Il priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas keisti rinkodaros leidimo salygas
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Mokslinés iSvados

Seroquel/Seroquel XR ir susijusiy pavadinimy (zr. I priedg) mokslinio vertinimo bendroji
santrauka

Kvetiapinas yra atipinis antipsichozinis vaistas, kuris kartu su savo aktyviuoju metabolitu
norkvetiapinu sgveikauja su labai daug jvairiy neuromediatoriy receptoriy, jskaitant serotonino (2 tipo
5-hidroksitriptofano (5HT2A), 1 ir 2 tipy dopamino (D1 ir D2), histamino ir adrenerginius receptorius
(daugiausia al). Aktyvusis metabolitas norakvetiapinas stipriau jungiasi su 5SHT2A receptoriumi ir yra
norepinefrino transporterio inhibitorius.

Panasiai kaip ir kity antipsichoziniy vaisty atveju, kaip tiksliai veikia kvetiapinas, vis dar nezinoma, bet
receptoriy antagonizmo ir didelio 5HT2 selektyvumo (palyginti su D2 receptoriais) derinys gali prisidéti
prie jo psichotropinio veikimo ir nuotaika stabilizuojanciy savybiuy.

Seroquel (kvetiapinas) ir Seroquel XR (pailginto atpalaidavimo kvetiapino preparatas) vartojami
gydant Sizofrenijq ir bipolinj sutrikima, be to, Seroquel XR taip pat vartojamas kaip papildomas vaistas
gydant sunkig depresija.

Pirmakart Seroquel rinkodaros leidimas suteiktas Jungtinéje Karalystéje 1997 m. liepos mén. ir jis
tiekiamas 25, 100, 150, 200 ir 300 mg greito atpalaidavimo tableciy forma. Seroquel XR arba XL
rinkodaros leidimas pirmakart suteiktas Jungtinése Valstijose 2007 m. geguzés mén. ir jis tiekiamas
50, 150, 200 ir 400 mg pailginto atpalaidavimo tableciy forma visose Europos Sajungos (ES)
valstybése narése, iSskyrus Bulgarijg ir Lenkija. Jo rinkodaros leidimai suteikti vadovaujantis
nacionalinémis, savitarpio pripazinimo (SPP) arba decentralizuota procediiromis (DP).

Kadangi rinkodaros leidimai suteikti vadovaujantis SPP ir DP ir nacionalinémis procediromis, nustatyta
Seroquel ir Seroquel XR preparato informaciniuose dokumentuose pateiktos informacijos skirtumu.
Todél Sie vaistiniai preparatai buvo jtraukti | vadovaujantis Direktyvos 2001/83/EB 30 straipsnio

2 dalimi Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediros
koordinavimo grupés (CMD(h) parengta preparaty, kuriy informacinius dokumentus reikia suderinti,
sarasa. Kadangi valstybés narés buvo priémusios skirtingus sprendimus dél pirmiau minéty preparaty,
(ir susijusiy pavadinimuy) rinkodaros leidimy suteikimo Europos Komisija, vadovaudamasi Direktyvos
2001/83/EB 30 straipsniu, prane$é Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetui (CHMP) (Europos
vaisty agentiros sekretoriatui) apie oficialy kreipimasi, siekiant panaikinti nacionaliniu lygmeniu
patvirtintuose preparato informaciniuose dokumentuose atsiradusius skirtumus ir taip suderinti
skirtingus preparato informacinius dokumentus visoje ES.

CHMP rinkodaros teisés turétojui pateiké klausimy sgrasa, kuriuose buvo nurodyti ty preparaty
preparato charakteristiky santraukos skyriai, kuriuose nustatyta skirtumy. Derinant preparato
charakteristiky santraukoje pateiktg informacija, atsizvelgta j visas atitinkamas ES galiojancias
gydymo ir reguliavimo gaires. Rinkodaros teisés turétojo pateiktame pasililyme atsiZzvelgta | naujausiq
moksline informacija.

Toliau apibendrinami pagrindiniai klausimai, kurie buvo aptarti siekiant suderinti skirtingus preparato
charakteristiky santraukos skyrius.

4.1 skyrius. Terapinés indikacijos

Seroquel ir Seroquel XR skirti Sizofrenijai ir bipoliniam sutrikimui gydyti. Be to, Seroquel XR skiriamas
kaip papildomas vaistas nuo sunkios depresijos epizody sunkios depresijos sutrikimu (DDS)
sergantiems pacientams, kuriy atsakas | antidepresanty monoterapijg buvo neoptimalus.

e Sizofrenijos gydymas
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IS visy ES valstybiy nariy, kuriose Seroquel yra patvirtintas, tik vienoje buvo patvirtinta formuluote,
kuri skyresi nuo SPP bidu patvirtintos preparato charakteristiky santraukos, nes joje buvo toks
papildomas tekstas: ,Gminés ir létinés psichozés, jskaitant Sizofrenijg ir manijos epizodus, susijusius
su bipoliniu sutrikimu, gydymas". CHMP pritaré rinkodaros teisés turéetojo sprendimui suvienodinti
suderintg Sios indikacijos formuluote su pagal SPP patvirtintu preparato charakteristiky santraukos
tekstu, t. y. atskirti ,Sizofrenijos" ir ,Sergant bipoliniu sutrikimu pasireikian¢iy manijos epizody®
indikacijas. Uminés ir létinés psichozés gydymas yra platesné indikacija nei Sizofrenija, todél ji turéty
bati atitinkamai pagrista. Rekomendacijose dél klinikinio vaistiniy preparaty, jskaitant depo formos
preparatus nuo Sizofrenijos, tyrimo, paprastai ekstrapoliuoti Sizofrenijos tyrimy duomenis kity rasiy
psichozei nerekomenduojama. Todél suderinta Sios indikacijos formuluoté yra ,Sizofrenijos gydymas".

Seroquel XR terapiniy indikacijy formuluoté buvo nesuderinta vienoje valstybéje naréje; jos
patvirtintoje preparato charakteristiky santraukoje nebuvo Sio SPP metu patvirtintoje preparato
charakteristiky santraukoje esancio teksto: ,,éizofrenijos gydymas, jskaitant recidyvo prevencija
gydant stabilios biklés Sizofrenija sergancius pacientus, kuriems taikomas palaikomasis gydymas
Seroquel XR". CHMP sutare, kad tokios formuluotés negalima jtraukti | suderintg tekstg, kadangi
recidyvo prevencija laikoma gera klinikine praktika gydant Sizofrenijg, todél jos nebdtina aiskiai
nurodyti preparato charakteristiky santraukos terapiniy indikacijy skyriuje. Suderinta Sios indikacijos
formuluoteé yra ,Sizofrenijos gydymas".

e bipolinio sutrikimo gydymas

0 sergant bipoliniu sutrikimu pasireiSkiantiems vidutinio sunkumo arba sunkiems
manijos epizodams gydyti

Keturiose valstybése narése terapinés indikacijos tekste nebuvo formuluotés ,vidutinio sunkumo arba
sunkiems*. Pagrindiniai klinikiniai Sios indikacijos tyrimai buvo atliekami su bipoliniu sutrikimu
serganciais pacientais, kuriems pasireiské vidutinio sunkumo arba sunkiis manijos epizodai. Manoma,
kad suderinta preparato charakteristiky santraukoje vartotina formuluoté, kuri buvo vartojama
daugumoje ES valstybiy nariy, t. y. ,vidutinio sunkumo arba sunkiems* yra tinkama ir vaistus
skirian¢iam gydytojui suteikia naudingos informacijos apie pacienty populiacijg, kuriai gydymas
Seroquel bty naudingas.

0 sergant bipoliniu sutrikimu pasireiSkiantiems sunkios depresijos epizodams gydyti

SPP metu suderintoje preparato charakteristiky santraukoje nurodyta ,sunkios depresijos epizody®
indikacija patvirtinta 2008 m. lapkri¢io mén., kai pirmakart patvirtinta bipolinés depresijos indikacija.
Taciau septyniose valstybése narése nustatyta kitokia indikacijos formuluoté, kurioje nebuvo termino
»~sunkios". Todél suderintas tekstas, kuriam pritarta, yra ,sergant bipoliniu sutrikimu pasireiskiantiems
sunkios depresijos epizodams gydyti“.

o bipoliniu sutrikimu sergantiems pacientams, kuriems gydymas kvetiapinu buvo
veiksmingas, pasireiSkianciy manijos ar depresijos epizody pasikartojimui iSvengti

Trijose valstybése narés buvo vartojama tokia formuluoté: ,bipoliniu sutrikimu sergantiems
pacientams, kuriems pasireiSkiantys manijos, misris ar depresijos epizodai buvo veiksmingai gydomi
kvetiapinu, pasireisSkianciy epizody pasikartojimui iSvengti*, o dvidesimtyje kity valstybiy nariy
vartojama dabartiné, pagal SPP patvirtinta preparato charakteristiky santraukos formuluoté be
termino ,misras".

Remiantis turimais negausiais duomenimis apie misriy epizody gydyma, istirti kvetiapino
veiksminguma ir sauguma gydant misrius epizodus nebuvo galimybeés, ir jie patvirtino tik
nereikdmingq teigiama tendencijg Siame pacienty pogrupyje. Todél suderintas tekstas, kuriam
pritarta, yra ,bipoliniu sutrikimu sergantiems pacientams, kuriems gydymas kvetiapinu buvo
veiksmingas, pasireiskianc¢iy manijos ar depresijos epizody pasikartojimui iSvengti®.
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4.2 skyrius. Dozavimas ir vartojimo metodas

Keliose valstybése narése nustatyta neatitikimy 4.2 skyriuje, kuriuos Iémé indikacijy skirtumai. Be to,
skyrési valstybiy nariy rekomendacijos deél vaisto titravimo ir paros dozés esant kai kurioms
indikacijoms, t. y. sergant Sizofrenija bei pasireiSkiant bipolinio sutrikimo sukeliamiems vidutinio
sunkumo arba sunkiems epizodams ir bipolinio sutrikimo sukeliamiems sunkios depresijos epizodams.
Taip pat buvo neatitikimuy, susijusiy su rekomendacijomis dél konkreciy pacienty populiacijos grupiu,
bltent senyvo amziaus pacienty ir vaiky, ir vaisto vartojimo su maistu arba nevalgius.

Visi neatitikimai buvo nustatyti ir susitarta, kad suderintas tekstas turi bati sulygintas su pagal SPP
patvirtintos Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santraukos formuluote. Seroquel ir
Seroquel XR preparato charakteristiky santraukg rasite III priede.

4.4 skyrius. Specialus jspéjimai ir atsargumo priemonés
Metabolizmo sutrikimo pavojus

Siame Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santraukos skyriuje pateikiama informacija i$
esmés buvo nuosekli visose valstybése narése. Taciau CHMP rekomendavo perkelti §j jspéjima | geriau
matoma vietg Siame skyriuje, kad informacija apie metabolinio sindromo iSsivystymo rizikg, siejama
su gydymu kvetiapinu, bty labiau pastebima.

Be to, CHMP papraseé padaryti papildomy Sio skyriaus pakeitimy, t. y. jtraukti informacija apie
bitinybe pries pradedant gydyma ir periodiskai gydymo laikotarpiu tikrinti paciento metabolinius
parametrus, t. y. svorj, gliukozés ir lipidy kiekj kraujyje. Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato
charakteristiky santrauka III priede.

Mieguistumas ir galvos svaigimas

Dviejose valstybése narése skyrelio pavadinimas buvo ,Mieguistumas", o ne ,Mieguistumas ir galvos
svaigimas". Dabar tai suderinta. CHMP sutiko, kad Siame {spé&jime pateikta nereikalingos informacijos
apie ortostatine hipotenzijq ir jos sukeliamg galvos svaigimg, nes jame pakartota informacija, jau
pateikta informacijos apie Sirdies ir kraujagysliy sistemos (dabar — ortostatine) hipotenzijg skyrelio
dalyje. Todeél &i formuluoté pakeista ir suderinta visose valstybése narése. Zr. Seroquel ir Seroquel XR
preparato charakteristiky santrauka III priede.

Ortostatiné hipotenzija

Sio Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santraukos skyriaus informacija i$ esmés buvo
nuosekli visose valstybése narése. Taciau dalis Siame skyriuje pateikiamos informacijos iskelta is$
skyrelio ,,Mieguistumas", taip, kaip paaiskinta pirmiau. Isp&jimg apie pavojy Sirdies ir kraujagysliy
sistemai nutarta kelti  $j skyrelj (su nauja antraste ,Ortostatiné hipertenzija“). Nors dideliy
formuluociy skirtumy nenustatyta, susitarta dél glaustesnio teksto apie pavojy Sirdies ir kraujagysliy
sistemai, kad jame nebity nereikalingos informacijos ir vietoje bendros informacijos apie ortostatinés
hipotenzijos simptomus ir pasekmes vaistus skirian¢iam gydytojui bty pateikta konkreti informacija
apie preparata. Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santrauka III priede.

Sunki neutropenija ir agranulocitozé

Visose valstybése narése Siame preparato charakteristikos santraukos skyriuje pateikta informacija is
esmeés buvo nuosekli.Vis deélto, laikytasi nuomonés, kad informacija apie agranulocitozes pavojy yra
neaiski. Todél Sis jspéjimas buvo performuluotas, kad Siame skyriuje baty aiskiai nurodyta, jog taikant
gydyma Seroquel, pasireiskus agranulocitozés ar infekcijos simptomams, bitina nedelsiant apie juos
pranesti gydytojui, o nesant polinkio | Siuos sutrikimus veiksniu, gydytojai turi atlikti tyrimus baltujy
kraujo lgsteliy skaiciui ir absoliu¢iam neutrofily skaiciui nustatyti.
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Be to, rinkodaros teisés turétojas perzitréjo duomenis, susijusius su Sia rizika, ir patvirtino, kad
klinikiniy tyrimy duomeny bazéje mirtiny agranulocitozés atvejy neuzfiksuota. Vis délto kadangi po
vaisto pateikimo rinkai gauta pranesimy apie kelis mirtinus agranulocitozés atvejus, Si informacija
pateikta suderintoje Sio teksto formuluotéje.

Nereikalingas tekstas, susijes su leukopenija ir (arba) neutropenija, kurios praeina nutraukus gydymg
kvetiapinu, buvo iSbrauktas, nes véliau toje pacioje pastraipoje leidziama suprasti, kad Sie kraujo
rodikliai normalizuojasi (t. y. ,Reikia stebéti ar pacientams nepasireiskia infekcijos pozymiai ir
simptomai ir stebéti neutrofily skaiciy, kol jis virSys 1,5 X 109/I").

Galiausiai padarytas administracinis skyriaus pavadinimo pakeitimas ir pakeistas sunkios
neutropenijos daznis siekiant nuoseklumo su informacija, pateikta preparato charakteristiky,
santraukos 5.1 skyriuje. Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santrauka III priede.

Kardiomiopatija ir miokarditas

Ispéjimas apie kardiomiopatija ir miokardita | preparato charakteristiky santrauka jtrauktas pritarus II
tipo variacijai, kuri buvo galutinai patvirtinta pradéjus vertinima dél Sios Direktyvos 2001/83/EB 30
straipsnyje numatytos kreipimosi proceduros. Pritarus variacijai, patvirtinta tokia formuluoteé:
LYAtliekant klinikinius tyrimus ir po vaisto pateikimo rinkai uZregistruota kardiomiopatijos ir miokardito
atvejy, taciau priezZastinio rysio su kvetiapinu nenustatyta. [tariant kardiomiopatija arba miokardita,
gydyma kvetiapinu reikia pakartotinai apsvarstyti.“ Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato
charakteristiky santrauka III priede.

Poveikis kepenimis

Tik vienoje valstybéje naréje buvo jspé&jimas dél poveikio kepenims. Ispéjimo formuluoté buvo tokia:
LISsivysCius geltai, gydyma kvetiapinu reikia nutraukti.*. Kitose valstybése narése preparato
charakteristiky santraukoje tokios informacijos néra.

Gelta yra nustatytas retas kvetiapino sukeliamas nepageidaujamas reiskinys (nurodytas preparato
charakteristiky santraukos 4.8 skyriuje). Itin didelj nerima kelia stabilios buklés pacienty gydymo
antipsichoziniais vaistais nutraukimas ir geltos iSsivystymas. Rinkodaros teisés turétojo pasidlyme dél
preparato informaciniy dokumenty suderinimo duomeny_ Sio jspé&jimo suderinimui pagristi nepateikta.
Atsizvelgdamas | tai, kad rinkodaros teisés turétojas jau jsipareigojo 2014 m. rugséjo meén. periodiskai
atnaujinamame saugumo protokole (PSUR) pateikti suvestine poveikio kepenims apzvalgg, CHMP
sutiko, kad suderinta formuluoté, susijusi su poveikiu kepenims, bity jvertinta ir suderinta pateikus
kitg PSUR.

Viduriy uzkietéjimas ir Zarny nepraeinamumas

Informacijos apie viduriy uzkietéjima ir zarny nepraeinamuma formuluoté jau buvo suderinta. Taciau
CHMP papraseé dar labiau sugrieztinti §j jspéjima nurodant, kad pacientai, kuriems nustatytas zarny
nepraeinamumas, baty gydomi atidziai stebint jy sveikatos bikle ir prireikus suteikiant jiems skubig
pagalba. Tekstas papildytas Sia formuluote: ,Pacientai, kuriems diagnozuotas zarny nepraeinamumas,
turi bati gydomi atidZiai stebint jy sveikatos bikle ir uztikrinant reikiama skubig pagalba.”. Zr.
Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santraukg III priede.

Kiti Siame skyriuje pateikti jspé&jimai, t. y. jspéjimai dél ekstrapiramidiniy simptomuy, Iétinés
diskinezijos, traukuliy, sgveikos, svorio, hiperglikemijos, senyvo amziaus pacienty, kuriems
diagnozuota su demencija susijusi psichozé, disfagija, taip pat suderinti pasalinant nedidelius
skirtumus, nustatytus keliose valstybése narése patvirtintose preparato charakteristiky santraukose.
Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santrauka III priede.
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4.5 skyrius. Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Dabartinj nacionaliniu lygmeniu patvirtinty Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky
santrauky 4.5 skyriy palyginus su pagal paskutine SPP patvirtinta Seroquel ir Seroquel XR preparato
charakteristiky santrauka, nustatyti vos keli skirtumai. Jie daugiausia susije su trikstama informacija
apie vaikus ir paauglius, kurie vartojo valproato, kvetiapino arba abiejy vaisty, ir su nustatytu
didesniu leukopenijos ir neutropenijos atvejy skaiiumi vaisty derinio grupéje, palyginti su
monoterapijos grupémis. Pritarta, kad su 4.5 skyriumi susijusi suderinta formuluote yra pagal SPP jau
patvirtinta Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santrauka. Zr. Seroquel ir Seroquel XR
preparato charakteristiky santrauka III priede.

4.6 skyrius. Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

Sios procediiros pradzioje 4.6 skyriaus formuluoté buvo vertinama svarstant paraiska deél II tipo
variacijos patvirtinimo pagal SPP. Variacijos procediiros metu perzitrétg formuluote rinkodaros teisés
turétojas pateiké atsakydamas | CHMP sgraso klausimus, kurie buvo parengti Sios 30 straipsnyje
numatytos suderinimo procediros metu.

Pasililyta formuluoté atitiko dabartines gaires ir joje buvo galima aiskiai atskirti duomenis, susijusius
su pirmuoju trimestru (apsigimimy galimybe) ir treciuoju trimestru (naujagimiy, abstinencijos dél
vaisto vartojimo nutraukimo). Daugiausia diskutuota apie Siuo metu prieinamy duomenuy, susijusiy su
pirmu trimestru, kiekj.

Pastaraisiais metais paskelbti keliy klinikiniy tyrimy (pvz., Haberman et al, 2013) duomenys, i$ kuriy,
matyti, kad atipiniy antipsichoziniy vaisty vartojimas nekelia didelio teratogeninio poveikio pavojaus.
Bendruosiuose $altiniuose (Briggs et al., 2011; duomeny bazé Reprotox) perzidréti keli pranesimai
apie pavienius atvejus ir leidiniai, susije su nedideliu skai¢iumi néstumo atvejy. CHMP apsvarsté visus
turimus duomenis, susijusius su daugiau kaip 300 vaisto vartojimo néstumo laikotarpiu atveju.
Negausis turimi duomenys apsigimimy_pavojaus nepatvirtina. CHMP sutiko, kad remiantis turimais
duomenimis, jokiy galutiniy iSvady dél néstumo laikotarpiu kylancio pavojaus negalima padaryti. Dél
galutinio teksto buvo sutarta Sios suderinimo procediiros metu, atsizvelgiant | orientyrus, nustatytus
vaistiniy preparaty keliamos rizikos Zzmogaus reprodukcijai ir zindymui vertinimo gairése — nuo
duomeny iki zenklinimo (EMEA/CHMP/203927/2005); jame paminéti turimi duomenys ir nurodyta,
kad ligi Siol nenustatyta vaisto teratogeninio poveikio, taciau taip pat teigiama, kad iSvady dél rizikos
negalima padaryti.

5.3 skyriuje paaiskinti su gyvinais atlikti tyrimai parodé toksinj poveikj reprodukcijai.

Skyrelyje, kuriame pateikiama informacija apie zindyma, teigiama, kad su pienu iSsiskiria nevienodas
vaisto kiekis. Perzitréty literatlros duomeny Siai iSvadai pagrjsti nepateikta. Zinoma, kad su pienu
iSsiskiria nedaug vaisto. Paprastai kadikiui tenkanti dozé yra mazesné nei 0,5 % motinos suvartotos
dozés, o daznai ir dar mazesné. Taciau turimi duomenys yra labai negausis, todél rekomenduojama
sprendziant, ar nutraukti zindyma, ar nutraukti gydyma Seroquel, jvertinti zindymo nauda kadikiui ir
terapijos naudg motinai.

Faktas, kad kvetiapino poveikio Zzmogaus vaisingumui tyrimy neatlikta dabar suderintas Sioje skyrelio
dalyje. Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santrauka III priede.

4.8 skyrius. Nepageidaujamas poveikis

Sis skyrius atnaujintas ir nepageidaujamos reakcijos iSvardytos pagal dokumenty kokybés perzitros
(QRD) Sablong. Be to Sis skyrius iS dalies pakeistas, kad atspindéty pakuotés lapelyje jau pateiktg
informacijg apie tai, kad gali paiméti diabetu serganciy, pacienty liga. Galutinéje suderintoje
formuluotéje pasalinti visi nustatyti skirtumai, pvz., uzregistruoty tokiy nepageidaujamy reiskiniy,
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kaip rinito, daZnio skirtumai. Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santrauka
111 priede.

4.9 skyrius. Perdozavimas

Sios procediiros pradzioje 4.9 skyriaus formuluoté buvo vertinama svarstant paraiska del II tipo
variacijos patvirtinimo pagal SPP. Perzitrétg formuluote rinkodaros teisés turétojas pateiké
atsakydamas | CHMP saraso klausimus, kurie buvo parengti Sios 30 straipsnyje numatytos suderinimo
proceduros metu.

CHMP turéjo galimybe pateikti pastabas ir rinkodaros teisés turétojo paprasé iSbraukti informacijg apie
mirting doze, nes tai prieStarauja preparato charakteristiky santraukos gairéms. Pasillytame
suderintame tekste labiau atsizvelgta | dabartinius duomenis ir Zinias apie Seroquel ir Seroquel XR. Zr.
Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santrauka III priede.

5.1 skyrius. Farmakodinaminés savybés

Sios procediiros pradzioje $io skyriaus formuluoté buvo vertinama svarstant paraiska del II tipo
variacijos patvirtinimo pagal SPP. Perzilirétg formuluote rinkodaros teisés turétojas pateiké
atsakydamas | CHMP sagraso klausimus, kurie buvo parengti Sios 30 straipsnyje numatytos suderinimo
proceduros metu.

CHMP pateiké savo pastabas dél formuluotés, bitent informacijos apie kvetiapino afiniSkuma su
serotoninu (5HT1A) ir su norepinefrino transporteriu, dél Siuo metu turimy negausiy duomeny Siuo
klausimu. Galutine formuluoté, kuriai pritarta, jtraukta | suderintas Seroquel ir Seroquel XR preparato
charakteristiky santraukas. Zr. 111 prieda.

5.2 skyrius. Farmakokinetinés savybés

Visose valstybése narése Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santraukose pateikiama
taip pat arba panasiai suformuluota informacija apie vaisto absorbcija, pasiskirstyma, eliminacija,
pacienty lytj, senyvo amziaus pacientus ir sutrikusig inksty veiklg. Vienoje valstybéje naréje skyrési
informacija apie sutrikusig kepeny veiklg ir vaiky populiacijg. Rinkodaros teisés turétojas pasiulé kaip
suderintg tekstg patvirtinti SPP metu patvirtintg preparato charakteristiky santrauka, kurioje
atsizvelgta | dabartines Zinias ir duomenis apie Seroquel ir Seroquel XR. CHMP visiskai pritaré
pasitlytai formuluotei. Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santraukg III priede.

5.3 skyrius. Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Visose valstybése narése Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santraukose pateikiama
tokia pati arba panasi ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomeny formuluoté. Taciau CHMP laikési
nuomones, kad sakinys apie butinybe jvertinti kvetiapino naudos ir rizikos santykj nereikalingas, todél
nutarta jj iSbraukti. Daugiau Sio skyriaus pakeitimy padaryta atsizvelgiant | pakoreguotg 4.6 skyriaus
informacija. Zr. Seroquel ir Seroquel XR preparato charakteristiky santrauka III priede.

Pakuotés lapelis (PL)

Atsizvelgiant | visus preparato charakteristiky santraukos pakeitimus, i$ dalies pakeistas pakuotés
lapelio tekstas. CHMP pritaré galutinei pakuotés lapelyje pateikiamos informacijos formuluotei. Zr.
Seroquel ir Seroquel XR ir susijusiy pavadinimy preparato informacinius dokumentus |11 priede.
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KOKYBE — 3 MODULIS

Rinkodaros teisés turétojas pateiké pasitlyma dél kokybés modulio suderinimo. UZbaigus Sig
suderinimo procedirg, atnaujintas 3 modulis ir suderinta skirtingose valstybése narése pateikiama
informacija. Ir veikliosios medziagos, ir galutinio produkto gamyba ir kontrolé atitinka CHMP/ICH
gaires. Manoma, kad preparato kokybé yra patenkinama.

Remdamasis duomeny, perzilira, CHMP patvirtino suderintg 3 modul;.
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Pagrindas keisti rinkodaros leidimo (-u) salygas

Taigi, remdamasis rinkodaros teisés turétojo pateikty pasialymo ir atsakymy vertinimu ir
atsizvelgdamas | savo diskusijas, CHMP patvirtino suderintus Seroquel/Seroquel XR ir susijusiy
pavadinimy informaciniy dokumenty, rinkinius.

Taip pat patvirtintas suderintas 3 modulis. Remdamasis tuo, kas nurodyta pirmiau, CHMP mano,
kad Seroquel/Seroquel XR ir susijusiy pavadinimy naudos ir rizikos santykis yra teigiamas ir kad
suderintus preparato informacinius dokumentus galima patvirtinti.

Kadangi
e komitetas apsvarsté kreipimasi pagal Direktyvos 2001/83/EB 30 straipsnj;

e komitetas apsvarsté nustatytus informacijos apie Seroquel ir Seroquel XR ir susijusius
pavadinimus skirtumus, susijusius su terapinémis indikacijomis, dozavimu ir vartojimo
metodu, specialiais jsp&jimais ir atsargumo priemonémis, taip pat informacija likusiuose
preparato charakteristiky santrauky skyriuose;

o komitetas perziaréjo rinkodaros teisés turétojo pateiktus duomenis apie esamus klinikinius
tyrimus, taip pat farmakologinio budrumo duomenis ir publikuota literatiirg, kuriais
remiantis pasiulyta suderinti preparato informaciniuose dokumentuose pateikiamag
informacija;

e komitetas pritaré, kad preparato charakteristiky santrauka, zenklinimas ir pakuotés lapeliai
baty suderinti, kaip pasiulé rinkodaros teisés turétojas;

CHMP rekomendavo pakeisti Seroquel ir Seroquel XR ir susijusiy pavadinimy_(zr. I priedq), kuriy,
preparato charakteristiky santrauka, Zenklinimas ir pakuotés lapeliai iSdéstyti III priede, rinkodaros
leidimy salygas.
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