7,5 mg - bevont tabletta - 28 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/006 - ZYPREXA — 7,5 mg - bevont tabletta - 56 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/025 - ZYPREXA — 7,5 mg - bevont tabletta - 35 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/031 - ZYPREXA — 7,5 mg - bevont tabletta - 70 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/037 - ZYPREXA — 7,5 mg - bevont tabletta - 98 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/009 - ZYPREXA - 10 mg - bevont tabletta - 28 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/010 - ZYPREXA - 10 mg - bevont tabletta - 56 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/026 - ZYPREXA - 10 mg - bevont tabletta - 35 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/032 - ZYPREXA - 10 mg - bevont tabletta - 70 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/038 - ZYPREXA - 10 mg - bevont tabletta - 98 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/012 - ZYPREXA - 15 mg - bevont tabletta - 28 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/021 - ZYPREXA - 15 mg - bevont tabletta - 56 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/027 - ZYPREXA - 15 mg - bevont tabletta - 35 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/033 - ZYPREXA - 15 mg - bevont tabletta - 70 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/039 - ZYPREXA - 15 mg - bevont tabletta - 98 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/014 - ZYPREXA - 20 mg - bevont tabletta - 28 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/022 - ZYPREXA - 20 mg - bevont tabletta - 56 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/028 - ZYPREXA - 20 mg - bevont tabletta - 35 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/034 - ZYPREXA - 20 mg - bevont tabletta - 70 tabletta, dobozonként
EU/1/96/022/040 - ZYPREXA - 20 mg - bevont tabletta - 98 tabletta, dobozonként

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGE],)ELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 1996. szeptember 27.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2006. szeptember 12.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 10 mg por oldatos injekcidhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

10 mg olanzapint tartalmaz injekcios tivegenként. Feloldas utan az oldat 5 mg/ml olanzapint tartalmaz.

Ismert hatasu segédanyag: 50 mg laktéz-monohidratot tartalmaz injekcids iivegenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA

Por oldatos injekciohoz:
Sarga, liofilizalt por.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

Felndttek

A ZYPREXA por oldatos injekciohoz a schizophrenidhoz vagy a manias epizodhoz tarsulo agitacio és
zavart viselkedés gyors rendezésére javallt, amennyiben oralis terapia nem alkalmazhatd. A
ZYPREXA por oldatos injekcidhoz készitménnyel torténd kezelést abba kell hagyni és oralis
olanzapin alkalmazasat kell elkezdeni, mihelyt klinikailag helyénvalo.

4.2  Adagolas és az alkalmazas médja

Felnéttek
Intramuscularisan adandé. Ne alkalmazza intravénasan vagy subcutan. A ZYPREXA por oldatos
injekciohoz alkalmazasa rovid tavra javasolt, legfeljebb harom egymast kdvetd napon at.

Az olanzapin maximalis napi adagja (az olanzapin minden gyogyszerformajat beleértve) 20 mg.

Az olanzapin injekcio javasolt kezd6 adagja 10 mg, egyszeri intramuscularis injekcio forméjaban. Az
egyén klinikai allapotanak megitélése alapjan, melynek soran figyelembe kell venni a fenntarté vagy
akut kezelés soran mar alkalmazott gyogyszereket is (1asd 4.4 pont), alacsonyabb adag (5 mg vagy
7,5 mg) is alkalmazhato. Masodik injekcio (5-10 mg) az els6 injekciot kovetden 2 6ra milva adhato,
szintén az egyén klinikai allapotanak megitélése alapjan. Legfeljebb harom injekcio alkalmazhatd egy
24 6réas id6tartam alatt, és az olanzapin 20 mg-os maximalis napi adagja (minden gyogyszerformat
beleértve) nem léphetd tal.

ZYPREXA por oldatos injekciohoz készitményt a 6.6 pontban leirtak szerint kell feloldani.
Az oralis olanzapinnal (5-20 mg/nap) folytatott kezelést illetden tovabbi informaciéo a ZYPREXA

bevont tabletta vagy a ZYPREXA VELOTAB szajban diszpergalddo tabletta alkalmazasi eldirasaban
talalhato.
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Specidlis populdcidk

Idosek

60 évnél idGsebb betegek esetében a javasolt kezd6 adag 2,5-5 mg. A beteg klinikai allapotatol
fliggben (lasd 4.4 pont) a masodik injekcio (2,5-5 mg) az els6 injekciot kdovetden 2 dra milva
alkalmazhato. 24 ora alatt legfeljebb 3 injekcid adhatd és az olanzapin 20 mg-os maximalis napi
adagja (minden gyogyszerformat beleértve) nem léphetd til.

Vese- és/vagy mdjkarosodas

Alacsonyabb kezd6 dozis (5 mg) alkalmazasa mérlegelendo ilyen betegeknél. Kozepes foku
majelégtelenség (cirrhosis, Child-Pugh stadium A vagy B) eseteiben a kezdd dozis 5 mg legyen, amit
csak kell6 elovigyazatossaggal ajanlott emelni.

Dohanyzok

A kezd0 dozist és a dozistartomanyt nem indokolt rutinszeriien modositani a nemdohanyzokhoz esetén
a dohanyzokhoz képest. A dohanyzas fokozhatja az olanzapin metabolizmusat. Klinikai ellenérzés
javasolt ¢és sziikség esetén megfontolhato az olanzapin adagjanak emelése (lasd 4.5 pont).

Amennyiben egyszerre tobb tényezd is jelen van, ami a metabolizmust lassithatja (néi nem, id6s kor,
nemdohanyzas), megfontoland6 az adag csokkentése. Ezeknél a betegeknél tovabbi injekciok adasakor
(amennyiben erre sziikség van) ovatossag sziikséges.

(Lasd 4.5 és 5.2 pont)

Gyermekek és serdiilok

Gyermekek esetében nincs tapasztalat. A ZYPREXA por oldatos injekciohoz alkalmazasa nem
javasolt gyermekek és serdiilok szamara a biztonsagossagra €s a hatadsossagra vonatkozo adatok
hianya miatt.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval, vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.
Zart zugu glaukoma ismert kockézata.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Nem allnak rendelkezésre olyan adatok, melyek az im. alkalmazott olanzapin hatasossagat
bizonyitanak olyan agitalt és zavart betegek esetében, akiknél a fenti tiineteket nem schizophrenia
vagy manias epizdd okozza.

Instabil klinikai allapotok

Im. olanzapin hasznalata nem javasolt instabil klinikai allapotban, pl. akut miokardialis infarktusban,
instabil angina pectorisban, sulyos hypotoniaban ¢s/vagy bradycardidban, sick sinus szindromaban
szenvedo betegeknél vagy szivmiitétet kovetden. Amennyiben a beteg anamnézise a fentieket illetéen
nem tisztazhatd, az im. olanzapin kockazatat és hasznat mérlegelni kell mas, alternativ kezelésekhez
képest.

Benzodiazepinek és mas gyogyszerek egyidejii alkalmazasa

Kiilonos ovatossag sziikséges azoknal a betegeknél, akik megel6zden olyan gyogyszereket kaptak,
amelyeknek az intramuscularis olanzapinhoz hasonl6é hemodinamikai tulajdonségai vannak, beleértve
egyéb antipszichotikumokat (szajon at alkalmazandokat és/vagy intramuscularisan adagolanddkat) és
a benzodiazepineket (lasd 4.5 pont). Nagyon ritkan (<0,01%) jelentették az im. olanzapin-kezelés
hypotoniaval, bradycardidval, 1égzésdepresszioval és halallal valo idébeli tarsulasat foként olyan
betegeknél, akik egyidejiileg benzodiazepineket és/vagy egyéb antipszichotikumokat kaptak (lasd 4.8
pont).
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Intramuscularis olanzapin és parenteralis benzodiazepin egyidében torténd beadasa a tilzott sedatio,
cardiorespiratoricus depressio és nagyon ritka esteben halal lehetésége miatt ellenjavallt (lasd 4.5 és
6.2 pont). Amennyiben megfontoland6 a beteg parenteralis benzodiazepin kezelése, legalabb egy ora
teljen el az el6z6 im. olanzapin adasat kovetoen. Ha a beteg parenteralis benzodiazepint kapott, az im.
olanzapint csak a klinikai allapot gondos mérlegelését kovetden lehet alkalmazni és a beteget
szigortian monitorozni kell, hogy nem jelentkeznek-e a tilzott sedatio és cardiorespiratoricus depressio
tiinetei.

Hypotonia
Intramuscularis olanzapin-kezelés esetén rendkiviil fontos a szigori megfigyelés az esetleg kialakulo

hypotonia, orthostatikus hypotonia, bradyarrhythmia és/vagy hypoventilatio észlelésére, kiilondsen az
injekciot kovetd 4 oraban. Ha a klinikai kép sziikségessé teszi, a szigori megfigyelést ezt kovetden is
folytatni kell. A vérnyomast, pulzust, 1€gzésfrekvenciat és a tudatallapotot rendszeresen ellendrizni
kell és sziikség esetén ezek megfeleld kezelése javasolt. Ha az injekciot kovetden a beteg szédiil vagy
almos, maradjon fekvo helyzetben mindaddig, amig kizarhat6 a hypotonia, orthostatikus hypotonia,
bradyarrhythmia és/vagy hypoventilatio.

Az im. olanzapin biztonsagossagat és hatasossagat nem vizsgaltak sem alkohol-, sem
gyogyszerintoxikacio (akar vényre felirt, akar tiltott készitmények) esetén (lasd 4.5 pont).

Demenciaval 6sszefliggd pszichdzis és/vagy viselkedési zavarok

Az olanzapin alkalmazasa a mortalitas novekedése, valamint a cerebrovascularis katasztrofa kockazata
miatt demenciaval 0sszefiiggd pszichozis és/vagy viselkedési zavarokban szenvedd betegeknél nem
javasolt. A demencidval kapcsolatos pszichdzisban és/vagy viselkedési zavarban szenved6 idds
betegek (atlagos életkor 78 év) placebo-kontrollos (6-12 hét idétartam) klinikai vizsgalatai soran az
olanzapinnal kezelt betegek halalozasanak incidenciaja kétszer magasabb volt a placeboval kezelt
betegekénél (sorrendben: 3,5% vs. 1,5%). A halalozas magasabb incidencidja nem fiiggott 0ssze az
olanzapin adagjaval (az atlagos napi adag 4,4 mg) vagy a kezelés idotartamaval. Azok a kockézati
tényezOk, amelyek ebben a betegpopulacidban hajlamosithatnak a mortalitas novekedésére, a
kovetkezok: 65 év feletti életkor, dysphagia, sedatio, alultaplaltsag és dehidracio, tiidobetegségek (pl.
pneumonia aspiratioval vagy anélkiil) vagy benzodiazepinek egyidejii hasznalata. Azonban az
olanzapinnal kezelt betegek halalozasi incidenciaja ezektdl a kockazati tényezoktdl fiiggetleniil
magasabb volt, mint a placeboval kezelt betegeké.

Ugyanezen klinikai vizsgalatok soran cerebrovascularis nemkivanatos eseményeket jelentettek (pl.
stroke, transiens ischaemias attack), melyek kozott halalos kimeneteliiek is voltak. Az olanzapinnal
kezelt betegeknél a cerebrovascularis nemkivanatos események incidenciaja hdromszor magasabb
volt, mint a placeboval kezelt betegeknél (sorrendben: 1,3% vs 0,4%). Minden, olanzapinnal és
placeboval kezelt betegnél, akinél cerebrovascularis esemény jelentkezett, voltak el6zetesen fennallo
kockazati tényezok. A 75 év feletti életkor €s a vascularis/kevert demencia — az olanzapin-kezelés
tekintetében — a cerebrovascularis nemkivanatos események szempontjabdl kockazati tényezoknek
bizonyultak. Az olanzapin hatasossaga nem volt bizonyitott ezekben a vizsgalatokban.

Parkinson-koér

Parkinson-koros betegeknél a dopamin-agonista kivaltotta pszichozis kezelésére az olanzapin
alkalmazasa nem javasolt. A klinikai vizsgalatok soran nagyon gyakran jelezték a Parkinson-kor
tiinetegyiittesének €s a hallucinacidknak a romlasat, gyakrabban, mint placebo-kezelés mellett (1asd
4.8 pont), és a pszichotikus tiinetek kezelésében az olanzapin nem volt hatékonyabb a placebonal.
Ezekben a vizsgalatokban kezdeti kdvetelmény volt, hogy a betegek allapota a Parkinson elleni
(dopamin-agonista) gyogyszerek legalacsonyabb hatékony adagja mellett stabil legyen, és az egész
vizsgalat soran ugyanazokat a Parkinson elleni gyogyszereket és adagolasokat kapjak. Az olanzapin-
kezelést napi 2,5 mg-os adaggal kezdték és a vizsgald megitélése alapjan legfeljebb napi 15 mg-os
adagig titraltak.

Neuroleptikus malignus syndroma (NMS)
Az NMS egy potencialisan életveszélyes allapot, melyet a neuroleptikumok alkalmazasaval
kapcsolatban irtak le. NMS el6fordulasat ritkan olanzapin-kezelés kapcsan is jelentettek. Az NMS
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klinikai jelei: hyperpyrexia, izomrigiditas, megvaltozott tudatallapot és a vegetativ instabilitas jelei
(szabalytalan pulzus vagy ingadoz6 vérnyomas, tachycardia, verejtékezés és cardialis dysrhythmia). A
tovabbi jelek koz¢ tartozhat az emelkedett kreatin-foszfokindz szint, a myoglobinuria
(rhabdomyolysis) és az akut veseelégtelenség. NMS-ra jellemz0 jelek és tiinetek észlelésekor, illetve
ismeretlen eredetii, az NMS klinikai megnyilvanulasai nélkiil fennalld6 magas 14z esetén minden
neuroleptikumnak, koztiik az olanzapinnak az adagolasat is fel kell fiiggeszteni.

Hyperglykaemia és diabetes

crer

amely esetenként ketoacidozissal vagy komaval szovodott €s néhany esetben halallal végzodott (lasd
4.8 pont). Néhanyszor beszamoltak ezt megel6z0 testtomeg-novekedésrol, ami hajlamosito tényezo
lehet. Megfelel6 klinikai ellenérzés ajanlott az antipszichotikumokra vonatkozo iranyelvek szerint, pl.
a vércukorszint mérése a kezelés megkezdése elbtt, 12 héttel az olanzapin-kezelés megkezdése utan és
azt kdvetden évente. Antipszichotikus hatasu gyogyszerekkel (beleértve a ZYPREXA-t) kezelt
betegeknél figyelni kell a hyperglykaemia okozta panaszokat és tiineteket (mint a polydipsia, polyuria,
polyphagia és gyengeség), és a diabeteses betegeket, illetve a diabetes kockazati tényezdivel
rendelkezd betegeket rendszeresen ellendrizni kell, hogy vércukorszint szabalyozasuk nem
rosszabbodott-e. Rendszeresen ellendrizni kell a testtomeget, pl. a kezelés megkezdése elott, 4, 8 és

12 héttel az olanzapin-kezelés megkezdése utan és azt kovetden negyedévente.

Lipidszintek valtozasai

Placebo-kontrollos klinikai vizsgalatokban a lipidszintek nemkivanatos valtozasait észlelték az
olanzapinnal kezelt betegeknél (1asd 4.8 pont). A lipidszintek valtozasait klinikailag megfelel6 modon
kell kezelni, kiilondsen a dyslipidaemias betegeknél és a lipid-anyagcserezavar kockézati tényezdivel
rendelkez0 betegeknél. Antipszichotikus hatasu gydgyszerekkel kezelt betegeknél (beleértve a
ZYPREXA-t) az antipszichotikumokra vonatkozo iranyelveknek megfelel6en rendszeresen ellendrizni
kell a lipidszinteket, pl. a kezelés megkezdése el6tt, 12 héttel az olanzapin-kezelés megkezdése utan és
azt kdvetden 5 évente.

Antikolinerg hatas

Mig az olanzapin in vitro antikolinerg hatast mutatott, a klinikai vizsgalatok soran szerzett
tapasztalatok szerint az ezzel 6sszefliggd események incidenciaja alacsony volt. Mindazonaltal, mivel
kisérébetegségekben szenvedd betegek olanzapin-kezelésével kapcsolatban kevés a klinikai
tapasztalat, ezért 6vatossag sziikséges prostata hypertrophiaban, paralytikus ileusban és hasonlo
allapotokban.

Majmiikodés

Gyakran megfigyelt¢k a hepatikusaminotranszferazok, ALT, AST atmeneti, tinetmentes
megemelkedését, kiilondsen a kezelés kezdetén. Az olyan betegeknél, akiknél az ALT és/vagy az AST
emelkedett, akiknél a majkarosodas okozta panaszok és tiinetek jelentkeznek, akiknél a m4j korlatozott
funkcionalis rezervkapacitasaval jaro allapot all fenn, és az olyan betegeknél, akiket potencialisan
hepatotoxikus gyogyszerekkel kezeltek, elévigyazatossag sziikséges és kontrollvizsgalat elvégzésérol
kell gondoskodni. Amennyiben hepatitis igazolhato (beleértve a hepatocellularis, cholestasissal kisért
vagy kevert tipusti majkarosodast), az olanzapin-kezelést abba kell hagyni.

Neutropenia
El6vigyazatossag sziikséges a kovetkezo esetekben: barmely okbol kialakult leukopenia és/vagy

neutropenia, ismerten neutropeniat okozo gyogyszeres kezelés, gyogyszer altal kivaltott
csontvelddepresszio/toxicitas a koreldzményben, tarsbetegség altal kivaltott csontvelddepresszio,
sugar- vagy kemoterapia, hypereosinophiliaval jaré vagy myeloproliferativ korképek. Olanzapin és
valproat egyiittes alkalmazasakor gyakran irtak le neutropeniat (1asd 4.8 pont).

A kezelés abbahagyasa
Az olanzapin-kezelés hirtelen leallitasat kovetden ritkan (>0,01% és <0,1%) a kdvetkez6 akut
tiinetekrdl szamoltak be: verejtékezés, almatlansag, tremor, nyugtalansag, hanyinger vagy hanyas.
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QT szakasz

Oralis adagolast alkalmaz6 klinikai vizsgalatokban jelentés QTc megnyulas (Fridericia szerinti QT
korrekcio [QTcF] =500 millisecundum [msec] barmikor a vizsgalat soran, azoknal a betegeknél,
akiknél a kiindulaskor a QTcF<500 msec volt) nem gyakran (0,1% - 1%) fordult eld az olanzapinnal
kezelt betegeknél, és a tarsuld cardialis eseményekben nem volt szignifikans eltérés a placebo-
csoporthoz képest. A ZYPREXA por oldatos injekcidhoz készitményt alkalmazé klinikai
vizsgalatokban az olanzapin alkalmazasahoz nem tarsult az abszolut QT vagy a QTc intervallum tartos
emelkedése. Azonban kell6 kortiltekintés sziikséges, ha az olanzapint egyéb QTc-megnyulast okozo
gyogyszerrel adjak egyiitt, kiilondsen id6s korban, valamint velesziiletett hossz( QT-szindromas
betegeknél, pangésos szivelégtelenségben, szivizom hypertrophidban, hypokalaemiaban vagy
hypomagnesaemiaban.

Thromboembolisatio

Az olanzapin-kezelés és a vénas thromboembolisatio (VTE) id6beni 6sszefiiggésérdl nem gyakran

(> 0,1% és < 1%) beszamoltak. A vénas thromboembolisatio €s az olanzapin-kezelés kozott oki
Osszefiiggést nem allapitottak meg. Mindazonaltal, mivel a schizophreniaban szenvedd betegeknél
gyakran észlelhetok a vénas thromboembolisatio szerzett kockazati tényezoi, a vénas
thromboembolisatio minden lehetséges rizikofaktorat (pl. a betegek immobilizacidjat) azonositani kell,
és preventiv 1épéseket kell tenni.

Altalanos kozponti idegrendszeri hatés

Az olanzapin kézponti idegrendszeri hatasai miatt a centralisan hat6 egyéb gyogyszerekkel és
alkohollal valo egyiittes adasakor 6vatossag sziikséges. Az olanzapin in vitro mutatott dopamin-
antagonista hatdsa miatt antagonizalhatja a direkt vagy indirekt dopamin-agonistak hatasat.

Goresrohamok

Olanzapint csak kell6 koriiltekintéssel szabad alkalmazni olyan betegeknél, akiknek az anamnézisében
gorcsroham vagy a goreskiiszobot csokkento tényezok szerepelnek. Olanzapinnal kezelt betegeknél
nem gyakran leirtak gorcsrohamok eléfordulasat. A legtobb ilyen esetben szerepelt az anamnézisben
gorcsroham vagy annak rizikofaktorai.

Tardiv dyskinesia

Az egy évig vagy ennél rovidebb ideig tarto oralis adagolast alkalmazo 6sszehasonlitd vizsgalatokban
olanzapin esetében a kezelés soran kialakulo dyskinesia incidencidja statisztikailag szignifikdnsan
alacsonyabb volt. Mindazonaltal, hosszan tarté expozicid soran a tardiv dyskinesia kialakulasanak
kockazata novekszik, ezért a tardiv dyskinesia jeleinek vagy tiineteinek észlelése esetén mérlegelni
kell az olanzapin adagjanak csokkentését vagy a kezelés abbahagyasat. A terapia megsziintetése utan
ezek a tiinetek atmenetileg sulyosbodhatnak, vagy éppenséggel csak utana jelentkezhetnek.

Orthostatikus hypotonia
Orthostatikus hypotoniat észleltek ritkan idds betegeknél az olanzapinnal végzett klinikai vizsgalatok
soran. 65 éves kor feletti betegeknél a vérnyomas rendszeres ellenérzése javasolt.

Hirtelen szivhalal

Az olanzapin forgalomba hozatalat kovet6 jelentésekben hirtelen halaleseteket irtak le az olanzapint
alkalmaz6 betegeknél. Egy retrospektiv obszervacios kohorsz vizsgalatban az olanzapinnal kezelt
betegeknél megkozelitdleg kétszeres volt a feltételezett hirtelen szivhalal kockazata azokhoz a
betegekhez képest, akik nem szedtek antipszichotikumokat. A vizsgéalatban az olanzapin kockazata
hasonlo volt egy Osszesitett elemzésben szerepld, atipusos antipszichotikumok kockazatahoz.

Laktoz
Ritkan el6fordulo, orokletes galaktdzintolerancidban, teljes laktaz-hianyban vagy gliik6z-galakt6z
malabszorpcioban a készitmény nem szedheto.
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Néatrium
A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz injekcios tivegenként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Interakcios vizsgalatokat csak felnétteknél végeztek.
Im. olanzapin adasat nem vizsgaltak alkohol- vagy gyogyszerintoxikacid esetén (lasd 4.4 pont).

Ovatossag sziikséges azoknal a betegeknél, akik olyan gyogyszeres kezelésben részesiilnek, amelyek
hypotoniat, bradycardiat, respiratoricus vagy kdzponti idegrendszeri depressziot okozhatnak (lasd 4.4.
pont).

Potencialis interakciok intramuscularis injekciot kovetéen

Az egyszeri intramuscularis adagolast alkalmaz6 klinikai vizsgalat soran, melyben 5 mg olanzapin im.
adasat kovetden egy oraval 2 mg, (gliikkuronid-konjugacioval metabolizal6do) intramuscularis
lorazepamot alkalmaztak, mindkét gyogyszer farmakokinetikaja valtozatlan maradt. Az egyiittes
adagolas azonban novelte a mindkét szer esetében egyébként is észlelt somnolentiat. Olanzapin és
parenteralis benzodiazepin egyidejii beadasa nem javasolt (1asd a 4.4. és 6.2 pontok).

Az olanzapin hatésat befolyasol6 potencidlis interakciok
Az olanzapin a CYP1A2-n keresztiil metabolizalodik, ezért olyan vegyiiletek, melyek kifejezetten ezt
az izoenzimet indukaljak vagy gatoljak, befolyasolhatjak az olanzapin farmakokinetikajat.

CYP1A2 indukcio

Dohanyzas, valamint karbamazepin-kezelés fokozhatja az olanzapin metabolizmusat, ami csokkent
olanzapin-koncentracidhoz vezethet. Csak enyhe, illetve kdzepes mértékii olanzapin clearance
novekedést észleltek. Ennek klinikai kovetkezményei valosziniileg nem jelentdsek, de javasolt a
klinikai monitorozas, és sziikség esetén megfontolando az olanzapin adag emelése (lasd 4.2 pont).

CYP1A2 gatlas
A fluvoxamin, ami specifikus CYP1A2 inhibitor, szignifikansan gatolja az olanzapin metabolizmusat.

Fluvoxamin alkalmazasat kovetden az olanzapin Cpax értéke nemdohanyzo néknél atlagosan 54%-kal,
dohanyzo férfiaknal 77%-kal nétt. Az olanzapin AUC értékének atlagos novekedése sorrendben 52%,
ill. 108% volt. Fluvoxamint vagy barmely mas CYP1A2 aktivitast gatlo szert, pl. ciprofloxacint szed6
betegeknél megfontolandd az alacsonyabb kezdd olanzapin dozis alkalmazasa. Amennyiben CYP1A2
inhibitor kezelést kezdenek a betegnél, mérlegelni kell az olanzapin adagjanak csokkentését.

Csokkent biohasznosulas
Az aktiv szén 50-60%-kal csokkenti a per os alkalmazott olanzapin biohasznosulasat, ezért az
olanzapin bevétele el6tt vagy utan legalabb 2 doraval kell alkalmazni.

A CYP2D6 inhibitor hatasu fluoxetin, valamint savkdzombositok (aluminium, magnézium) vagy
cimetidin egyszeri adagja nem befolyasoltak jelentdsen az olanzapin farmakokinetikajat.

Az olanzapin lehetséges hatdsa egyéb gyogyszerekre
Az olanzapin antagonizalhatja a direkt és indirekt dopamin-agonistak hatasat (1asd 6.2 pont).

Az olanzapin in vitro nem gatolja a f6 CYP450 izoenzimeket (pl. 1A2, 2D6, 2C9, 2C19, 3A4). igy
interakci6 nem varhato, amit az in vivo vizsgalatok is igazoltak, melyek soran az olanzapin nem
befolyasolja a triciklikus antidepresszansok (melyek foként a CYP2D6-on keresztiil
metabolizalédnak), a warfarin (CYP2C9), a teofillin (CYP1A2) és a diazepam (CYP3A4 és 2C19)
metabolizmusat.

Az olanzapin littummal vagy biperidennel val6 egyiittadasa esetén nem irtak le interakciot.
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A valproat plazmaszintjének monitorozasakor észlelt adatok nem utalnak arra, hogy egyideji
olanzapin-kezelés bevezetése utan a valproat adagjat modositani kellene.

Demenciaban szenvedd Parkinson-koros betegeknél az olanzapin egyidejii alkalmazéasa Parkinson-kor
elleni gyogyszerekkel nem javasolt (lasd 4.4 pont).

QTc szakasz

Ovatossag sziikséges, ha az olanzapint olyan gyogyszerekkel egyiitt alkalmazzak, amelyekrél ismert,
hogy a QTc-szakasz megnyulasat okozzak (lasd 4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
Terhes ndknél nem végeztek célzott és megfelelden kontrollalt klinikai vizsgalatokat. Amennyiben az

olanzapinnal kezelt beteg a terapia ideje alatt terhes lesz vagy terhességet tervez, értesitse
kezelborvosat. Mindazonaltal, mivel a human tapasztalat korlatozott, terhesség alatt az olanzapin csak
akkor alkalmazhatd, ha a lehetséges eldny indokolja a magzat lehetséges kockazatat.

Azoknal az 0jsziilotteknél, akik a terhesség harmadik trimeszterében antipszichotikumok szedésének
(beleértve az olanzapint) voltak kitéve, sziiletésiik utan fennall a mellékhatasok (pl. extrapiramidalis
és/vagy elvonasi tiinetek) jelentkezésének kockéazata, amelyek valtozo stlyossaguak és id6tartamtiak
lehetnek. Beszamoltak izgatottsag, izomtonus fokozodas, izomtonus csokkenés, remegeés,
aluszékonysag, 1égzési elégtelenség vagy taplalasi zavarok eléfordulasarol. Ezért az Gjsziilotteket
szoros megfigyelés alatt kell tartani.

Szoptatés
Egészséges szoptatd n6kon végzett klinikai vizsgalatban az olanzapin kivalasztodott az anyatejbe. A

becslések szerint a csecsemOk atlagos expozicidja (mg/kg) steady state allapotban az anya olanzapin
adagjanak (mg/kg) 1,8%-a volt. A betegeknek azt kell tanacsolni, hogy ne szoptassak a csecsemét, ha
olanzapint szednek.

Termékenység
A termékenységre gyakorolt hatasok nem ismertek (lasd 5.3 pontban a preklinikai informaciot).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességekre

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo
hatasat nem vizsgaltak. Az olanzapin aluszékonysagot és szédiilést okozhat, ezért a betegeket
figyelmeztetni kell a gépjarmiivezetés és a veszélyes gépek kezelésének kockazatara.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok
A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa

A klinikai vizsgalatok soran az intramuscularis olanzapin alkalmazasaval kapcsolatosan gyakori
(=21/100 — <1/10) nemkivanatos hatés volt az aluszékonysag.

A forgalomba hozatalt kdvetéen nagyon ritkan az im. olanzapin-kezelés hypotoniaval, bradycardiaval,
1égzésdepresszioval és halallal valo idobeli tarsulasat jelentették, foként olyan betegeknél, akik
egyidejiileg benzodiazepineket és/vagy egyéb antipszichotikumokat kaptak, vagy akiket a javasolt
napi adagnal nagyobb mennyiségii olanzapinnal kezeltek (1asd 4.4 és 4.5 pontok).

Az alabbi nemkivanatos hatasok listdja inkdbb a ZYPREXA por oldatos injekciohoz klinikai s
laboratériumi vizsgalatok mellékhatas jelentése alapjan késziilt, mint az oralis olanzapin alapjan.
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Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek
Gyakori (21/100 — <1/10): Bradycardia hypotoniaval vagy syncopeval vagy anélkiil, tachycardia.
Nem gyakori (>21/1000 —<1/100): A sinus ritmus kimaradasa.

Erbetegségek és tiinetek
Gyakori (21/100 — <1/10): Posturalis hypotonia, hypotonia.

Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek
Nem gyakori (21/1000 —<1/100): Hypoventilatio.

Altalinos tiinetek, az alkalmazas helyén fellép6 reakciok
Gyakori (21/100 — <1/10).: Kényelmetlen érzés az injekcid beaddsanak helyén.

Az alabbiakban felsorolt nemkivanatos hatasokat az oralis és ny0jtott hatasu intramuscularis
injekcioval végzett olanzapin-kezelés soran észlelték, azonban el6fordulhatnak a ZYPREXA por
oldatos injekcidhoz alkalmazasat kdvetden is.

Felnéttek

A klinikai vizsgalatok soran az olanzapin alkalmazasaval kapcsolatosan megfigyelt leggyakoribb
(a betegek > 1%-anal észlelt) mellékhatas az aluszékonysag, testtomeg-novekedés, eosinophilia,
prolaktin-, koleszterin-, vércukor- és triglicerid-szintek emelkedése (lasd 4.4 pont), glucosuria,
étvagyfokozodas, szédiilés, akathisia, parkinsonismus, leukopenia, neutropenia (lasd 4.4 pont),
dyskinesia, orthostatikus hypotonia, antikolinerg hatasok, a hepatikus aminotranszferazok
atmeneti, tinetmentes emelkedése (1asd 4.4 pont), kiiités, gyengeség, faradtsag, laz, arthralgia,
emelkedett alkalikus foszfatdzszint, magas gamma-glutamiltranszferazszint, magas hugysavszint,
magas kreatinin-foszfokindzszint és oedema volt.

A mellékhatasok tablazatos dsszefoglalasa

A kovetkez6 tablazat a spontan jelentésekbdl szarmazo €s a klinikai vizsgalatok soran észlelt
mellékhatasokat és laboratoriumi vizsgalati eredményeit sorolja fel. Az egyes gyakorisagi
kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend stlyossag szerint keriilnek megadasra. A felsorolt
gyakorisagi kategoriak meghatarozasa a kdvetkez6: Nagyon gyakori (>1/10), gyakori (>1/100 —
<1/10), nem gyakori (=1/1000 —<1/100), ritka (1/10 000 —<1/1000), nagyon ritka (<1/10 000), nem
ismert (a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithatdé meg).

Nagyon gyakori | Gyakori | Nem gyakori | Ritka | Nem ismert

Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek

Eosinophilia Thrombocytopenia'!
Leukopenia'®
Neutropenia'®

Immunrendszeri betegségek és tiinetek

| Talérzékenység'! |

Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek
Testtomeg- Koleszterin-szint | Diabetes kialakuldsa | Hypothermia'?
ndvekedés! emelkedése®? vagy exacerbatioja,

Vércukor-szintek | esetenként

emelkedése? ketoacidosissal vagy

Triglicerid-szint komaval szovodve,

emelkedése®’ beleértve néhany

Glucosuria halallal végz6d6

Etvagyfoko-zodas | esetet (lasd 4.4

pont)!!
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Nagyon gyakori | Gyakori | Nem gyakori | Ritka | Nem ismert
Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Aluszékonysag Szédiilés Gorcsrohamok, Neuroleptikus
Akathisia® amelyek kapcsan a malignus szindroma
Parkinsonismus® | legtobb esetben az (l4sd 4.4 pont)'?
Dyskinesia® anamnézisben A kezelés leallitasat
szerepld kovetd tiinetek” 12

gorcsrohamrol vagy
a gorcsrohamok
kockazati tényezdirdl
szamoltak be!!
Dystonia (beleértve
az oculogyriat is)!!
Tardiv dyskinesia''
Amnesia’
Dysarthria
Dadogas!'t 13
Nyugtalan lab
szindroma'!

Szivbetegségek és

a szivvel kapcsolato

s tiinetek

Bradycardia
QT. id6 megnyulas
(lasd 4.4 pont)

Kamrai tachycardia/
fibrillacio, hirtelen
bekovetkezd halal
(14sd 4.4 pont)!!

Erbetegségek és tiinetek

Orthostatikus
hypotonia'®

Thromboembolia
(beleértve a
pulmonalis emboliat
¢s mélyvénas
thrombosist is) (1asd

4.4 pont)

Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek

| Orrvérzés’

Emésztorendszeri betegségek és tiinetek

Enyhe, atmeneti | Hasi distensio’ Pancreatitis'!
antikolinerg Fokozott

hatasok beleértve | nyélelvalasztas'!

a székrekedést és

széajszarazsagot

Maj- és epebetegségek, illetve tiinetek

Hepatikus amino-
transzferazok
(ALT, AST)
aktivitasanak
atmeneti,
tlinetmentes
emelkedése,
leginkébb a
kezelés elején

(lasd 4.4 pont)

Hepatitis (beleértve a
hepatocellularis,
cholestasissal kisért
vagy kevert tipust
majkarosodast)!!
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Nagyon gyakori | Gyakori | Nem gyakori | Ritka | Nem ismert
A bor és a boralatti szovet betegségei és tiinetei
Kiiités Fényérzékenységi Gyodgyszer-
reakcio reakcid
Hajhullas eozino-
filiaval és
szisztémas
tiinetekkel
(DRESS
szindréma)

A csont-és izomrendszer, valamint a kotoszovet betegségei és tiinetei

| Arthralgja’®

| Rhabdomyolysis'!

Vese- és hugyti betegségek és tiinetek

Vizelet inkontinencia

Vizeletretencio
Nehezebben indulo
vizeletiirités'!

A terhesség, a gyermekagyi és a perinatalis idoszak alatt jelentkezo betegségek és tiinetek
Ujsziilottkori
gyogyszer-
megvonasi
szindréoma
(lasd
4.6 pont)

A nemi szervekkel és az emlokkel kap

csolatos betegségek és tiinetek

Erectilis
dysfunctio
férfiaknal

férfiaknal és
nbéknél

Csokkent libido-

Amenorrhoea

Emlok
megnagyobbo-dasa
Galactorrhoea néknél
Gynaecomastia/
emlok
megnagyobbodasa
férfiaknal

Priapismus'?

Altalinos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé reakciok

Gyengeség
Faradtsag
Oedema
Laz!?

Laboratoriumi és

egyéb vizsgalatok eredményei

Emelkedett
prolaktinszintek®

Alkalikus
foszfataz
emelkedése!”

glutamil-

Magas

higysavszin

Magas kreatin-
foszfokinazszint'!
Magas gamma-

transzferaz-szint'°

th

Osszbilirubin-szint
emelkedése

1 Klinikailag jelentds testtomeg-ndvekedést figyeltek meg minden kiindulasi testtomeg index (BMI)
kategoriaban. Rovid tava kezelést kovetden (median idétartam 47 nap) az olanzapin-expoziciot
megeldzé testtomeg > 7%-o0s ndvekedése nagyon gyakori (22,2%), > 15%-0s ndvekedése gyakori
(4,2%) és > 25% -os ndvekedése nem gyakori (0,8%) volt. Hosszatavu (legalabb 48 hetes) expozicid
esetén nagyon gyakori volt a betegek expozicidt megeldzo testtomegének > 7%, > 15% és > 25%-o0s
novekedése (64,4%, 31,7% illetve 12,3%).
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2 Az éhomi lipidértékek (6sszkoleszterin, LDL-koleszterin és trigliceridek) atlagos emelkedése
nagyobb volt azoknal a betegeknél, akiknél az olanzapin expoziciét megelézden nem volt a lipid
anyagcsere zavarara utalo lelet.

3 Az olanzapin expozicidt megel8z6 normal éhomi szinteknél (< 5,17 mmol/l) észlelték, melyek
értékei magas szintre emelkedtek (> 6,2 mmol/l). Az olanzapin expoziciot megel6z6 hatarértéken 1€vo
¢homi koleszterinszint (> 5,17 - < 6,2 mmol/l) magas szintre emelkedése (> 6,2 mmol/l) nagyon
gyakori volt.

* Az olanzapin expoziciot megel6z6 normal éhomi szinteknél (< 5,56 mmol/l) észlelték, melyek
értékei magas szintre emelkedtek (> 7 mmol/l). Az olanzapin expoziciot megel6z6 hatarértéken 1€vo
¢homi vércukorszint (> 5,56 - < 7 mmol/l) magas szintre emelkedése (= 7 mmol/l) nagyon gyakori
volt.

3 Az olanzapin expoziciot megel6zé normal éhomi szinteknél (< 1,69 mmol/l) észlelték, melyek
értékei magas szintre emelkedtek (> 2,26 mmol/l). Az olanzapin expoziciot megel6z6 hatarértéken
1év6 éhomi trigliceridszint (> 1,69 mmol/l - < 2,26 mmol/l) magas szintre emelkedése (> 2,26 mmol/1)
nagyon gyakori volt.

® A klinikai vizsgélatok soran a parkinsonismus és dystonia incidencidja szdm szerint magasabb volt az
olanzapinnal kezelt betegek korében, mint a placebo-csoportban, azonban statisztikailag nem volt
szignifikans kiilonbség. Az olanzapinnal kezelt betegekben ritkdbban fordult el6 parkinsonismus,
akathisia és dystonia, mint a haloperidol titralt dozisaival kezelteknél. Mivel az el6zetesen fennallo
individualis akut és tardiv extrapyramidalis mozgaszavarokrdl nem all rendelkezésre részletes
informaciod, e pillanatban még nem jelenthetd ki, hogy az olanzapin kisebb mértékben okoz tardiv
dyskinesiat és/vagy mas tardiv extrapyramidalis tiineteket.

7 Az olanzapin-kezelés hirtelen leallitasat kovetden jelentettek akut tiineteket, mint pl. verejtékezést,
almatlansagot, tremort, nyugtalansagot, hanyingert ¢s hanyast.

‘A legfeljebb 12 hétig tart klinikai vizsgalatok soran a vizsgalat megkezdésekor normal
prolaktinszintii, olanzapinnal kezelt betegek megkozelitleg 30%-anal haladtak meg a
prolaktin-plazmakoncentraciok a normalérték felsé hatarat. Ezeknek a betegeknek a tobbségénél az
emelkedés altalaban enyhe volt, és a normalérték felsé hataranak kétszerese alatt maradt.

? Az Olanzapin Integralt Adatbazisban szerepl klinikai vizsgalatokban azonositott mellékhatés.

10 Az Olanzapin Integralt Adatbazisban szerepl klinkai vizsgalatokban mért eredmények értékelése
alapjan.

' A forgalomba-hozatalt kdveté spontan jelentésekbdl azonositott mellékhatas, amelyet az Olanzapin
Integralt Adatbazis felhasznalasaval meghatarozott gyakorisaggal jelentettek.

12 A forgalomba-hozatalt kovetd spontan jelentésekbdl azonositott mellékhatéas, amelyet az Olanzapin
Integralt Adatbazis felhasznalasaval, a 95%-os konfidencia intervallum fels6 hatarértékénél becsiilt
gyakorisaggal jelentettek.

A szdjon at alkalmazott €s a hossz hatasu intramuscularis olanzapin alkalmazésa utan felsorolt és

megfigyelt mellékhatasok, amelyek a rovid hatast intramuscularis olanzapin alkalmazasa utan is
el6fordulhatnak.
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Hosszu tavii expozicid (legalabb 48 hét)

Az 1d6 mulasaval nétt azon betegek aranya, akiknél a testtomegben, gliikdz-értékben, teljes
LDL/HDL-koleszterin értékben vagy a triglicerid-értékekben kedvezétlen, klinikailag szignifikans
valtozasok Iéptek fel, Azoknal a feln6tt betegeknél, akik kezelése 9-12 honapig tartott, az atlagos
vércukorszint emelkedés mértéke kb. 6 honap utan lelassult.

Tovabbi informacidk specialis populacidkrol

Demencidban szenvedd id6s betegekkel végzett klinikai vizsgalatok soran az olanzapin-kezelés a
halalozas magasabb incidencidjaval és cerebrovascularis mellékhatasokkal tarsult a placebohoz képest
(lasd 4.4 pont). Ebben a betegcsoportban az olanzapin hasznalataval kapcsolatos nagyon gyakori
mellékhatasok a jaraszavar és az elesések voltak. Gyakran figyeltek meg tiidégyulladast,
testhomérséklet emelkedést, levertséget, erythemat, vizualis hallucinacidkat és vizelet inkontinenciat.

Parkinson betegséggel 6sszefiiggd, gyogyszer-(dopamin agonista) indukalta pszichozisban szenvedd
betegek klinikai vizsgalatai soran, a parkinsonos tiineteegyiittes és a hallucinaciok sulyosbodasat
figyelték meg nagyon gyakran és siiriibben, mint placebo esetében.

Egy, a bipolaris méaniaban szenvedd betegek bevonasaval késziilt klinikai vizsgalat soran valproat és
olanzapin egyiittes alkalmazasa esetén a neutropenia incidenciaja 4,1% volt, amit eldsegithetett a
valproat magas vérszintje. Olanzapin és litium vagy valproat egyiittes adasakor gyakrabban (>10%)
fordult el6 tremor, szajszarazsag, étvagyfokozodas és testtomeg-ndvekedés. Gyakran jeleztek
beszédzavart is. Olanzapin és litium vagy divalproex egyiittes adasakor az akut (legfeljebb 6 hétig
tartd) kezelés alatt a betegek 17,4%-anal fordult el6 a kiindulasi testtomeg >7%-o0s novekedése.
Hosszu tava (legfeljebb 12 honapig tartd) olanzapin-kezelés soran, amikor a bipolaris zavarban
szenvedo betegek visszaesésének megakadalyozasa volt a cél, a betegek 39,9%-anal fordult el6 a
kiindulasi testtomeg >7%-0s ndvekedése.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkOze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Jelek és tlinetek

A thladagolas kapcsan nagyon gyakran (incidencia: >10%) megfigyelhet6 tiinetek tkdz¢ tartozik a
tachycardia, az agitatio/aggresszivitas, a dysarthria, a kiilonb6z6 extrapyramidalis tiinetek és a
sedatiotol a comaig terjedd csokkent éberségi szint.

A tuladagolas egyéb, orvosilag jelentés kdvetkezményei kdz¢ tartozik a delirium, konvulzié, coma,
esetleg neuroleptikus malignus szindréma, 1égzésdepresszio, aspiratio, hypertonia vagy hypotonia,
szivritmuszavarok (a taladagolasok kevesebb, mint 2%-anal) és keringés- és 1égzés leallas. Kozoltek
fatalis kimenetelt 450 mg akut tiladagolésa esetén is, azonban leirtak talélést megkdzelitdleg 2 g
oralis olanzapin akut tiladagolasat kovetden is.

Kezelés
Az olanzapin specifikus antidotuma nem ismert.

A tiineti kezelést, valamint a vitalis funkcidk monitorozasat a klinikai tiinetek alapjan kell végezni,
beleértve a hypotonia és a keringés zavarainak kezelését és a 1égzés tamogatasat. Adrenalin, dopamin
vagy egyéb PB-receptor stimulald sympathomimetikumok alkalmazasa keriilend6, mivel ronthatjak a
fennall6 hypotoniat. A cardiovascularis rendszer monitorozésa sziikséges az esetleges ritmuszavarok
észlelése érdekében. A szoros orvosi feliigyeletet €s a monitorozast a beteg felépiiléséig kell folytatni.
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5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: pszicholeptikumok, diazepinek, oxazepinek, tiazepinek és oxepinek, ATC
kod NO5SA HO3.

Farmakodinamias hatasok
Az olanzapin antipszichotikus, antimanias és hangulatstabilizald gydgyszer, amely szamos
receptorrendszeren keresztiil fejti ki széles farmakologiai hatasat.

A preklinikai vizsgalatokban az olanzapin a szerotonin- (SHT2a2c, SHT3, SHTs), a dopamin- (D, D,
D3, D4, Ds), az M;-Ms kolinerg muszkarin-receptorok, tovabba az o;-adrenerg és a Hj-hisztamin
receptorokhoz kiilonb6zé mértékben kotodott (Ki;<100 nM). E receptorkdtddési profilnak
megfelelden allati viselkedési vizsgalatokban SHT-, dopamin- és kolinerg-antagonista hatasinak
bizonyult. In vitro €s in vivo tesztekben az SHT»-szerotonin receptorokhoz nagyobb affinitassal
kotodott, mint a Dr-dopamin receptorokhoz. Az elektrofiziologiai vizsgalatok szerint az olanzapin
szelektiven gatolta a mesolimbikus (A10) dopaminerg rendszert, mig csekély hatasa volt a striatalis
(A9) extrapiramidalis rendszer motoros tevékenységére. Az olanzapin kisebb, catalepsiat még nem
okoz6 adagban (mely effektus a motoros mellékhatasokra utalna) alkalmazva csdkkentette a
kondicionalt elkeriilési viselkedésvalaszt, mely az antipszichotikus aktivitas jelz6je. Néhany mas
antipszichotikus szert6l eltéréen az olanzapin "anxiolytikus" tesztben noveli a valaszadast.

Egészséges onkénteseknél egyszeri oralis 10 mg adaggal végzett pozitronemisszios tomografia (PET)
vizsgalat soran az olanzapin az SHT»a-szerotonin receptorokhoz nagyobb affinitassal kotédott, mint a
D,-dopamin receptorokhoz. Ezenfeliil a schizophrenias betegeknél végzett SPECT (egyfotonos
emisszios komputer tomografia) vizsgalat kimutatta, hogy az olanzapinra reagald betegeknél a
striatalis D,-dopamin receptorok gatlasa kisebb mértékii volt, mint néhany egyéb antipszichotikumra
és risperidonra reagalo betegnél, mig a receptor-gatlas hasonl6 volt a klozapinra reagald betegeknél.

Klinikai hatasossag

Kettd, két placeboval kontrollalt vizsgalatban és kettd, harom komparatorral kontrollalt, oralis
olanzapint alkalmazd, 6sszesen t6bb mint 2900, mind pozitiv, mind negativ tiinetekkel biro
schizophrenias beteget bevono klinikai vizsgalatban az olanzapinhoz mind a pozitiv, mind a negativ
tiinetek vonatkozasaban statisztikailag szignifikdnsan nagyobb javulas tarsult.

Egy multinacionalis, kettds-vak, 6sszehasonlito vizsgélatban, amelybe schizophreniaban,
schizoaffektiv és rokon természetii betegségekben szenvedd betegeket (n=1481) vontak be, akik
kiilonb6z6 mértékben tarsuld depressziv tiineteket is mutattak (a Montgomery-Asberg depresszios
skalan a kiindulasi érték 16,6 volt), a prospektiv szekunder analizis a hangulati pontszamok
statisztikailag szignifikans (p=0,001) javulasat igazolta az oralis olanzapin esetében (-6,0),
Osszehasonlitva a haloperidollal (-3,1).

Bipoléaris zavar manids vagy kevert epizodjaban 3 hetes kezelést kdvetden az oralis olanzapin a
placebonal és a valproinsav natriumsojanal (divalproex) hatékonyabbnak bizonyult a manias tiinetek
csokkentésében. A manids €s depressziv tiinetek mérséklddésének aranyat tekintve az oralis olanzapin
hatasossaga a 6. és 12. héten hasonlo volt a haloperidoléhoz. Litiummal vagy valproattal minimum 2
hétig kezelt betegeknél a terapia 10 mg oralis olanzapinnal torténd kiegészitése (az olanzapin
litiummal vagy valproattal torténd egyiittes adagolasa) a manias tiineteket jobban csokkentette, mint a
litium vagy valproat monoterapia a 6. hét utan.

Egy 12 honapig tartd, kijulast megel6z6 vizsgalatban, melyben a bevont manias epizodban 1€vo
paciensek koziil az olanzapin-kezelés hatdsara remissioba kertilt betegeket ezutan olanzapin- vagy
placebo-terapiara randomizaltak, az olanzapin a placebohoz képest statisztikailag szignifikdnsan
hatékonyabb volt a bipolaris epizdd kitjulasat elsédleges végpontként tekintve. Az olanzapin a
placebohoz képest statisztikailag szignifikans mértékben eldnyosebb volt a mania vagy a depressio
kitijulésat tekintve is.
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Egy masodik, 12 honapig tarto, kitijulast megel6z6 vizsgalatban, melyben a bevont manias epizédban
1év6 paciensek koziil az olanzapin és litium kombinalt kezelés hatasara remissioba keriilt betegeket
ezutan olanzapin vagy litium monoterapiara randomizaltak, az olanzapin statisztikailag nem volt
kevésbé hatékony, mint a litium a bipolaris epizod kitjulasat elsédleges végpontként tekintve
(olanzapin 30,0%, litium 38,3%; p=0,055).

Egy 18 honapig tartdo kombinacios terapias vizsgalatban, melybe olanzapin és egy hangulatstabilizald
készitmény kombinacidjaval (litiummal vagy valproattal) egyensulyba keriilt, manias vagy kevert
epizodban 1évo betegeket vontak be, az olanzapin hosszutavu egyiittes adasa litiummal vagy
valproattal statisztikailag nem volt szignifikansan hatékonyabb a litium vagy valproat monoterapidhoz
képest a bipolaris epizdd kitjulasanak késleltetésében, melyet a tiineti (diagnosztikus) kritériumok
szerint hataroztak meg.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Egy egészséges Onkéntesekben végzett farmakokinetikai vizsgélat soran az 5 mg ZYPREXA por
oldatos injekcidhoz maximalis plazma koncentracioja (Cmax) kb. 5-szor magasabb volt, mint az
ugyanolyan adagban, oralisan alkalmazott olanzapiné. Az intramuscularis adagolast kdvetden
hamarabb alakul ki a maximalis plazma koncentracio6 (15-45 perc mtlva), mint az oralis bevétel utan
(5-8 6ra mulva). A Crax és a gorbe alatti teriilet intramuscularis adagolas esetében is ugyanugy
egyenesen aranyos az alkalmazott adag nagysagaval, mint az oralis alkalmazast kovetéen. Az
olanzapin azonos adagjanak im. illetve per os alkalmazasa esetén a gorbe alatti teriilet, a felezési id0, a
clearance ¢és az eloszlas mértéke €s a metabolikus profilok hasonloak.

Nemdohanyzo férfiaknal és noknél az intramuscularisan alkalmazott olanzapin atlagos eliminacios
felezési ideje hosszabb volt és a clearance csokkent a dohanyzokéhoz képest (38,6 versus 30,4 ora,
illetve 18,6 versus 27,7 1/6ra).

Az olanzapin oralis alkalmazasat kdveto tovabbi farmakokinetikai adatok a kovetkezok.

Eloszlas
A vérplazmaban az (kb. 7-1000 ng/ml koncentracidig terjedd) olanzapin mintegy 93%-a fehérjékhez
kotédott. Az olanzapin elsésorban albuminhoz és a savanyu o -glikoproteinhez koétédik.

Biotranszformacio

Az olanzapin a majban konjugacié és oxidacio utjan metabolizalodik. F6 keringé metabolitja, a 10-N-
glukuronid szarmazék, nem jut at a vér-agy gaton. Metabolitjai, az N-dezmetil- és a 2-hidroximetil
szarmazékai, melyek a citokroém-P450-CYP1A2 és P450-CYP2D6 enzimek kozremiikodésével
képzddnek, allatkisérletekben szignifikansan kisebb in vivo farmakoldgiai hatastiak, mint az olanzapin.
A farmakologiai hatast nagyrészt az anyavegyiilet fejti ki.

Eliminacid
Per os alkalmazast kdvetden egészséges egyénekben az olanzapin atlagos eliminacios felezési ideje és
clearance értéke a nemtdl és az életkortol fiiggden valtozik.

Egészséges id6skoru egyénekben per os alkalmazott olanzapin esetén (65 éves kor felett) az atlagos
eliminacios felezési id6 hosszabb volt (51,8 ora, mig a fiatalabbaknal 33,8 ora) €s a clearance csokkent
(17,5 versus 18,2 1/6ra). Az idoskortaknal észlelt farmakokinetikai variabilitds a fiatalabb populacio
hatarértékein beliil van. 65 évesnél idésebb 44 schizophrenids beteg esetében az alkalmazott 5-

20 mg/nap adag olanzapin kapcsan megfigyelt nemkivanatos események nem kiilonbdztek a fiatalabb
populécional megfigyeltektol.

Nok esetében a per os alkalmazott olanzapin atlagos eliminacios felezési ideje férfiakhoz képest kissé
hosszabb volt (36,7 versus 32,3 ora férfiaknal) €s a clearance csokkent (18,9 versus 27,3 1/6ra).
Azonban a n6i betegek esetén (n=467) 5-20 mg olanzapin szedésekor tapasztalt biztonsagossagi profil
hasonl6 volt a férfiakéhoz (n=869).
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Vesekarosodas

Vesekarosodott betegekben oralisan alkalmazott olanzapin esetén (kreatinin clearance<10 ml/perc)
egészséges egyénekkel Osszehasonlitva az atlagos eliminacios felezési idok és a készitmény clearance-
e kozott nem volt szignifikans kiilonbség (37,7 versus 32,4 6ra, illetve 21,2 versus 25,0 1/6ra). Az
izotoppal jeldlt olanzapinnak kb. 57%-a jelenik meg a vizeletben, f6ként metabolitok formajaban.

Méjkérosodas
Egy, a besztkiilt majmiikodés hatasat értékeld kisméretii vizsgalatban, amelyben 6, klinikailag jelentds

(Child-Pugh A (n=5) és B (n = 1)) cirrhosisban szenvedd beteg vett részt, azt talaltak, hogy a
majkarosodas csekély hatassal van a szajon at alkalmazott olanzapin (egyszeri 2,5 — 7,5 mg d6zis)
farmakokinetikajara. Egyhe és kdzepesen stilyos majmiikddési zavarban szenvedd betegeknél
kismértékben novekedett a szisztémas clearance és rovidebb lett az eliminacids felezési 1d6, a
majmiikodési zavar nélkiili betegekhez képest (n = 3). Tébb dohanyzo volt a cirrhosisban szenvedd
betegek kozott (4/6; 67 %), mint a majmiikodési zavar nélkiili csoportban (0/3; 0 %).

Dohényzas

Fiatalokban, férfiakban, illetve dohdnyzokban az olanzapin eliminacidja gyorsabb az iddsebbekhez, a
nokhoz, illetve a nemdohanyzokhoz viszonyitva. Az életkor, a nem és a dohanyzas azonban az egyéni
kiilonbségekhez képest csak csekély mértékben befolyasolja az olanzapin farmakokinetikajat.

Kaukazusi, japan és kinai betegek vizsgélatakor a harom populacio kozott nem talaltak kiilonbséget az
olanzapin farmakokinetikajaban.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Akut toxicitas (egyszeri adag esetében)

Az oralis alkalmazast koveto toxicitas jelei ragesaloknal jellemzdek voltak a hatékony
neuroleptikumokéra: az aktivitas csdokkenése, coma, tremor, clonusos gorcsok, salivatio és csokkent
testtomeg-novekedés. A median letalis dozis kb. 210 mg/ttkg volt (egereknél) illetve 175 mg/ttkg
(patkanyoknal). Kutyak esetében 100 mg/ttkg egyszeri per os adagot alkalmazva nem fordult el6
mortalitas. A klinikai tlinetek kdzott sedatio, ataxia, tremor, szapora szivmiikodés, nehézlégzes, miosis
és anorexia szerepelt. Majmoknal 100 mg/ttkg-ig terjedd egyszeri oralis adagok kimeriiltséggel jartak,
magasabb ddzis esetén tudatzavart figyeltek meg.

Ismételt d6zisu toxicitas

Egerekben végzett, 3 honapig tartd, valamint patkanyokban és kutyakban végzett, egy évig tartd
vizsgalatok soran foként a kdzponti idegrendszer depresszidjat, antikolinerg hatast és periférids
haematologiai eltéréseket észleltek. A kisérleti allatoknal a kdzponti idegrendszer depressziojahoz
tolerancia fejlodott ki. Magas dozisoknal a novekedés paraméterei csokkentek. Patkanyoknal a
magasabb prolaktinszint kapcsan reverzibilis ovarium- és uterus sulycsokkenést, valamint a vaginalis
epithelium és az emlémirigy reverzibilis morfologiai valtozasait észlelték.

Hematoldgiai toxicitas

Hematologiai parameterekre gyakorolt hatas mindegyik fajnal megfigyelhet6 volt, igymint a kering6
leukocytak dozistol fiiggd csokkenése az egerekben €s a kering6 leukocytak nem specifikus
csokkenése patkanyokban; bar csontvel6t karositod cytotoxicitasra nem volt bizonyiték. Kutyaknal,
melyeket 8 vagy 10 mg/kg/nap olanzapinnal kezeltek, reverzibilis neutropenia, thrombocytopenia,
vagy anaemia alakult ki (a teljes olanzapin adag [AUC] 12-15-sz6r nagyobb volt, mint az emberi
hasznalat soran alkalmazott 12 mg-os dozis esetében). Cytopenias kutyakban a csontveld 6s- és
proliferalo sejtjeivel kapcsolatosan nem voltak mellékhatasok.

Reproduktiv toxicitas

Az olanzapinnak nem volt teratogén hatasa. A sedatio befolyasolta a him patkanyok parosodasat.
1,1 mg/ttkg adagolas (a maximalis human adag haromszorosa) befolyasolta az oestrus ciklusat és 3
mg/ttkg (a maximalis human adag kilencszerese) patkanyokban érintette a reprodukcios
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paramétereket. Olanzapinnal kezelt patkanyok utédainal a magzati fejlodés lassubb volt, és az utodok
aktivitasa atmenetileg csokkent.

Mutagenitas
A teljes kor( standard tesztek soran, melyek kozott szerepelt a bakterialis mutacios teszt és in vitro,

valamint oralis in vivo emlés tesztek is, az olanzapin nem bizonyult mutagénnek vagy clastogénnek.

Karcinogenitas
Az egereknél és patkanyoknal végzett oralis olanzapin vizsgalatok eredményei alapjan a készitmény

nem carcinogen.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Laktéz-monohidrat

Borkésav, E334

Sosav

Natrium-hidroxid

6.2 Inkompatibilitasok

Ez a gyogyszer kizardlag a 6.6 pontban felsorolt gyogyszerekkel keverheto.

Az olanzapin injekciot nem szabad a fecskendében diazepam injekcioval keverni, mert ezen
gyogyszerek keverésekor iiledék képzddik.

Az olanzapin injekcio elkészitéséhez nem szabad lorazepam injekciot hasznalni, mivel ilyen
kombinacié haszndlata esetén megnytlik az oldodas ideje.

Az olanzapin injekciot nem szabad a fecskendében haloperidol injekcidval keverni, mivel az ennek
koszonhetoen kialakuld alacsony pH-n az olanzapin idével lebomlik.

6.3 Felhasznalhat6sagi idotartam

Por: 3 év.
Oldat (feloldas utan): 1 6ra. Nem fagyaszthato.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Legfeljebb 25°C -on tarolando. A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban
tarolando. A gyogyszer feloldas utani tarolasara vonatkozo eldirasokat 1asd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

L. tipust, 5 ml injekcids tliveg.
Egy doboz 1 vagy 10 injekcids iiveget tartalmaz.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges évintézkedések
A ZYPREXA-t kizarolag injekcidhoz vald vizzel szabad feloldani, a parenteralis készitmények

oldasakor szokasos steril koriilmények kozott. Egyéb oldat nem hasznalhatd az oldashoz (lasd 6.2
pont).
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1. Steril fecskendébe szivjon fel 2,1 ml injekcidhoz vald vizet. Fecskendezze be a ZYPREXA-t
tartalmazo injekcids ivegbe.

2. Az injekcios iiveget addig forgassa, amig a tartalma teljesen fel nem oldodik €s sarga szini

crer

olanzapin az injekcios tivegben és a fecskendében marad, igy 10 mg olanzapin keriil beadasra).

3. Az alabbi tablazatban lathatok a kiilonb6z6 olanzapin adagot tartalmazo injekciok ml értékei:
Adag (mg) Az injekcié mennyisége (ml)
10 2,0
7,5 1.5
5 1,0

2,5 0.5
4. Adja be az adagot intramusculdrisan. Intravénasan vagy subcutan nem alkalmazhato.
5. A megfelel? klinikai gyakorlat szerint semmisitse meg a fecskend6t €s a maradék oldatot.
6. A feloldas utan egy o6ran beliil hasznalja fel az oldatot.

A parenteralis készitményt beadas el6tt vizualisan ellendrizze, hogy nem maradt-e benne szemcsés
anyag.
7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralle Se, 79540 Lorrach, Németorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYEK SZAMAI

EU/1/96/022/016— ZYPREXA — por oldatos injekciohoz. 1 injekcios iiveg

EU/1/96/022/017— ZYPREXA — por oldatosinjekcidohoz. 10 injekcios liveg

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYEK ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 1996. szeptember 27.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2006. szeptember 12.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTOK

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTOK

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyarto(k) neve és cime

Bevont tabletta
Fidelio Healthcare Limburg GmbH, Mundipharmastrafie 2, 65549 Limburg an der Lahn, Németorszag

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralle Se, 79540 Lorrach, Németorszag

Por oldatos injekciohoz
Lilly S.A., Avda. de la Industria 30, 28108 Alcobendas, Madrid, Spanyolorszag

Prestige Promotion Verkaufsfoerderung & Werbeservice GmbH, Borsigstrasse 2, 63755 Alzenau,
Németorszag.

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralie Se, 79540 Lorrach, Németorszag.

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelds gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtajékoztatdjanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:
e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan Uj
informacié érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentés valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra irdnyulo) ijabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

BEVONT TABLETTA BUBOREKCSOMAGOLASBAN, DOBOZBAN

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 2,5 mg bevont tabletta
olanzapin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

2,5 mg olanzapin bevont tablettanként

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot tartalmaz.
Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

28 bevont tabletta
35 bevont tabletta
56 bevont tabletta
70 bevont tabletta
98 bevont tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!

Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOTRASOK

A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralie Se, 79540 Lorrach, Németorszag

12 A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA (I)

EU/1/96/022/002 28 bevont tabletta
EU/1/96/022/023 35 bevont tabletta
EU/1/96/022/019 56 bevont tabletta
EU/1/96/022/029 70 bevont tabletta
EU/1/96/022/035 98 bevont tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

|15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE [RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ZYPREXA 2,5 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBQREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

ZYPREXA 2,5 mg BEVONT TABLETTA: BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 2,5 mg bevont tabletta

olanzapin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE
CHEPLAPHARM

3. LEJARATI IDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

BEVONT TABLETTA BUBOREKCSOMAGOLASBAN, DOBOZBAN

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 5 mg bevont tabletta
olanzapin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

5 mg olanzapin bevont tablettanként

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot tartalmaz.
Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

28 bevont tabletta
35 bevont tabletta
56 bevont tabletta
70 bevont tabletta
98 bevont tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!

Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando.

7. TOVABBI FIGYELMEZETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOTRASOK

A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralie Se, 79540 Lorrach, Németorszag

12 A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA (I)

EU/1/96/022/004 28 bevont tabletta
EU/1/96/022/024 35 bevont tabletta
EU/1/96/022/020 56 bevont tabletta
EU/1/96/022/030 70 bevont tabletta
EU/1/96/022/036 98 bevont tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

|15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE [RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ZYPREXA 5 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

ZYPREXA 5 mg BEVONT TABLETTA: BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 5 mg bevont tabletta

olanzapin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE
CHEPLAPHARM

3. LEJARATI IDO

EXP

4, A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

BEVONT TABLETTA BUBOREKCSOMAGOLASBAN, DOBOZBAN

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 7,5 mg bevont tabletta
olanzapin

2. HATOANYAG (OK) MEGNEVEZESE

7,5 mg olanzapin bevont tablettanként

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot tartalmaz.
Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

28 bevont tabletta
35 bevont tabletta
56 bevont tabletta
70 bevont tabletta
98 bevont tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!

Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZETES(EK) AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOTRASOK

A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

10. KULONLEGES (’)YINTEZ}(EDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralie Se, 79540 Lorrach, Németorszag

12 A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA (I)

EU/1/96/022/011 28 bevont tabletta
EU/1/96/022/025 35 bevont tabletta
EU/1/96/022/006 56 bevont tabletta
EU/1/96/022/031 70 bevont tabletta
EU/1/96/022/037 98 bevont tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

|15.  AZ ALKALMAZASARA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE [RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ZYPREXA 7,5 mg

17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBQREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

ZYPREXA 7,5 mg BEVONT TABLETTA: BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 7,5 mg bevont tabletta

olanzapin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE
CHEPLAPHARM

3. LEJARATI IDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

BEVONT TABLETTA BUBOREKCSOMAGOLASBAN, DOBOZBAN

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 10 mg bevont tabletta
olanzapin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

10 mg olanzapin bevont tablettanként

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot tartalmaz.
Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

28 bevont tabletta
35 bevont tabletta
56 bevont tabletta
70 bevont tabletta
98 bevont tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!

Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralie Se, 79540 Lorrach, Németorszag

12 A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA (I)

EU/1/96/022/009 28 bevont tabletta
EU/1/96/022/026 35 bevont tabletta
EU/1/96/022/010 56 bevont tabletta
EU/1/96/022/032 70 bevont tabletta
EU/1/96/022/038 98 bevont tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

|15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE [RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ZYPREXA 10 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

ZYPREXA 10 mg BEVONT TABLETTA: BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 10 mg bevont tabletta

olanzapin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE
CHEPLAPHARM

3. LEJARATI IDO

EXP

4, GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

BEVONT TABLETTA BUBOREKCSOMAGOLASBAN, DOBOZBAN

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 15 mg bevont tabletta
olanzapin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

15 mg olanzapin bevont tablettanként

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot tartalmaz.
Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

28 bevont tabletta
35 bevont tabletta
56 bevont tabletta
70 bevont tabletta
98 bevont tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!

Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZETES(EK) AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOTRASOK

A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralie Se, 79540 Lorrach, Németorszag

12 A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA (I)

EU/1/96/022/012 28 bevont tabletta
EU/1/96/022/027 35 bevont tabletta
EU/1/96/022/021 56 bevont tabletta
EU/1/96/022/033 70 bevont tabletta
EU/1/96/022/039 98 bevont tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

|15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE [RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ZYPREXA 15 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

ZYPREXA 15 mg BEVONT TABLETTA: BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 15 mg bevont tabletta

olanzapin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE
CHEPLAPHARM

3. LEJARATI IDO

EXP

4, A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

BEVONT TABLETTA BUBOREKCSOMAGOLASBAN, DOBOZBAN

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 20 mg bevont tabletta
olanzapin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

20 mg olanzapin bevont tablettanként

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot tartalmaz.
Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

28 bevont tabletta
35 bevont tabletta
56 bevont tabletta
70 bevont tabletta
98 bevont tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!

Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZETES(EK) AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOTRASOK

A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralie Se, 79540 Lorrach, Németorszag

12 A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA (I)

EU/1/96/022/014 28 bevont tabletta
EU/1/96/022/028 35 bevont tabletta
EU/1/96/022/022 56 bevont tabletta
EU/1/96/022/034 70 bevont tabletta
EU/1/96/022/040 98 bevont tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

|15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE [RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ZYPREXA 20 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

ZYPREXA 20 mg BEVONT TABLETTA: BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 20 mg bevont tabletta

olanzapin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE
CHEPLAPHARM

3. LEJARATI IDO

EXP

4, GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK

58



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

INJEKCIOS UVEGET TARTALMAZO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

ZYPREXA 10 mg por oldatos injekciohoz
olanzapin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

10 mg olanzapin/injekcids iiveg. Feloldas utan: 5 mg/ml olanzapin.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidrat, borkdsav, sésav, natrium-hidroxid.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos injekcidhoz. 1 injekcios iiveg.
Por oldatos injekciohoz. 10 injekcids liveg

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Intramuscularis alkalmazas. Injekcios liveg egyszeri hasznalatra. Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt
betegtajékoztatot is!

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando.

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az oldat 1 6ran beliil felhasznalando.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25° C-on tarolandé. A fénytdl vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUSEG VAN

A megfelel6 gyakorlat szerint semmisitse meg a fecskend6t és a maradék oldatot.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Strale Se, 79540 Lorrach, Németorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA (I)

EU/1/96/022/016 Por oldatos injekciohoz. 1 injekcios iiveg
EU/1/96/022/017 Por oldatos injekciohoz. 10 injekcios tiveg

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

10 MG PORT TARTALMAZO INJEKCIOS UVEG CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA

ZYPREXA 10 mg olanzapin. Por oldatos injekciohoz
Im. alkalmazasra.

2.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Lasd a mellékelt betegtajékoztatot is.

3.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az oldat 1 6ran beliil felhasznalando.

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

10 mg olanzapin injekcios {ivegenként.
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalé szamara

ZYPREXA 2,5 mg bevont tabletta
ZYPREXA 5 mg bevont tabletta
ZYPREXA 7,5 mg bevont tabletta
ZYPREXA 10 mg bevont tabletta
ZYPREXA 15 mg bevont tabletta
ZYPREXA 20 mg bevont tabletta

olanzapin

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosdhoz vagy gydgyszerészéhez.

Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szaméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonléak

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errdl kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma

Sk

1.

Milyen tipusu gyogyszer a ZYPREXA ¢és milyen betegségek esetén alkalmazhatd?
Tudnivalok a ZYPREXA alkalmazasa elott

Hogyan kell alkalmazni a ZYPREXA-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a ZYPREXA-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Milyen tipusu gyogyszer a ZYPREXA és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A ZYPREXA olanzapin hatéanyagot tartalmaz. A ZYPREXA az tn. antipszichotikumok csoportjahoz
tartozik ésa kovetkezo allapotokkezelésére hasznalatos:

Skizofrénia, melynektiinetei k6z¢ tartozik olyan dolgok hallésa, latasa, vagy érzékelése,
melyek nem valddiak, tévhitek, szokatlan gyanakvas és zarkdzotta valas. Az ebben a
betegségben szenvedo betegek lehetnek nyomott hangulatak, fesziiltek vagy nyugtalanok.
Kozepes foku, illetve sulyos manias epizod kezelésére is alkalmazhatd, melynek tiinetei:
izgatottsag vagy sz€lsOséges jokedv.

Kimutattak, hogy a ZYPREXA megeldzi a fenti tiinetek visszatérését azoknal a bipolaris zavarban
szenvedo betegeknél, akik a manids epizod sordn reagaltak az olanzapin-kezelésre.

2.

Tudnivalok a ZYPREXA alkalmazasa elott

Ne szedje a ZYPREXA-t:

ha allergias (tulérzékeny) az olanzapinra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevdjére. Az allergias reakcio tiinete lehet borkitités, viszketés, arc- vagy ajakduzzadas vagy
1égzési nehézség. Ertesitse kezel6orvosat, ha ilyet tapasztalt.

ha Onnél korabban a z6ldhilyog bizonyos formajat (emelkedett szemnyomast) allapitottdk meg.
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Figyelmeztetések és ovintézkedések:
A ZYPREXA szedése el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

o A ZYPREXA hasznalata demenciaban (szellemi hanyatlasban) szenved6 idés betegek esetében
nem ajanlott, mert stilyos mellékhatasokhoz vezethet.

o Az ilyen tipusu gyogyszerek okozhatnak szokatlan mozgasokat elsdsorban az arc vagy a nyelv
izmaiban. Ha a ZYPREXA kezelés elkezdését kovetden ilyet észlel, értesitse kezeldorvosat.

o Az ilyen készitmények nagyon ritkdn okozhatnak l14zat, szaporabb légzést, verejtékezést,

izommerevséget és aluszékonysagot vagy almossagot. Ha ezeket a tiineteket észleli, azonnal
forduljon kezel6orvosahoz.

o ZYPREXA-t alkalmazo betegeknél tapasztaltak testtomeg-novekedést. Onnek és
kezeldorvosanak rendszeresen ellendriznie kell az On testtomegét. Sziikség esetén fontolja meg,
hogy dietetikushoz fordul vagy diétat tart.

o ZYPREXA-t alkalmazo betegeknél tapasztaltak magas vércukorszintet és magas
vérzsirszinteket (triglicerid és koleszterin). Kezeldorvosanak ellendriznie kell az On
vércukorszintjét €s bizonyos vérzsirjainak szintjét a ZYPREXA alkalmazasanak elkezdése elott
és a kezelés soran rendszeresen.

. Ko6zolje kezeldorvosaval, ha az On vagy valamelyik csalddtagja kortorténetében vérrogdk
kialakulasa szerepel, mivel az ilyen tipust gyogyszereket kapcsolatba hoztak vérrogok
kialakulasaval.

Amennyiben az alabbi betegségek valamelyikében szenved, értesitse kezeldorvosat, mihelyt
lehetséges:

Agyi érkatasztrofa vagy atmeneti agyi keringési zavar (agyi keringési zavar atmeneti tiinetei)
Parkinson-kor

Prosztata megbetegedés

A bélmozgasok leallasa (paralitikus ileusz)

M34j- vagy vesebetegség

Vérkép rendellenességek

Szivbetegség

Cukorbetegség

Gorcsrohamok

Ha tudja, hogy egy elhtizddo stlyos hasmenés és hanyas vagy vizhajtok hasznalata
kovetkeztében sohiany alakulhat ki Onnél

Ha On demenciaban szenved, On vagy gondviseldje/rokona kozdlje kezeldorvosaval, ha korabban volt
mar sz¢€liitése vagy dtmeneti agyi keringési zavara.

Ha On 65 évesnél id6sebb, kezeldorvosa eldvigyazatossagbol figyelemmel kisérheti vérnyomasat.

Gyermekek és serdiilok
A ZYPREXA alkalmazésa nem javasolt 18 éves kor alatti betegeknél.

Egyéb gyogyszerek és a ZYPREXA

A ZYPREXA-kezelés ideje alatt egyéb gyogyszert csak akkor szedjen, ha kezeldorvosa azt mondja,
hogy szedheti 6ket. Almos lehet, ha a ZYPREXA-t depresszi6 elleni gyogyszerekkel, illetve
szorongasoldokkal vagy altatokkal egyiitt alkalmazza.

Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l.

Kiilénosen tudassa kezeldorvosaval, ha az alabbiakat szedi:

. Parkinson-kor kezelésére szolgalo gyogyszerek

. karbamazepint (epilepszia elleni készitmény és hangulatstabilizal6) fluvoxamint (depresszio
elleni készitmény) vagy ciprofloxacint (antibiotikum) szed - sziikség lehet a ZYPREXA
adagjanak megvaltoztatasara
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A ZYPREXA egyidejii bevétele alkohollal
ZYPREXA-kezelés ideje alatt ne igyon alkoholt, mert a ZYPREXA ¢és az alkohol egyiittesen
almossagot okozhat.

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fenndll Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer szedése elbtt beszéljen kezelGorvosaval. Szoptatas ideje alatt nem szedheti ezt a gyogyszert,
mivel kis mennyiségli ZYPREXA atkeriilhet az anyatejbe.

A kovetkezo tlinetek jelentkezhetnek olyan ujsziilott csecsemOknél, akiknek édesanyja ZYPREXA-t
szedett a harmadik trimeszterben (a terhesség utolsd harom hdnapjaban): remegés, izommerevség
és/vagy izomgyengeség, dlmossag, izgatottsag, 1égzési problémak és taplalasi zavarok. Ha az On
ujsziilott gyermekénél ezen tiinetek barmelyike el6fordul, tajékoztassa orvosat.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A ZYPREXA szedésekor felléphet almossag. Ha almossagot é€szlel, ne vezessen autot és ne kezeljen
veszélyes gépeket. Ertesitse kezelGorvosat.

A ZYPREXA laktézt tartalmaz }
Amennyiben kezel6orvosa korabban mar figyelmeztette Ont, hogy bizonyos cukrokra érzékeny,
keresse fel orvosat, miel6tt elkezdi szedni ezt a gyogyszert.

3. Hogyan kell szedni a ZYPREXA-t?

A készitményt mindig a kezel6orvos éltal elmondottaknak megfelelden szedje. Amennyiben nem
biztos az adagolast illetden, kérdezze meg orvosat vagy gyogyszerészét.

Kezeldorvosa elmondja Onnek, hogy hany ZYPREXA tablettat szedjen, és mennyi ideig folytassa a
kezelést. A ZYPREXA adagja 5 mg-20 mg naponta. Beszéljen kezeldorvosaval, ha a tiinetei
visszetérnek, de ne hagyja abbba a ZYPREXA szedését, hacsak ezt orvosa nem tanacsolja.

Naponta egyszer, kezel6orvosa utmutatdsa szerint vegye be a ZYPREXA tablettat. Probalja meg
mindig ugyanabban a napszakban bevenni a tablettait. Etkezés nem befolyasolja a gyogyszer bevételt.
A ZYPREXA bevont tabletta szajon keresztiil alkalmazand6. A ZYPREXA tablettat kevés vizzel,
egészben nyelje le.

Ha az eldirtnal tobb ZYPREXA-t vett be

Azok a betegek, akik az eldirtnal tobb ZYPREXA-t vettek be, a kovetkezd tiineteket tapasztaltak:
szapora szivverés, izgatottsag/agressziod, beszédzavar, szokatlan mozgasok (kiilondsen az arcon vagy a
nyelvben) és tudatzavar. Egyéb tiinetek lehetnek: heveny zavartsag, gércsrohamok (epilepszia), koma,
valamint a kdvetkezo tiinetek kombinacioja: 14z, szapora 1égzés, verejtékezes, izommerevség és
aluszékonysag vagy almossag, lassubb szivverés, félrenyelés, magas, ill. alacsony vérnyomas,
szivritmuszavar. Azonnal értesitse kezelGorvosat vagy a korhdzat, ha a fenti tliinetek barmelyikét
tapasztalja. Mutassa meg az orvosnak gyogyszere dobozat.

Ha elfelejtette bevenni a ZYPREXA-t
Vegye be a kovetkezd tablettat, mihelyt eszébe jut. Ne vegyen be kétszeres adagot ugyanazon a napon.

Ha id6 el6ttabbahagyja a ZYPREXA szedését
Ne hagyja abba a gyogyszer szedését, ha mar jobban érzi magat. Fontos, hogy mindaddig folytassa a
ZYPREXA szedését, amig azt kezeldorvosa javasolja.

Ha hirtelen abbahagyja a ZYPREXA szedését, elofordulhat verejtékezés, almatlansag, remegés,

nyugtalansag vagy hanyinger és hanyas. Kezeldorvosa javasolhatja az adagok fokozatos csokkentését
a kezelés befejezése elott.
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Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha az alabbiakat tapasztalja:

e szokatlan mozgésok (gyakori mellékhatas, 10-bdl legfeljebb 1 betegnél jelentkezhet), kiilondsen
az arcon €s a nyelv izmainal;

o vérrogok a vénakban (nem gyakori mellékhatas, 100-bdl legfeljebb 1 betegnél jelentkezhet),
kiilénodsen az alsd végtagokban (a tlinetek koz¢é tartozik az als6 végtag duzzanata, fajdalma ¢és
pirossdga), melyek a vérereken at eljuthatnak a tiidobe, mellkasi fajdalmat és nehézlégzést
okozva. Ha ezen tiinetek koziil barmelyiket észleli, azonnal forduljon orvoshoz;

e  laz, szapora légzés, verejtékezes, izommerevség és aluszékonysag ill. Almossag egyiittes
jelentkezése (ennek a mellékhatasnak a gyakorisaga a rendelkezésre all6 adatokbol nem
allapithato meg).

Nagyon gyakori mellékhatasok (10-b6l egynél tobb betegnél jelentkezhetnek) kozé tartozik:
testtomeg-novekedés, almossag és a prolaktinszintek emelkedése a vérben. A kezelés korai
szakaszaban el6fordulhat szédiilés vagy ajulés (lassu szivveréssel), kiilonosen fekvo vagy 1ilo
helyzetbdl torténd felallaskor. Ez tobbnyire magatdl elmulik, amennyiben nem, értesitse
kezelGorvosat.

Gyakori mellékhatasok (10-bdl legfeljebb 1 betegnél jelentkezhetnek) kozé tartozik: bizonyos
vérsejtek és keringd zsirok szintjének valtozasai, tovabba a kezelés korai szakaszaban a
majenzimszintek atmeneti emelkedése; a cukorszint novekedése a vérben és a vizeletben, a hugysav-
és a kreatinin-foszfokinazszint emelkedése a vérben; az éhségérzés fokozodasa; szédiilés;
nyugtalansag; remegés; szokatlan mozgasok (diszkinéziak); székrekedés; szajszarazsag; kiiités;
er6tlenség; nagyfoku faradtsag; vizvisszatartas, mely a kezek, bokék vagy a labfejek duzzanatahoz
vezet; 14z, iziileti fajdalom és szexudlis zavarok, mint példaul a nemi vagy csokkenése férfiaknal és
néknél vagy merevedési zavar férfiaknal.

Nem gyakori mellékhatasok (100-bol legfeljebb 1 betegnél jelentkezhet) kozé tartozik:
tulérzékenységi reakcio (pl. ajak- és torokduzzanat, viszketés, kiiités); cukorbetegség vagy annak
rosszabbodasa, ami esetenkén ketoacidozissal (ketontestek jelentek meg a vérben és a vizeletben) vagy
kémaval jart; gércsrohamok, altalaban a kdrel6zményben is szerepld gorcsrohamokkal (epilepsziaval);
izommerevség vagy gorcsok (beleértve a szemmozgasokét is); nyugtalan 1ab szindroma;
beszédzavarok; dadogas; lassu szivverés; fényérzékenység; orrvérzés; hasi fesziilés; fokozott
nyalelvalasztas; emlékezetvesztés vagy feledékenység; vizelet inkontinencia (vizeletvisszatartasi
képtelenség), vizelési képtelenség; hajhullas; a menstruacios ciklusok hidnya vagy rovidiilése és az
emlokkel kapcsolatos eltérés férfiaknal €s noknél, mint példaul a koros tejelvalasztas vagy koros
megndvekedeés.

Ritka mellékhatasok (1000-bdl legfeljebb 1 betegnél jelentkezhetnek) kozé tartozik: a normal
testhdmeérséklet csokkenése; szivritmuszavar; tisztazatlan eredetil, hirtelen halal; hasnyalmirigy-
gyulladas, mely stlyos hasi fadalmat, lazat és hanyingert okoz; majbetegség, ami a bor és a
szemfehérje sargas elszinezodése formajaban jelentkezik; izombetegség, tisztazatlan fajdalmak
formajaban; és a himvessz0 tartds és/vagy fajdalmas merevedése.

A nagyon ritka mellékhatasok kozé tartoznak a sulyos allergias reakciok, mint az eozinofilidval és

altalanos tiinetekkel jaro gyogyszerreakci6 (Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms,
DRESS). A DRESS szindréma influenzaszerti tiinetekkel az arcon 1évo0 kiiitésekkel kezdédik és azutan
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kiterjedt borkititések, magas 14z, megnagyobbodott nyirokcsomok, a vérvizsgalatok soran emelkedett
majenzimértékek és az egyik fehérvérsejt fajta szamanak emelkedése (un. eozinofilia) jelennek meg.

Demenciaban szenvedd idds betegeknél olanzapin szedésekor felléphet agyi érkatasztrofa,
tiildégyulladas, vizelettartasi nehézség, elesés, nagyfoki faradtsag, latasi érzékcsalodasok,
testhomérséklet emelkedés, borpir és jaraszavar. Néhany halalos kimeneti esetet is jelentettek ebben
az adott betegcsoportban.

A ZYPREXA-kezelés ronthatja a Parkinson-kor tiineteit.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzd
egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
is vonatkozik. A mellékhatdsokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fliggelékben
talalhat6 elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a ZYPREXA-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!
A dobozon feltiintetett lejarati id6 utan ne szedje a gyogyszert.

A ZYPREXA a fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban
tarolando.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a
kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a ZYPREXA?

- A készitmény hatéanyaga az olanzapin. Minden ZYPREXA tabletta 2,5 mg, 5 mg, 7,5 mg,
10 mg, 15 mg vagy 20 mg olanzapint tartalmaz hatéanyagként. A pontos mennyiség a
ZYPREXA tabletta dobozan lathato.

- Egyéb 0sszetevok
(tabletta mag) laktéz-monohidrat, hiproloz, kroszpovidon, mikrokristalyos celluléz,
magnézium-sztearat €s
(tabletta bevonat) hipromelldz, titan-dioxid (E171) és karnauba palmaviasz.

- Ezeken felill a kiilonboz6 hataserdsségii ZYPREXA tablettak a kovetkezo dsszetevoket
tartalmazzak:

TABLETTA HATASEROSSEG EGYEB OSSZETEVOK

ZYPREXA 2,5 mg, 5mg, 7,5 mg és 10 mg-os  (tabletta bevonat) makrogol, poliszorbat 80
tabletta

ZYPREXA 15 mg-os tabletta (tabletta bevonat) triacetin és indigokarmin
szinezék (E132)
ZYPREXA 20 mg-os tabletta (tabletta bevonat) makrogol €s szintetikus

voros vas-oxid (E172)
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Milyen a ZYPREXA kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A ZYPREXA 2,5 mg bevont tabletta fehér szinti, ,,ZYP” és ,,2.5” kddjelzéssel ellatva.
A ZYPREXA 5 mg bevont tabletta fehér szind, ,,ZYP” és ,,5” kodjelzéssel ellatva.

A ZYPREXA 7,5 mg bevont tabletta fehér szint, ,,ZYP” és ,,7.5” kddjelzéssel ellatva.
A ZYPREXA 10 mg bevont tabletta fehér szinti, ,,ZYP” és ,,10” kodjelzéssel ellatva.

A ZYPREXA 15 mg bevont tabletta kék szint, ,,ZYP” és ,,15” mélynyomassal ellatva.
A ZYPREXA 20 mg bevont tabletta rozsaszini, ,,ZYP” és ,,20” mélynyomassal ellatva.

A ZYPREXA 28, 35, 56, 70 vagy 98 tablettat tartalmazd dobozokban keriil forgalomba. Nem
feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralle Se, 79540 Lorrach, Németorszag

Gyarté
Fidelio Healthcare Limburg GmbH, Mundipharmastraf3e 2, 65549 Limburg an der Lahn, Németorszag

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Straf3e 5e, 79540 Lorrach, Németorszag
A betegtajékoztatd legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu/) talalhato.
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalé szamara
ZYPREXA 10 mg por oldatos injekciohoz
olanzapin

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el gondosan az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeléorvosit vagy a
szakszemélyzetet. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a ZYPREXA ¢és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a ZYPREXA alkalmazésa elott

Hogyan kell alkalmazni a ZYPREXA-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a ZYPREXA-t tarolni?

A csomagolés tartalma €s egyéb informaciok

AR e

1. Milyen tipusi gyogyszer a ZYPREXA és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A ZYPREXA olanzapin hatéanyagot tartalmaz. A ZYPREXA injekcio6 az un. antipszichotikumok
csoportjahoz tartozik és a nyugtalansag €s szorongas tiineteinek kezelésére hasznaljak a kovetkezo
allapotokban:

- Skizofrénia, melynek tiinetei kozé tartozik olyan dolgok hallésa, latasa, vagy érzékelése, melyek
nem valddiak, tévhitek, szokatlan gyanakvas €s zarkdzotta valas. Az ebben a betegségben
szenvedo betegek lehetnek nyomott hangulatiak, fesziiltek vagy nyugtalanok.

- Mania, melynek tiinetei: izgatottsag vagy szélsdséges jokedv.

A ZYPREXA injekcidt akkor hasznaljak, ha nyugtalansdg és szorongas gyors rendezésére van sziikség
¢és a ZYPREXA tablettaval végzett kezelés nem kivitelezhetd. KezelGorvosa az injekcios kezelést
ZYPREXA tablettara fogja valtani, mihelyt ez lehetséges.

2. Tudnivalok a ZYPREXA alkalmazasa elott

Ne alkalmazzon ZYPREXA-t:

- Ha allergias (talérzékeny) az olanzapinra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére. Az allergias reakcio tiinete lehet borkiiités, viszketés, arc- vagy ajakduzzadas vagy
1égzési nehézség. Ertesitse kezel6orvosat, ha ilyet tapasztalt.

- Ha Onnél korabban a zoldhalyog bizonyos formajat (emelkedett szemnyomast) allapitottak meg.

Figyelmeztetések és ovintézkedések
A ZYPREXA injekcid beadasa elott beszéljen kezeldorvosaval vagy a szakszemélyzettel.

e Szdljon a kezelGorvosanak vagy a szakszemélyzetnek, ha az injekcié beadasa utan szédiil vagy
ajuldsszeri érzése van. Valosziniileg le kell majd fekiidnie, amig jobban nem lesz. Kezeldorvosa
vagy a szakszemélyzet ellendrizheti a vérnyomasat €s a pulzusat.

e A ZYPREXA hasznalata demenciaban (szellemi hanyatlas zavartsaggal és emlékezetkieséssel)
szenvedo 1d0s betegek esetében nem ajanlott, mert sulyos mellékhatasokhoz vezethet.
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e Azilyen tipust gyogyszerek okozhatnak szokatlan mozgasokat elsdsorban az arc vagy a nyelv
izmaiban. Ha a ZYPREXA-kezelést kovetOen ilyet észlel, értesitse kezelGorvosat.

o Az ilyen tipust gyogyszerek nagyon ritkan okozhatnak lazat, szaporabb légzést, verejtékezést,
izommerevséget és aluszékonysagot vagy almossagot. Ha ezeket a tiineteket észleli, azonnal
forduljon kezel6orvosahoz. Ebben az esetben nem kap tovabbi injekciot.

. ZYPREXA-t alkalmazo betegeknél tapasztaltak testtomeg-novekedést. Onnek és
kezeldorvosanak rendszeresen ellenériznie kell az On testtomegét. Sziikség esetén fontolja meg,
hogy dietetikushoz fordul vagy diétat tart.

. ZYPREXA-t alkalmazo betegeknél tapasztaltak magas vércukorszintet és magas
vérzsirszinteket (triglicerid és koleszterin). Kezel6orvosanak ellenériznie kell az On
vércukorszintjét és bizonyos vérzsirjainak szintjét a ZYPREXA alkalmazasanak elkezdése eldtt
és a kezelés soran rendszeresen.

. Ko6zblje kezeldorvosaval, ha az On vagy valamelyik csalddtagja kortdrténetében vérrogok
kialakulasa szerepel, mivel az ilyen tipust gyogyszereket kapcsolatba hoztak vérrogok
kialakulasaval.

Amennyiben az alabbi betegségek valamelyikében szenved, értesitse kezeldorvosat, mihelyt lehetséges:

Agyi érkatasztrofa vagy atmeneti agyi keringési zavar (agyi keringési zavar atmeneti tiinetei)

Parkinson-kor

Prosztata megbetegedés

A bélmozgasok leallasa (paralitikus ileusz)

Maj- vagy vesebetegség

Vérkép rendellenességek

Szivroham a kdzelmultban vagy szivbetegség, beleértve a szinusz csomd betegséget, instabil

anginat vagy alacsony vérnyomast

Cukorbetegség

o Gorcsrohamok

o Ha tudja, hogy egy elhizodo stlyos hasmenés és hanyas vagy vizhajtok hasznalata
kovetkeztében sohiany alakulhat ki Onnél

Ha On demenciaban szenved, On vagy gondvisel&je/rokona kozodlje kezeldorvosaval, ha korabban volt
mar széliitése vagy atmeneti agyi keringési zavara.

Ha On 65 évesnél idésebb, kezeldorvosa eldvigyazatossagbol figyelemmel kisérheti vérnyomasat.

Gyermekek és serdiilok
A ZYPREXA alkalmazésa nem javasolt 18 éves kor alatti betegeknél.

Egyéb gyogyszerek és a ZYPREXA

Ha a ZYPREXA-kezeléssel egyidoben a kovetkezd gyogyszerek valamelyikét szedi, almos lehet:
szorongasoldok vagy altatok (nyugtatok, beleértve a benzodiazepineket) és depresszid elleni
gyogyszerek. A ZYPREXA-kezelés ideje alatt egyéb gyogyszert csak akkor szedjen, ha kezeldorvosa
azt mondja, hogy szedheti dket.

Ha On ZYPREXA injekciot kap, egyidejii benzodiazepin injekcié alkalmazisa nem javasolt, mivel
nagyfoku almossagot eredményezhet, sulyos hatasai lehetnek a pulzusara vagy 1égzésére és nagyon
ritka esetben halalt okozhat. Amennyiben kezeldorvosanak benzodiazepin injekciot kell adnia allapota
kezelésére, legalabb egy ora teljen el a ZYPREXA injekcio adasa utan és szorosan ellendrizni kell az
On allapotat a benzodiazepin injekcio adasat kovetden.

Feltétleniil tajékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,

valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l. Kiillondsen tudassa kezelGorvosaval, ha Parkinson
betegségben szenved és gyogyszeres kezelés alatt all.
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A ZYPREXA egyidejii alkalmazasa alkohollal
ZYPREXA-kezelés ideje alatt ne igyon alkoholt, mert a ZYPREXA és az alkohol egyiittesen
almossagot okozhat.

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne,
beszéljen kezeldorvosaval, mielétt a gyogyszert beadnak Onnek. Szoptatas ideje alatt nem
alkalmazhatja ezt a gyogyszert, mivel kis mennyiségii ZYPREXA atkeriilhet az anyatejbe.

A kovetkezo tlinetek jelentkezhetnek olyan ujsziilott csecsemoOknél, akiknek édesanyja ZYPREXA-t
szedett a harmadik trimeszterben (a terhesség utolsd harom honapjaban): remeges, izommerevség
és/vagy izomgyengeség, almossag, izgatottsag, 1égzési problémaék és taplalasi zavarok. Ha az On
ujsziilott gyermekénél ezen tiinetek barmelyike el6fordul, tajékoztassa orvosat.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A ZYPREXA-kezelés ideje alatt almossag Iéphet fel. Ha almossagot tapasztal, ne vezessen autot €s ne
kezeljen veszélyes gépeket. Ertesitse kezeldorvosat.

A ZYPREXA laktoézt tartalmaz
Amennyiben kezeldorvosa korabban mar figyelmeztette Ont, hogy bizonyos cukrokra érzékeny,
keresse fel orvosat, miel6tt elkezdi szedni ezt a gyogyszert.

A ZYPREXA natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz injekcios tivegenként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

3. Hogyan kell alkalmazni a ZYPREXA-t?

A feloldassal és alkalmazassal kapcsolatos informacio a betegtajékoztatd végén levd levalaszthato
részben talalhato.

Kezel6orvosa donti el, hogy mennyi ZYPREXA-ra van sziiksége, és mennyi ideig van ra sziiksége. A
szokasos adag 10 mg az els6 injekcioban, de kevesebb is lehet. 24 6ra alatt legfeljebb 20 mg adhato.
65 éves kor felett a szokasos adag 2,5 mg -5 mg.

A ZYPREXA por forméjaban talalhat6 az injekcios iivegben. A feloldast kezel6orvosa vagy a
szakszemélyzet fogja végezni. A ZYPREXA injekcidt intramuszkularisan adagoljak. Az oldat
megfeleld adagjat izomba adjak be.

Ha On szerint til nagy adag ZYPREXA-t adnak be Onnek

Azok a betegek, akik az eldirtnal tobb ZYPREXA-t kaptak, a kovetkezd tiineteket tapasztaltak: szapora
szivverés, izgatottsag/agresszid, beszédzavar, szokatlan mozgasok (kiilondsen az arcon vagy a
nyelvben) és tudatzavar. Egyéb tiinetek kozé tartozhat: heveny zavartsag, gércsrohamok (epilepszia),
kéma, valamint a kdvetkezd tiinetek kombinacioja: 14z, szapora 1€gzés, verejtékezes, izommerevség és
aluszékonysag vagy dlmossag, lassubb szivverés, félrenyelés, magas, ill. alacsony vérnyomas,
szivritmuszavar egylittes jelentkezése. Szoljon kezeldorvosanak vagy a szakszemélyzetnek az
aggalyairol.

Csak néhany adag ZYPREXA injekcio sziikséges. Kezel6orvosa fogja eldonteni, mikor van sziikség a
ZYPREXA injekcios kezelésre.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazéasaval kapcsolatban, kérdezze meg orvosat
vagy a szakszemélyzetet.
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4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha az alabbiakat tapasztalja:

e  szokatlan mozgas (gyakori mellékhatas, mely 10-bél legfeljebb 1 betegnél jelentkezhet),
kiilénosen az arcon és a nyelv izmainal.

e vérrogok a vénakban (nem gyakori mellékhatas, mely 100-bol legfeljebb 1 betegnél
jelentkezhet), kiillondsen az also végtagokban (a tiinetek koz¢ tartozik az alsd végtag duzzanata,
fajdalma és pirossaga), melyek a vérereken at eljuthatnak a tiidobe, mellkasi fajdalmat és
nehézlégzést okozva. Ha ezen tiinetek koziil barmelyiket észleli, azonnal forduljon orvoshoz.

e laz, szapora légzés, verejtékezés, izommerevség és aluszékonysag, ill. aAlmossag egylittes
jelentkezése (ennek a mellékhatasnak a gyakorisaga a rendelkezésre allo adatokbol nem
allapithato meg).

Gyakori mellékhatasok (10-bdl legfeljebb 1 betegnél jelentkezhetnek) koz¢ tartozik a ZYPREXA
injekcio alkalmazasakor: lasstibb vagy gyorsabb szivverés; almossag; alacsony vérnyomas;
kellemetlen érzés az injekcio beadas helyén.

El6fordulhat szédiilés vagy ajulas (lassu szivveréssel) az injekciot kdvetden, kiilondsen fekvo vagy il
helyzetbdl vald felallaskor. Ez tobbnyire magatol elmulik, amennyiben nem, szoljon kezelGorvosanak
vagy a szakszemélyzetnek, amint lehetséges.

Nem gyakori mellékhatasok (100-bol legfeljebb 1 betegnél jelentkezhetnek) k6zé tartozik: lasstibb
1égzés és szivritmuszavar, mely sulyos is lehet.

A fentieken kiviil a kdvetkez6 mellékhatasok akkor jelentkeztek, amikor a betegek a ZYPREXA-t
szajon keresztiil szedték:

Egyéb nagyon gyakori mellékhatasokok (10-bdl egynél tobb betegnél jelentkezhetnek) kdzé tartozik:
testtomeg-novekedés és a prolaktinszintek emelkedése a vérben. A kezelés korai szakaszaban
eléfordulhat szédiilés vagy 4julés (lassu szivveréssel), kiilondsen fekvo vagy il helyzetbdl torténd
felallaskor. Ez tobbnyire magétol elmulik, amennyiben nem, értesitse kezelorvosat.

Egyéb gyakori mellékhatasok (10-bdl legfeljebb 1 betegnél jelentkezhetnek) kdz¢ tartoznak: bizonyos
vérsejtek és a keringd zsirok szintjének valtozasai, tovabbd a kezelés korai szakaszaban a
majenzimszintek atmeneti emelkedése; a cukorszint novekedése a vérben €s a vizeletben, a hugysav- és
a kreatinin-foszfokinazszint emelkedése a vérben; fokozott éhségérzet; szédiilés; nyugtalansag;
remeges; szokatlan mozgasok (diszkinéziak); székrekedés; szajszarazsag; kiiités; erdtlenség; nagyfokt
faradtsag; viz-visszatartds, mely a kezek, bokak vagy a labak feldagadasahoz vezet; laz, iziileti fajdalom
¢és szexualis zavarok, mint példaul a nemi vagy csokkenése férfiaknal és ndknél vagy merevedési zavar
férfiaknal.

Egyéb nem gyakori mellékhatasok (100-bol legfeljebb 1 betegnél jelentkezhetnek) kdzé tartoznak:
tulérzékenységi reakcio (pl. ajak- és torokduzzanat, viszketés, kiiités); cukorbetegség vagy annak
rosszabbodasa, ami esetenként ketoacidozissal (ketontestek jelentek meg a vérben és a vizeletben) vagy
komaval jart; gorcsrohamok, altalaban a korel6zményben is szerepld gorcsrohamokkal (epilepsziaval);
izommerevség vagy gorcs (beleértve a szemmozgasokét is); nyugtalan 1ab szindroma; beszédzavarok;
dadogas; lassu szivverés; napfény-érzékenység; orrvérzés; hasi fesziilés; fokozott nyalelvalasztas;
emlékezetvesztés vagy feledékenység; vizelet inkontinencia (vizeletvisszatartasi képtelenség); vizelési
képtelenség; hajhullas; a menstruacios ciklusok hidnya vagy rovidiilése és az emlokkel kapcsolatos
eltérés férfiaknal és ndknél, mint példaul a koros tejelvalasztas vagy koros megndvekedés.

Ritka mellékhatasok (1000-bdl legfeljebb 1 betegnél jelentkezhetnek) koz¢é tartozik: a normal
testhomérséklet csokkenése; szivritmuszavarok; tisztazatlan eredetii, hirtelen halal;

hasnyalmirigy-gyulladas, mely stulyos gyomortaji fajdalmat, lazat ¢s hanyingert okoz; majbetegség, ami
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a bor és a szemfehérje sargas elszinezodése formajaban jelentkezik; izombetegség tisztazatlan
fajdalmak formajaban; és a himvessz0 tartos és/vagy fajdalmas merevedése.

A nagyon ritka mellékhatasok kozé tartoznak a sulyos allergias reakciok, mint az eozinofilidval s
altalanos tiinetekkel jaro gyogyszerreakcid (Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms,
DRESS). A DRESS szindroma influenzaszeri tiinetekkel az arcon 1év6 kiiitésekkel kezdddik és azutan
kiterjedt borkititések, magas laz, megnagyobbodott nyirokcsomok, a vérvizsgalatok soran emelkedett
majenzimértékek és az egyik fehérvérsejt fajta szamanak emelkedése (un. eozinofilia) jelennek meg.

Demenciaban (szellemi hanyatldsban) szenved6 idds betegeknél olanzapin alkalmazasakor agyi
érkatasztrofa (szEliités), tildogyulladas, vizelettartasi nehézség, elesés, nagyfoku faradtsag, latasi
érzékcsalodasok, testhdmérséklet emelkedés, borpir és jaraszavar 1éphet fel. Néhany halalos kimenetelii
esetet is jelentettek ebben a kiilonleges betegcsoportban.

Parkinson-koros betegeknél a ZYPREXA ronthatja a tiineteket.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezelGorvosat vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
is vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fliggelékben

taldlhat6 elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a ZYPREXA-t tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon feltiintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza a gyogyszert.

Legfeljebb 25°C-on tarolando. A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

Miutan a ZYPREXA injekciot feloldottak, egy oran belill fel kell hasznalni. Ne fagyassza le az oldatot.

A fel nem hasznalt készitményt semmisitse meg.

6. TOVABBI INFORMACIOK

Mit tartalmaz a ZYPREXA por oldatos injekciohoz?

- A készitmény hatéanyaga az olanzapin. Minden injekcids liveg 10 mg hatéanyagot, olanzapint
tartalmaz.

- Egyéb 6sszetevok: laktéz-monohidrat, borkésav, sésav és natrium-hidroxid.

Milyen a ZYPREXA por oldatos injekcidhoz kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A ZYPREXA sarga szinii por injekcios Givegben. Egy injekeids tiveg ZYPREXA 10 mg olanzapint

tartalmaz. A gyégyszert az On kezel6orvosa vagy a szakszemélyzet fogja feloldani a beadés el6tt.

Egy doboz 1 vagy 10 injekcios iiveget tartalmaz. Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil
kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralle Se, 79540 Lorrach, Németorszag

73


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Gyarto
Lilly S.A., Avda. de la Industria 30, 28108 Alcobendas, Madrid, Spanyolorszag

Prestige Promotion Verkaufsfoerderung & Werbeservice GmbH, Borsigstrasse 2, 63755 Alzenau,
Németorszag.

CHEPLAPHARM Registration GmbH, Weiler Stralle Se, 79540 Lorrach, Németorszag.

A betegtajékoztato legutdobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu/) talalhato.
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(Perforacio - a kezeléorvos itt valaszthatja le a neki szolo informaciot.)

EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREKNEK SZOLO INFORMACIOK

ZYPREXA feloldasa és beadasa

A ZYPREXA por oldatos injekcidohoz készitményt csak injekcidhoz valo vizzel lehet feloldani.

A ZYPREXA por oldatos injekciohoz készitményt nem szabad a fecskendoben semmilyen mas,
forgalomban levé gyogyszerrel keverni az inkompatibilitasok miatt. Lasd a példakat lent.

Az olanzapin injekciot nem szabad a fecskendében haloperidol injekcidval keverni, mivel az ennek
koszonhetden kialakuld alacsony pH-n az olanzapin idével lebomlik.

Az olanzapin injekciot nem szabad a fecskenddben benzodiazepinekkel keverni és nem szabad
benzodiazepinekkel egyidejiileg alkalmazni.

Por oldatos injekciohoz

A ZYPREXA por oldatos injekcidohoz oldasat a parenteralis készitmények oldasakor szokasos steril
korililmények kozott végezze.

1. Steril fecskenddbe szivjon fel 2,1 ml injekcidhoz valo vizet. Fecskendezze be a ZYPREXA-t
tartalmazo injekcids livegbe.

2.  Azinjekcids iiveget addig forgassa, amig a tartalma teljesen fel nem oldodik és sarga szinti

formajaban. Ha 2 ml oldatot visszaszivnak, 1 mg olanzapin az injekcios {ivegben €s a
fecskenddben marad, igy 10 mg olanzapin keriil beadasra.

3. Az alabbi tablazatban lathatok a kiillonb6z6 olanzapin adagot tartalmaz6 injekciok ml értékei:
Adag (mg) Az injekcidé mennyisége (ml)

10 2,0

7,5 1,5

5 1,0

2,5 0,5
4, Adja be az adagot intramuscularisan. Intravénasan vagy subcutan nem alkalmazhato.
5. A megfeleld klinikai gyakorlat szerint semmisitse meg a fecskend6t €s a maradék oldatot.

6. A feloldas utan egy oran beliil hasznalja fel az oldatot. Ne tarolja 25°C felett. Ne fagyassza le.

A parenteralis készitményt beadas eldtt vizudlisan ellenérizze, hogy nem maradt-e benne szemcsés
anyag.
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