I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1.  ZALU NOSAUKUMS
Latuda 18,5 mg apvalkotas tabletes
Latuda 37 mg apvalkotas tabletes
Latuda 74 mg apvalkotas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Latuda 18,5 mg apvalkotas tabletes
Katra apvalkota tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst 18,6 mg lurazidona (Lurasidone).

Latuda 37 mg apvalkotas tabletes
Katra apvalkota tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst 37,2 mg lurazidona (Lurasidone).

Latuda 74 mg apvalkotas tabletes
Katra apvalkota tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst 74,5 mg lurazidona (Lurasidone).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Apvalkota tablete (tablete)

Latuda 18,5 mg apvalkotas tabletes
Baltas lidz pelekbaltas, 6 mm apvalkotas apalas tabletes ar iespiestu ‘LA’

Latuda 37 mg apvalkotas tabletes
Baltas lidz pelekbaltas, 8 mm apvalkotas apalas tabletes ar iespiestu ‘LB’

Latuda 74 mg apvalkotas tabletes
Gaisi zalas, 12 mm x 7 mm apvalkotas ovalas tabletes ar iespiestu ‘LD’

4.  KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Latuda ir paredzets lietoSanai Sizofrénijas arst€Sanai pieaugusajiem un pusaudziem no 13 gadu
vecuma.

4.2. Devas un lietoSanas veids
Devas

Pieauguso populacija

Ieteicama sakotng&ja deva ir 37 mg lurazidona vienu reizi diena. Sakotn&ja devas titracija nav
nepiecieSama. Tas ir efektivs devu robezas no 37 lidz 148 mg vienu reizi diena. Devas palielinasana ir
japamato ar arsta slédzienu un noveroto klmisko atbildes reakciju. Maksimala dienas deva nedrikst
parsniegt 148 mg.

Pacientu, kam nozimétas devas ir lielakas par 111 mg diena un terapijas partraukums ir ilgaks par trim
dienam, terapija jaatsak ar vienu reizi diena lietojamu 111 mg lielu devu, to pakapeniski palielinot Iidz
optimalajai. Ja tiek lietotas jebkura cita lieluma devas, arsteSanu var atsakt ar ieprieksgjo devu, un
pakapeniska tas palielinasana nav nepiecieSama.



Pediatriskd populdcija

Ieteicama sakuma deva ir 37 mg lurazidona vienu reizi diena. Sakotn&ja devas titréSana nav
nepiecieSama. Tas ir efektivs devu diapazona no 37 Iidz 74 mg vienu reizi diena. Devas palielinaSanas
pamata ir jabit arsta atzinumam un noverotajai kliniskajai reakcijai. Maksimala dienas deva nedrikst
parsniegt 74 mg. Bérniem lurasidona nozimésanu javeic b&rnu psihiatram.

Devas pielagosana mijiedarbibu dél

Ir ieteicama 18,5 mg sakotn&ja deva un lurazidona maksimala deva nedrikst parsniegt 74 mg vienu
reizi diena, lietojot kopa ar méreniem CYP3 A4 inhibitoriem. Lurazidona devas pielagoSana var biit
nepiecieSama, lietojot kopa ar viegliem un mereniem CYP3A4 induktoriem (skatit 4.5. apakSpunktu).
Informaciju par spécigiem CYP3A4 inhibitoriem skatit 4.3. apak$punkta.

Antipsihotisko zalu nomaina

Antipsihotiskiem lidzekliem ir atskirigas farmakodinamiskas un farmakokin&tiskas pasibas, tapec
gadijumos, kad nepiecieSama kltniski pamatota pareja no viena antipsihotiska lidzekla uz citu,
nepiecieSama ripiga arsta uzraudziba.

Gados vecaki pacienti

Ieteicamas devas gados vecakiem pacientiem ar normalu nieru darbibu (CrCIl > 80 ml/min) ir tadas
pasas ka pieaugusajiem ar normalu nieru darbibu. Tomér gados vecakiem pacientiem biezi médz biit
traucéta nieru darbiba, tapec devas pielagosana javeic atbilstosi konkrétiem nieru darbibas raditajiem
(skatit zemak "Nieru darbibas traucgjumi").

Dati par gados vecakiem cilvékiem, kas arstéti ar lielakam lurazidona devam, ir ierobeZoti. Dati par
gados vecakiem cilvekiem, kas arstéti ar 148 mg lielam lurazidona devam, nav pieejami. Ar
palielinatam lurazidona devam arstgjot > 65 gadus vecus pacientus, jaievero piesardziba.

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem nieru darbibas traucgjumiem lurazidona deva nav japielago.

Pacientiem ar vidgji smagiem (kreatinina klirenss (CrCl) > 30 un < 50 ml/min), smagiem nieru
darbibas traucgjumiem (CrCL >15 un < 30 ml/min) un nieru slimibu beigu stadija (NSBS) (CrClI <

15 ml/min) ieteicama sakotn&ja deva ir 18,5 mg, un maksimala deva nedrikst parsniegt 74 mg vienu
reizi diena. Lurazidonu nedrikst lietot pacientiem ar NSBS, ja vien potencialais ieguvums neparsniedz
potencialo risku. Ja lietots NSBS gadijuma, ieteicama kliniska novérosana.

Aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem aknu darbibas trauc€jumiem lurazidona devas pielagosana nav nepiecieSama.
Devu pielagosana ir ieteicama pacientiem ar videji smagiem (B klase pec Child-Pugh klasifikacijas)
un smagiem aknu darbibas traucgjumiem (C klase pec Child-Pugh klasifikacijas). leteicama sakotng&ja
deva ir 18,5 mg. Maksimalajai dienas devai pacientiem ar vidgji smagiem aknu darbibas trauc€jumiem
nevajadzetu parsniegt 74 mg un pacientiem ar smagiem aknu darbibas trauc€jumiem nevajadzeétu
parsniegt 37 mg vienu reizi diena.

LietoSanas veids

Latuda apvalkotas tabletes ir paredzetas iekskigai lietoSanai, kas jalieto vienu reizi diena kopa ar
edienu.

Ja tas ir lietotas bez ediena, paredzams, ka lurazidona iedarbiba biis ievérojami zemaka, neka tad, ja
zales tiek lietotas kopa ar €dienu (skatit 5.2. apaks$punktu).

Latuda tabletes janorij veselas, lai maskétu riigto garSu. Latuda tabletes jalieto viena un taja pasa laika
katru dienu, lai veicinatu iedarbibu.

4.3. Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
- LietoSana kopa ar specigiem CYP3A4 inhibitoriem (pieme&ram, bocepreviru, klaritromicinu,



kobicistatu, indinaviru, itrakonazolu, ketokonazolu, nefazodonu, nelfinaviru, posakonazolu,
ritonaviru, sahinaviru, telapreviru, telitromicinu, vorikonazolu) un spécigiem CYP3A4
induktoriem (pieméram, karbamazepinu, fenobarbitalu, fenitoinu, rifampicinu, divskautnu
asinszali (Hypericum perforatum)) (skatit 4.5. apakSpunktu).

4.4, TpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Antipsihotisko Iidzeklu terapijas laika pacienta kliniskais stavoklis var uzlaboties pec dazam dienam
vai dazam nedg€lam. Saja perioda pacienti riipigi janovero.

Pasnavibas tieksme

Suicidala riciba ir raksturiga garigam saslimSanam, un dazos gadijumos ir zinota agrini péc
antipsihotisko Iidzeklu lietoSanas uzsakSanas vai nomainas. Arstgjot ar antipsihotiskiem Iidzekliem
augsta riska pacientus, tie riipigi jauzrauga.

Parkinsona slimiba

Ja ordinétas pacientiem ar Parkinsona slimibu, antipsihotiskas zales var saasinat parkinsonisma
pamatsimptomus. Ordingjot lurazidonu pacientiem ar Parkinsona slimibu, arstam jaizverte ieguvuma
un riska attieciba.

Ekstrapiramidali simptomi (EPS)

Zales ar dopamina receptoru antagonista TpaSibam izraisa ekstrapiramidalas blakusparadibas, ieskaitot
rigiditati, trici, maskai lidzigu seju, distonijas, siekaloSanos, noslukusu staju un gaitas traucg€jumus.
Placebo kontroletos klmiskos petijumos pieaugusiem pacientiem ar Sizofréniju bija palielinati EPS péc
arst€Sanas ar lurazidonu, salidzinot ar placebo.

Tardiva diskinézija

Zales ar dopamina receptoru antagonista Tpasibam izraisa tardivo diskin€ziju, kam raksturigas
ritmiskas, neapzinatas kustibas, galvenokart méles un/vai sejas apvidi. Paradoties tardivas diskinézijas
pazimém, visu antipsihotisko Iidzeklu, ieskaitot lurazidonu, lietoSana japartrauc.

Sirds un asinsvadu slimibas / QT pagarinasanas

Tapat ka citu antipsihotisko Iidzeklu lietoSanas gadijuma, jaievero piesardziba, parakstot lurazidonu
pacientiem ar zinamu sirds un asinsvadu slimibu, QT intervala pagarinasanos, hipokaliémiju gimenes
anamnéze, un lietojot kopa ar citam zaleém, kas var pagarinat QT intervalu.

Krampiji

Pacientiem ar krampjiem anamn@zg vai citiem stavokliem, kas var potenciali samazinat krampju
slieksni, lurazidons jalieto piesardzigi.

Laundabigais neiroleptiskais sindroms (LNS)

Lurazidona lietoSanas gadijuma zinots par laundabiga neiroleptiska sindroma rasanos, kas izpauzas ar
hipertermiju, muskulu rigiditati, autonomo labilitati, mainitu apzinas stavokli un paaugstinatu
kreatinfosfokinazes [imeni seruma. Papildus var noverot tadas pazimes ka mioglobiniiriju
(rabdomiolize) un akatu nieru mazspéju. Sada gadijuma ir japartrauc lurazidona lietogana.

Gados vecaki pacienti ar demenci

Lurazidons nav pétits gados vecakiem pacientiem ar demenci.



Kopéja mirstiba

17 kontroletu klmisko petijumu meta-analiz€ konstatgja, ka gados vecakiem pacientiem ar demenci,
kas lietoja citus atipiskus antipsihotiskus Iidzeklus, tai skaita risperidonu, aripiprazolu, olanzapimu un
kvetiapinu, salidzinot ar placebo, ir paaugstinats kop&jas mirstibas risks.

Cerebrovaskulari traucéjumi

Randomiz&tos placebo kontrol&tos kliniskos pétijumos demences pacientiem, kas lietoja atipiskus
antipsihotiskos I1idzeklus, ka risperidons, ariprizols un olanzapins, konstatgja apméram 3 reizes lielaku
cerebrovaskularo blakusparadibu risku. Palielinata riska rasanas mehanisms nav noskaidrots.
Palielinatu risku nevar izslégt citiem antipsihotiskiem Iidzekliem vai citas pacientu grupas. Gados
vecakiem pacientiem ar demenci, kuriem ir insulta risks, lurazidons jalieto piesardzigi

Venoza trombembolija

Lietojot antipsihotiskos Iidzeklus, tika zinots par venozas trombembolijas (VTE) gadijumiem. Ta ka
pacientiem, kurus arsté ar antipsihotiskiem lidzekliem, bieZi ir noverojami iegiiti VTE riska faktori,
vajadzetu identificét visus VTE riska faktorus pirms un p&c arstésanas ar lurazidonu un janodros$ina
atbilstosa profilakse.

Hiperprolaktinémija

Lurazidons paaugstina prolaktina Iimeni antagonisma ar dopamina D2 receptoriem dg]. Pacienti
jainforme par paaugstinata prolaktina l[imena pazimém un simptomiem, piem&ram, ginekomastiju,
galaktoreju, amenoreju un erektilo disfunkciju. Pacientam jaiesaka versties péc mediciniskas
palidzibas, ja viniem rodas jebkadas pazimes un simptomi.

Svara pieaugums

Svara pieaugums ir noverots atipisku antipsihotisku lidzek]u lietoSanas gadijuma. Ir ieteicama kliniska
svara uzraudziba.

Hiperglikémija
Klmiskos pétijumos ar lurazidonu zinots par retam, ar glikozi saistitam blakusparadibam, piemé&ram,
paaugstinatu glikozes Iimeni asinis. Cukura diabgta slimniekiem un pacientiem ar cukura diabéta riska

faktoriem ieteicama atbilstoSa kliniska uzraudziba.

Ortostatiska hipotensija/sinkope

Lurazidons var izraisit ortostatisku hipotensiju, iespg&jams, ta al-adrenoreceptoru antagonisma del.
Jaapsver ortostatiskas hipotensijas pazimju un simptomu noverosana pacientiem, kas var biit paklauti
hipotensijai.

Mijiedarbiba ar greipfritu sulu

Lurazidona lietoSanas laika jaizvairas dzert greipfrutu sulu (skatit 4.5 apakSpunktu).

Serotonina sindroms

Lietojot Latuda vienlaicigi ar citiem serotoninergiskiem lidzekliem, pieméram,
buprenorfinu/opioidiem, MAO inhibitoriem, selektiviem serotonina atpakalsaistes inhibitoriem
(SSAI), serotonina norepinefiina atpakalsaistes inhibitoriem (SNAI) vai tricikliskiem
antidepresantiem, var rasties serotonina sindroms — potenciali dzivibai bistams traucgjums (skatit 4.5.
apakSpunktu).

Ja kliniski nepiecieSama vienlaiciga terapija ar citiem serotoninergiskiem lidzekliem, pacientu



ieteicams rupigi uzraudzit, Ipasi terapijas uzsakSanas un devas palielinasanas laika.

Serotonina sindroma simptomi var biit gariga stavokla parmainas, autonomas nervu sistémas
nestabilitate, neiromuskularas patologijas un/vai kunga-zarnu trakta simptomi. Ja rodas aizdomas par
serotonina sindromu, nemot v&ra simptomu smaguma pakapi, jaapsver devas samazinasana vai
terapijas partrauksana.

Sis zales satur mazak neka 1 mmol natrija (23 mg) viena tabletg, tas ir, biitiba “nesatur natriju”.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Farmakodinamiskas mijiedarbibas

Ta ka lurazidonam ir primara ietekme uz centralo nervu sist€ému, jaievero piesardziba, ja to lieto
kombinacija ar citiem centralas darbibas lidzekliem un alkoholu.

Ordingjot lurazidonu vienlaicigi ar zalém, kas pagarina QT intervalu, piem&ram, 1A klases
antiaritmiskiem Iidzekliem (ka hinidins, disopiramids), III klases antiaritmiskiem lidzekliem (ka
amiodarons, sotalols), daziem antihistamina Iidzekliem, daziem citiem antipsihotiskiem Iidzekliem un
daziem pretmalarijas lidzekliem (ka meflohins), jaievéro piesardziba.

Vienlaicigi ar citiem serotoninergiskiem Iidzekliem, piem&ram, buprenorfinu/opioidiem, MAO
inhibitoriem, selektiviem serotonina atpakalsaistes inhibitoriem (SSAI), serotonina norepinefiina
atpakalsaistes inhibitoriem (SNAI) vai tricikliskiem antidepresantiem, Latuda jalieto uzmanigi, jo ir
palielinats potenciali dzivibai bistama trauc&uma — serotonina sindroma, risks (skatit 4.4.
apak$punktu).

Farmakokinétiska mijiedarbiba

Lurazidona lietoSana kopa ar greipfriita sulu nav tikusi novértéta. Greipfriita sula inhibé CYP3A4 un
var palielinat lurazidona koncentraciju seruma. Lurazidona terapijas laika jaizvairas no greipfrtitu
sulas lietoSanas.

Citu zalu spéja ietekmét lurazidonu

Gan lurazidons, gan ta aktivais metabolits ID-14283 pastiprina farmakodinamisko iedarbibu uz
dopaminergiskajiem un serotoninergiskajiem receptoriem. Lurazidonu un ta aktivo metabolitu
ID-14283 galvenokart metabolizé CYP3A4.

CYP3A4 inhibitori

Lurazidons ir kontrindicgts, ja tiek lietoti specigi CYP3A4 inhibitori (piem&ram, boceprevirs,
klaritromicins, kobicistats, indinavirs, itrakonazols, ketokonazols, nefazodons, nelfinavirs,
posakonazols, ritonavirs, sahinavirs, telaprevirs, telitromicins, vorikonazols) (skatit 4.3. apakSpunktu).

Lurazidona un speciga CYP3A4 inhibitora ketokonazola vienlaiciga lietoSana attiecigi devinas un
sesas reizes palielinaja lurazidona un ta aktiva metabolita ID-14283 iedarbibas intensitati.

Lurasidona un posakonazola (spécigs CYP3A4 inhibitors) vienlaiciga lietoSana aptuveni Cetras-piecas
reizes pastiprindja lurasidona iedarbibu. Divas-tr1s nedélas p&c tam, kad tika partraukta vienlaiciga
lietoSana ar posakonazolu, tika novérota paliekosa posakonazola ietekme attieciba uz lurasidona
iedarbibu.

Lurazidona lietoSana kopa ar zalém, kas méreni inhibe CYP3A4 (piem&ram, diltiazemu, eritromicinu,
flukonazolu, verapamilu) var pastiprinat lurazidona iedarbibu. Aprékinats, ka vidgji specigie
CYP3A4 inhibitori divas Iidz piecas reizes palielinas CYP3 A4 substratu iedarbibas intensitati.

Lurazidona un vidgji specigd CYP3A4 inhibitora diltiazema (ta ilgsto$as darbibas formas) vienlaiciga
lietoSana attiecigi 2,2 un 2,4 reizes palielinaja lurazidona un ID-14283 iedarbibas intensitati (skattt



4.2. apakspunktu). Ttlitejas darbibas diltiazema formas lietoSana lurazidona iedarbibas intensitati var
palielinat v&l vairak.

CYP3A44 induktori

Lurazidona vienlaiciga lietoSana ar spécigiem CYP3A4 induktoriem (piem&ram, karbamazepinu,
fenobarbitalu, fenitoinu, rifampicinu vai asinszales jeb Hypericum perforatum preparatiem) ir
kontrindiceta (skatit 4.3. apakSpunktu).

Lurazidona lietoSana vienlaicigi ar spécigo CYP3A4 induktoru rifampicinu sesas reizes samazinaja
lurazidona iedarbibas intensitati.

Paredzams, ka lurazidona liectoSana vienlaicigi ar vajiem (pieméram, armodafinilu, amprenaviru,
aprepitantu, prednizonu, rufinamidu) vai vidgji specigiem (pieméram, bosentanu, efavirenzu,
etravirtnu, modafinilu, nafcilinu) CYP3A4 induktoriem to vienlaicigas lietosanas laika un lidz divam
ned€lam péc lietosanas partrauksanas lurazidona iedarbibas intensitati samazinas mazak neka divas
reizes.

Ja lurazidonu lieto vienlaicigi ar vajiem vai vidg€ji specigiem CYP3A4 induktoriem, ripigi jakontrole
lurazidona efektivitate, ka art var bt japielago ta deva.

Transportsistemas

In vitro lurazidons ir P-gp un BCRP substrats, tom&r nav zinams, cik tas ir nozimigi in Vivo.
Lurazidona lietoSana vienlaicigi ar P-gp un BCRP inhibitoriem var palielinat lurazidona iedarbibas
intensitati.

Lurazidona spé&ja ietekmét citas zales

Lurazidona vienlaiciga lietoSana ar midazolamu, jutigu CYP3A4 substratu, izraisTja < 1,5-kartigu
midazolama iedarbibas palielinaSanos. leteicama novéroSana vienlaicigi lietojot lurazidonu un
CYP3A4 substratus, par kuriem zinams, ka tiem ir Saurs terapeitiskais indekss (piemé&ram, astemizols,
terfenadins, cisaprids, pimozids, hinidins, bepridils vai melna rudzu grauda alkaloidi [ergotamins,
dihidroergotamins]).

Lietojot lurazidonu kopa ar digoksinu (P-gp substratu), nepalielinajas digoksina iedarbiba un tikai
nedaudz palielingjas Cmax (1,3 —reizes) un tadgjadi tiek pienemts, ka lurazidons var tikt lietots kopa ar
digoksinu. /n vitro lurazidons inhib& P-gp transportsistému, tadél nevar izslégt kliniski nozimigu P-gp
inhibiciju zarnu trakta. Ja vienlaicigi tiek lietots P-gp substrats dabigatrana eteksilats, var palielinaties
dabigatrana koncentracija plazma.

In vitro lurazidons inhib& BCRP transportsistému, tadél nevar izslégt kliniski nozimigu BCRP
inhibiciju zarnu trakta. Ja vienlaicigi tiek lietoti BCRP substrati, var palielinaties to koncentracija
plazma.

Lurazidona lietoSana kopa ar litiju noradija, ka litijam bija kliniski neievérojama iedarbiba uz
lurazidona farmakokingtiku, tade] nav nepiecieSams pielagot lurazidona devu, ja to lieto kopa ar litiju.
Lurazidons neietekmg litija koncentraciju.

Klinisks zalu mijiedarbibas petijums, kura pétija lurazidona vienlaicigas lietoSanas efektu pacientiem,
kas lietoja iekskigi lietojamus kontracepcijas Iidzeklus, ieskaitot norgestimatu un etinilestradiolu,
noradija, ka lurazidonam nebija klmiski vai statistiski nozimigas ietekmes uz kontracepcijas vai
dzimumhormonus saisto$o globulina (SHBG) limeni. Tadgjadi lurazidonu var lietot kopa ar iekskigi
lietojamiem kontracepcijas Iidzekliem.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un barosana ar kruti

Gritnieciba



Dati par lurazidona lietoSanu griitniecibas laika ir ierobezoti (mazak neka 300 griitniecibas iznakumi)
vai nav pieejami. P&tTjumi ar dzivniekiem nav pietiekami, lai novértétu ietekmi uz griitniecibu,
embrionalo/augla attistibu, dzemdibam un pécdzemdibu attistibu (skatit 5.3. apakSpunktu).
Potencialais risks cilvekam nav zinams. Lurazidonu nevajadzetu lietot griitniecibas laika, ja vien tas
nav absoliiti nepiecieSams.

Jaundzimuso paklausana antipsihotiskiem lidzekliem (ieskaitot lurazidonu) tresa trimestra laika rada
blakusparadibu risku, ieskaitot ekstrapiramidialus/vai partrauks$anas simptomus, kas p&c piedzimsanas
var atSkirties pe€c smaguma un ilguma. Ir bijusi zinojumi par uzbudinajumu, hipertoniju, hipotoniju,
trici, miegainibu, respiratoro distresu vai baroSanas traucgjumiem. Tade] jaundzimusos rupigi
jauzrauga.

BarosSana ar kraiti

Lurazidons izdalijas zurku matiSu piena (skatit 5.3. apakSpunktu). Nav zinams, vai lurazidons vai ta
metaboliti izdalas cilvéka piena. Barosanu ar kriiti sievietém, kas lieto lurazidonu, vajadz&tu apsvert
tikai tad, ja arst€Sanas potencialais ieguvums attaisno potencialo risku b&rnam.

Fertilitate

P&tfjumi ar dzivniekiem ir uzradijusi dazadu ietekmi uz fertilitati, galvenokart saistiba ar prolaktina
paliclinasanos, kas netiek atziti par nozimigiem attieciba uz cilvéku reprodukciju (skatit

5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Lurazidonam ir maza ietekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. Pacienti
jabridina, ka nedrikst apkalpot bistamus mehanismus, tostarp transportlidzeklus un velosipedus, kamér
nav parliecibas, ka lurazidons vinus neietekmé nevélami (skatit 4.8. apakSpunktu). Attieciba uz celu
satiksmes dros§ibu pusaudzi, kuri, iesp&jams, nav pietickami veci, lai vaditu transportlidzekli, tom&r
drikst braukt ar velosip&du.

4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Lurazidona droSums ir ticis izvertets ar 18,5-148 mg devam kliniskos petijumos pacientiem ar
Sizofréniju, kas tika arstéti 1idz pat 52 ned€lam, un p&cregistracijas perioda. Visbiezak zinots par
sadam nevélamam blakusparadibam (> 10%): akatizija, slikta diiSa un miegainiba.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Nevélamas blakusparadibas (NBP), pamatojoties uz apkopotajiem datiem, ir uzraditas atbilstosi
organu sisttmam un vélamajam terminam, ir uzskaititas 1. tabula. Klinisko izm&ginajumu laika zinoto
NBP gadijumi ir sakartoti tabula péc biezuma kategorijam. Tiek pielietoti sekojoSie termini un
biezumi: loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100 Iidz < 1/10); retak (> 1/1000 Iidz < 1/100); reti (= 1/10 000
lidz < 1/1000); loti reti (< 1/10,000); nav zinami (nevar noteikt p&c piecjamiem datiem).

1. tabula. Nevelamas blakusparadibas (NBP), pamatojoties uz apkopotajiem datiem
pieaugusajiem.

Organu Loti Biezi Retak Reti BieZums nav
sistéemu biezi zinams
klasifikacija

Infekcijas un Nazofaringits

infestacijas




Organu Loti Biezi Retak Reti BieZums nav
sistému biezi zinams
klasifikacija
Asins un Angémija Eozinofilija Neitropénija**
limfatiskas Leikopénija *k
sistémas
traucjumi
Imiinas Hipersensitivit
sistémas ate
traucgjumi
Vielmainas Palielinata Paaugstinats
un uztures kermena masa | glikozes limenis
traucjumi Samazinata asinis
Estgriba Hiponatriémija
Psihiskie Bezmie | Uzbudinajums | Nakts murgi Suicidala Miega
traucgjumi gs Trauksme Katalepsija uzvediba traucgjumi****
Nemiers Panikas lekme
Nervu Akatizij | Miegainiba* Letargija Laundabigais
sisteémas a Parkinsonisms | Dizartrija neiroleptiskais
traucjumi *x Tardiva diskin€zija | sindroms
Reibonis Sinkope (LNS)
Distonija*** Krampji Cerebrovaskul
Diskinézija ari traucgjumi
Acu bojajumi Neskaidra redze
Ausu un Vertigo
labirinta
bojajumi
Sirds Tahikardija Stenokardija
funkcijas Pirmas pakapes
traucjumi atrioventrikulara
blokade
Bradikardija
Asinsvadu Hipertensija Hipotensija
sisteémas Ortostatiska
trauc€jumi hipotensija
Karstuma vilni
Paaugstinats
asinsspiediens
Kunga-zarnu | Slikta Caureja Vedera piiSanas
trakta dasa Vemsana Disfagija
trauc&jumi Dispepsija Gastrits
Siekalu
dziedzeru
hipersekrécija
Mutes
sausums
Sapes vedera
augsdala
Nepatikama
sajuta kungi




Organu
sistemu
klasifikacija

Retak

Reti

Biezums nav
zinams

Aknu un/vai
zults izvades
sistémas
traucjumi

Paaugstinata
alantnaminotransfe
raze

Adas un

bojajumi

zemadas audu

Izsitumi
Nieze

Hiperhidroze

Angioedéma

Stivensa-
Dzonsona
sindroms

Skeleta-musk
uluun
saistaudu
sistemas
bojajumi

Sapes mugura
Skeleta
muskulu
stivums

Locitavu sttvums
Mialgija
Sapes kakla

Rabdomiolize

Nieru un
urinizvades
sistémas
traucjumi

Paaugstinats
kreatinina
ITmenis
seruma

Dizirija

Nieru
mazspéja

Traucgjumi
griitniecibas,
pEcdzemdibu
un
perinatalaja
perioda

Zalu
partrauksanas
sindroms
jaundzimusajie
m (skatit 4.6)

Reproduktiva
s sistemas

trauc&jumi un
kriits slimibas

Palielinats
prolaktma Itmenis
Erektila disfunkcija
Amenoreja
Dismenoreja

Sapes kriisu
dziedzeros
Galaktoreja

Krusu
palielinasanas*
skskosk

Vispargji
trauc&jumi un
reakcijas
ievadiSanas
vieta

Nogurums

Gaitas trauc€jumi

Peksna nave

Izmeklgjumi

Paaugstinats
kreatinina
fosfokinazes
ITmenis asinis

*Miegainiba ietver blakusparadibu terminus: pastiprinata miegainiba, hipersomnolence, sedacija un miegainiba
**Parkinsonisms ietver blakusparadibu terminus: bradikinézija, locitavu rigiditate, sickalo$anas, ekstrapiramidali traucgjumi,
hipokingzija, muskulu stivums, parkinsonisms, psihomotora atpaliciba un trice
***Distonija ietver blakusparadibu terminus: distonija, okulogiriska krize, oromandibulara distonija, méles spazmas, greizais

kakls un trizms.

***+*NBP ieverotas 2. un 3. fazes kontrol&tos un nekontrol&tos p&tljumos; tomér, So paradisanas gadijumu skaits ir parak
zems, lai noteiktu biezumu.

2. tabula. Nevélamas blakusparadibas (NBP) pusaudZiem
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Organu Loti biezi Biezi Reti Reti BieZums
sistemas nav
klase zinams
Infekcijas un Nazofaringits
infestacijas Rinits
Augsgjo elpcelu
infekcija
Asins un Neitropenija
limfatiskas
sistémas
traucjumi
Imiinas Paaugstinata jutiba
sistémas
traucjumi
Endokrinas Hiperprolaktin€mija | Autoimiinais tiroidits
sisteémas (tostarp Hiperandrogenisms
trauc&jumi paaugstinats Hipotireoze
prolaktma Itmenis
asinis)
Vielmainas un Samazinata apetite | Hiperinsulin€mija
uztura Palielinata &stgriba
trauc&jumi
Psihiskie Patologiski sapni Agresija
traucjumi Uzbudinajums Apatija
Trauksme Apjukuma stavoklis
Depresija Nomakts
Bezmiegs garastavoklis
Psihotiski Disociacija
traucgjumi Halucinacijas
Sizofrénija (dzirdes)
Spriedze Halucinacijas
(vizualas)
Slepkavibas idejas

Impulsiva uzvediba
Sakotngjs bezmiegs
Samazinats libido
Palielinats libido
Apatija

Psihiska stavokla
izmainas

Obsestvas domas
Panikas lekme
Psihomotora
hiperaktivitate
Nemierigums
Miega traucgjumi
Pasnavibas ticksme
Terminals bezmiegs
Patologiska
domaSana
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Organu Loti biezi Biezi Reti Reti BieZums
sistemas nav
klase zinams
Nervu Akatizija Uzmanibas Posturals reibonis
sisteémas Galvassapes | traucgjumi Disgeizija
trauc&jumi Miegainiba* | Reibonis Hiperkingzija
Diskingzija Atminas traucgjumi
Distonija*** Migréna
Parkinsonisms** Parestézija
Psihomotora
hiperaktivitate
Nemierigo kaju
sindroms
Tardiva diskinézija
Tensijas tipa
galvassapes
Acu bojajumi Pielagosanas
traucgjumi
Miglaina redze
Acu un Hiperakiizija
labirinta
traucjumi
Sirds funkcijas Tahikardija Sirdsklauves
trauc&jumi Supraventrikularas
ekstrasistoles
Asinsvadu Ortostatiska
sistémas hipotensija
trauc&jumi Hipertensija
Elposanas Orofaringealas sapes
sistémas Aizdusa
trauc&jumi,
kriiskurvja un
videnes
slimibas
Kunga un | Slikta diiSa | Aizcietejums Nepatikamas sajitas
zarnu  trakta Sausa mute vedera
traucjumi Siekalu Sapes veédera
hipersekrécija augsdala
Vems§ana Aptialisms
Caureja
Dispepsija
Sausas ltipas
Zobu sapes
Adas un Hiperhidroze Alopécija
zemadas audu Patologiska matu
bojajumi augSana
Izsitumi
Natrene
Skeleta- Muskulu rigiditate | Artralgija
muskulu  un Muskulu
saistaudu saspringums
sistemas Muskuloskeletalas
bojajumi sist€mas stivums
Mialgija
Sapes ekstremitates
Sapes zokli
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Organu Loti biezi Biezi Reti Reti BieZums
sistemas nav
klase zinams
Nieru un Bilirubintrija
urincelu Dizirija
darbibas Nakts uring$anas
traucjumi traucjumi
Politirija
Proteintirija
Nieru darbibas
traucjumi
Reproduktivas Erektila disfunkcija | Amenoreja
sisttmas  un Sapes kriitis
kriiSu slimibas Ejakulacijas
traucjumi
Galaktoreja
Ginekomastija
Neregularas
menstruacijas
Oligomenoreja
Seksuala disfunkcija
ledzimti, Tureta (Tourette)
gimenes  un slimiba
genétiski
traucjumi
Vispargji Astenija Drebuli
traucgjumi un Nespéeks Gaitas trauc€jumi
reakcijas Uzbudinamiba Nespeks
ievadiSanas Nekardialas  sapes
vieta kraskurvi
Pireksija
[zmekl&jumi Palielinats kreatina | Palielinats  alanina
fosfokinazes aminotransferazes
ITmenis asinis Itmenis
Pozitivs  antitiroida
Palielinats antivielu
C reaktivas izmekI&jums
olbaltumvielas Palielinats aspartata
ITmenis asinis aminotransferazes
ITmenis
Kermena masas | Samazinats
samazinasanas sarmainas fosfatazes
Kermena masas | Itmenis asinis
palielinasanas Palielinats sarmainas

fosfokinazes Iimenis
asinis
Palielinats
holesterina
asinis
Palielinats  glikozes
[Imenis asinis
Palielinats
ITmenis asinis
Pazeminats
testosterona
asinis
Palielinats

[Tmenis

insulina

[Tmenis
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Organu Loti biezi Biezi Reti Reti BieZums
sistemas nav
klase zinams
vairogdziedzera
stimul&josa hormona
ITmenis asinis

Palielinats
trigliceridu  Itmenis
asinis

Saisinats PR intervals
elektrokardiogramma
Samazinats

hemoglobina ITmenis
Samazinats  augsta
blivuma lipoproteina

ITmenis
Samazinats zema
blivuma lipoproteina
ITmenis

Traumas, Ti8a pardozesana

saindésanas un

ar

manipulacijam

saistitas

komplikacijas

* Miegainiba ieklauj $adas pusaudziem novérotas blakusparadibas: hipersomniju, sedaciju un miegainibu.

** Parkinsonisms ieklauj $adas pusaudziem novérotas blakusparadibas: zobrata rigiditate, ekstrapiramidali traucgjumi,
hipokingzija, parkinsonisms un trice.

*#* Distonija ieklauj §adas pusaudziem novérotas blakkusparadibas: distonija, okulografiska krize un greizais kakls.

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

P&cregistracijas posma sanemti zinojumi par kliniski nopietnam adas un citam paaugstinatas jutibas
reakcijam saistiba ar lurazidona terapiju, tostarp atseviski zinojumi par Stivensa-DZonsona sindromu.

Ar zalu klasi saistiti notikumi

Ekstrapiramidali simptomi (EPS): 1stermina placebo kontrol&tos petijumos ar EPS saistito noveéroto
gadijumu skaits pieaugusajiem, iznemot akatiziju un nemieru, bija 13,5% ar lurazidonu arsttiem
subjektiem, vs. pret5,8% ar placebo arstetiem subjektiem. Akatizijas gadijumu skaits ar lurazidonu
arstétiem subjektiem bija 12,9% vs.3,0% ar placebo arstetiem subjektiem. Istermina placebo kontroleta
petijuma ar pusaudziem zinoto ar EPS saistito notikumu biezums, iznemot akatiziju, bija 5,1% - ar
lurazidonu arstétajiem pacientiem, salidzinot ar 1,8% ar placebo - arstétajiem pacientiem. Akatizijas
biezums ar lurazidonu - arstétajiem pacientiem bija 8,9%, salidzinot ar 1,8% ar placebo - arstetajiem
pacientiem.

Distonija: distonijas simptomi, ilgstosas, patologiskas kontrakcijas muskulu grupas, var rasties
jutigiem individiem arst€Sanas dazu pirmo dienu laika. Distoniskie simptomi ietver: kakla muskulu
spazmas, kas dazkart progrese 11dz spiediena sajiitai rikle, riSanas gritibas, elpoSanas griitibas, un/vai
méles izgrusanu. Lai gan Sie simptomi var rasties pie mazam devam, tie rodas biezak un smagaka
pakapg, ar augstaku potenci un lietojot lielakas pirmas paaudzes antipsihotisko zalu devas.
Paaugstinats akiitas distonijas risks ir noverots virieSiem un jaunakam vecuma grupam.

Venoza trombembolija: venozas trombembolijas gadijumi, ietverot plausu emboliju un venozu

trombozi un dzilo vénu trombozi ir tikusi zinoti saistiba ar antipsihotisko zalu lietoSanu -Biezums nav
zinams.
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ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iespg&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialistiem tiek ltgts zinot
par iesp&jamam blakusparadibam, izmantojot $adu timekla vietni: www.zva.gov.lv.

4.9. Pardozésana

Pardoz€Sanas arsteSana

Lurazidonam nav specifiska antidota, tadgjadi butu javeic atbilstoSie atbalsta pasakumi, un cieSa
mediciniska nov&roSana un kontrole jaturpina tik ilgi, Iidz pacients atlabst.

Kardiovaskulara uzraudziba jasak nekavgjoties, ietverot nepartrauktu elektrokardiografisku kontroli,
lai atklatu iesp&jamas aritmijas. Ja tiek veikta antiaritmijas terapija, dizopiramids, prokainamids, un
hinidins rada teorétiskus draudus QT-pagarinosiem efektiem, kad tiek lietots pacientiem ar akiitu
lurazidona pardozesanu. Lidzigi ka bretilija alfa blok&Sanas Tpasiba var papildinat lurazidona, radot
problematisku hipotensiju.

Hipotensiju un asinsrites kolapsu arst€ ar atbilstoSiem lidzekliem. Nelietojiet adrenalinu, dopaminu vai
citus simpatomim&tikus ar b&ta agonista darbibu, jo b&ta receptoru stimulacija var pastiprinat
hipotensiju lurazidona ierosinata alfa blokade. Smagu ekstrapiramidalu simptomu gadijuma jaievada
antiholinergiski Iidzekli.

Jaapsver kunga skalosana (p&c intubacijas, ja pacients ir bezsamana) un aktivétas ogles un caurejas
lidzeklu kopgja ievadisana.

Apzinas aptumsosanas, krampju vai galvas un kakla distoniskas reakcijas iesp&ja péc pardozesanas var
radit aspiracijas risku ar izraisitu vemsanu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: psiholeptiskie lidzekli, antipsihotiskie Iidzekli. ATK kods: NOSAEO05

Darbibas mehanisms

Lurazidons ir selekttvs dopamina un monoaminoksidazes ietekmes blokators. Lurazidons ciesi saistas
ar dopaminergiskiem receptoriem D2- un serotoninergiskiem receptoriem -5-HT2A un 5-HT7- ar
augstu saistiSanas afinitati attiecigi 0,994, 0,47 un 0,495 nM. Tas ar1 bloké a2¢c adrenoreceptorus un
o2a adrenoreceptorus ar saistiSanas afinitati attiecigi 10,8 un 40,7 nM. Lurazidons arT uzrada dalgju
agonismu ar SHT-1A receptoru ar saistiSanas afinitati 6,38 nM. Lurazidons nesaistas ar
histaminergiskajiem vai muskarina receptoriem.

Mazak aktiva metabolita lurazidona ID-14283 darbibas mehanisms ir lidzigs lurazidonam.
Lurazidona devas diapazona no 9 Iidz 74 mg, ko ordin&ja veseliem brivpratigiem, izraisija no devas
atkarigu samazinatu 11C-rakloprida, kas ir D2/D3 receptoru ligands, saistiSanos caudatum un putamen

apvidu; to atklaja pozitronu emisijas tomografija.

Farmakodinamiska iedarbiba

Galvenajos klniskas efektivitates petijumos lurazidonu lietoja pa 37-148 mg.

Kliniska efektivitate
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Lurazidona efektivitati Sizofrénijas arsté8ana noteica daudzcentru, placebo kontroléta, dubultakla 6
nedglas ilga petijuma, kura tika ieklauti subjekti, kas atbilda Garigo slimibu diagnostikas un statistikas
rokasgramatas, ceturta izdevuma (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fourth
Edition, DSM-1V) Sizofrénijas kritérijiem. Lurazidona devas, kas visos piecos pétijumos bija
atkirigas, bija robezas no 37 1idz 148 mg lurazidona vienu reizi diena. Istermina p&tTjumos, primarais
efektivitates mérka kriterijs bija definéts ka izmainas no sakuma stavokla 1idz 6. ned€lai Pozitivo un
negativo sindromu skalas (Positive and Negative Syndrome Scale, PANSS) kop&ja punktu skaita, kas ir
valideta vairaku krit€riju sistéma, kas sastav no pieciem faktoriem, lai novertétu pozitivos simptomus,
negativos simptomus, nesakartotas domas, nekontrolétu naidigumu/uztraukumu un nemieru/depresiju.
Lurazidons uzradija paraku efektivitati salidzinajuma ar placebo 3. fazes pétijumu laika (skatit 3.
tabulu). Lurazidons uzradija ievérojamu atskiribu no placebo pat jau no 4. dienas. Turklat lurazidons
bija paraks par placebo ieprieks izvirzitajos sekundarajos mérka kriterijos Vispareju klimisko simptomu
smaguma izvertesanas (Clinical Global Impression — Severity, CGI-S) skala. Efektivitate tika
apstiprinata arT sekundaraja arst€Sanas atbildes reakcijas analizé (definéta ka > 30% samazinajums no
pamata raditajiem pec PANSS kop&ja punktu skaita).

3. tabula.

Sizofrenijas pétijumi pieaugusajiem: Sizofrénijas pozitiva un negativa sindroma skala (PANSS)
Kopejais punktu skaits - izmainas no sakuma stavokla Iidz 6. nedelai- MMRM petijumiem
D1050229, D1050231, un D1050233: Arstésanai paredzéto analizu kopums

Placebo Aktiva

kontrole (a)

Pétijuma statistika Lurazidona deva (b)

37 mg

74 mg

111 mg

Petijums D1050229
Sakotngjie raditaji
vidgji (SN)

P&c mazako
kvadratu metodes
aprekinatas videjas
izmainas (SE)

Arstesanas atSkiriba,

salidzinot ar placebo
Apréekinatais (SE)
p-vértiba

N= 124
96,8 (11,1)

-17,0 (1,8)

N=121
96,5 (11,6)

-19.2 (1,7)

2,1(2,5)
0,591

N=118
96,0 (10,8)

-23,4 (1,8)

6,4 (2,5)
0,034

N=123
96,0 (9,7)

-20,5 (1,8)

-3,5(2,5)
0,391

Pétijums D1050231
Sakotngjie raditaji
vidgji (SN)

P&c mazako
kvadratu metodes
aprekinatas videjas
izmainas (SE)

Arst&Sanas atikiriba,

salidzinot ar placebo
Aprékinatais (SE)
p-vértiba

N=114
95,8 (10.8)

-16,0 (2,1)

N=118
96,6 (10,7)

-25,7 (2,0)

-9,7 (2,9)
0,002

N=118
97,9 (11,3)

23,6 (2,1)

-7,5 (3,0)
0,022

N=121
96,3 (12.,2)

-28,7 (1,9)

-12,6 (2,8)
<0,001

Pétijums D1050233
Sakotngjie raditaji
vidgji (SN)

P&c mazako
kvadratu metodes
aprekinatas vidgjas
izmainas (SE)

Arstesanas atSkiriba,

salidzionot ar placebo
Aprekinatais (SE)
p-vértiba

N=120
96,6 (10,2)

-10,3 (1,8)

N=125
97,7 9,7)

22,2 (1,8)

-11,9 (2,6)
<0,001

N= 121
97,9 (11,8)

-26,5 (1,8)

-16,2 (2,5)
<0,001

N=116
97,7 (10,2)

27,8 (1,8)

-17,5 (2.6)
<0,001

(a) Olanzapins 15 mg P&tjjuma D105023 1, kvetiapins ilgstosas iedarbibas (XR) 600 mg Pé&tijuma D1050233.

N ir subjektu skaits péc modela aprékina.

(b) p-vertibas lurazidonam Vvs. placebo tika pielagotas vairakiem salidzinajumiem. P-vértibas olanzapinam un kvetiapinam
XR vs. placebo netika pielagotas.

Islaicigos pétijumos nenovéroja korelaciju starp devas lielumu un atbildes reakciju.
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Lurazidona ilgtermina uzturosa efektivitate (37 1idz 148 mg lurazidona vienu reizi diena) tika
demonstréta 12 ménesu Iidzvertibas petijuma ar ilgstosas iedarbibas kvetiapinu (200 Iidz 800 mg
vienu reizi diena). Lurazidons bija [idzvertigs ilgstoSas iedarbibas kvetiaptnam $izofrénijas laika I1dz
recidivam. Lurazidonam bija neliels palielinajums no sakotn&jiem raditajiem lidz 12. m&nesim
kermena svara un kermena masas indeksa (Vidg&ji (SN): attiecigi 0,73 (3,36) kg un 0,28 (1,17) kg/m>,)
salidzinajuma ar ilgstosas iedarbibas kvetiapinu, (1,23 (4,56) kg un 0,45 (1,63) kg/m: attiecigi).
Kopuma, lurazidonam bija nieciga ietekme uz svaru un citiem vielmainas parametriem, ieskaitot
kopgjo holesterina, trigliceridu un glikozes Iimeni.

Ilgstosa droSuma petijuma klmiski stabili pacienti tika arsteti ar 37-111 mg lurozidona vai 2—6 mg
risperidona devam. ST pétifjuma 12 ménesos recidivu sastopamiba lurazidona un risperidona grupa bija
attiecigi 20% un 16%. Atskiriba bija lidziga, tomer nesasniedza statistisku nozimibu.

Ilgstosa petijuma, kas tika veidots, lai novertétu iedarbibas saglabasanos, lurazidons efektivak neka
placebo nodrosinaja simptomu kontroli un aizkavéja Sizofrénijas recidivus. Pacienti, kuri ar lurazidonu
bija arsteti akiitaja faze un kuru stavoklis ar ta palidzibu bija stabilizets vismaz 12 ned&lu garuma, tika
dubultmasketi randomizgti, lai turpinatu lurazidona vai placebo lieto$anu lidz Sizofrénijas simptomu
recidivam. Veicot laika I1dz recidivam primaro analizi, kura pacienti, kas izstajas no p&tjjuma bez
recidiva tika cenzeti izstaSanas laika, ar lurazidonu arstétajiem pacientiem laiks 11dz recidivam bija
ieverojami ilgaks neka placebo sanémusajiem pacientiem (p = 0,039). Ar Kaplana-Meijera metodi
aprekinata recidivu iesp&jamiba lidz 28. ned€lai lurazidona un placebo grupa bija attiecigi 42,2% un
51,2%. Lidz 28. nedgelai iesp&jamiba, ka jebkura iemesla del zalu lietoSana tiks partraukta, lurazidona
un placebo grupa bija attiecigi 58,2% un 69,9% (p = 0,072).

Pediatriska populacija

Sizofrénija

Latuda efektivitate tika noteikta seSu ned€lu nejausinata, dubultmaskéta, placebo kontroleta petijuma
pusaudziem (no 13 Iidz 17 gadiem), kuri atbilda DSM-IV-TR Sizofrénijas kriterijiem (N = 326).
Pacientiem nejausinati tika pieskirta viena no divam fiksétam Latuda devam (37 vai 74 mg/diena) vai
placebo.

Galvenais psihiatrisko pazimju un simptomu novértéSanas instruments bija PANSS. Galvenais
sekundarais instruments bija CGI-S.

Abas devu grupas Latuda bija labaks neka placebo, samazinot PANSS un CGI-S punktu skaitu 6. nedgla.
Vidgji deva 74 mg diena nesniedza papildu labumu, salidzinot ar devu 37 mg diena.
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Primarie efektivitates rezultati ir atteloti 4. tabula.

4. tabula. Primarie efektivitates rezultati (PANSS kopéjais punktu skaits) — izmainas no
bazlinijas Iidz 6. nedélai — - MMRM pusaudZu Sizofrénijas pétijumam D1050301:
ArsteSanai paredzetas populacijas analizu kopa

Pétijuma statistika Placebo grupa | Lurazidona deva (a)
37 mg 74 mg
Petfjums D1050301 N=112 N =108 N =106
Vidgja bazlinijas vertiba (SD) | 92,8 (11,08) 94,5 (10,97) 94,0 (11,12)
MK vidgja nobide (SE) -10,5 (1,59) -18,6 (1,59) -18,3 (1,60)

Arstesanas atskiriba

salidzinajuma ar placebo
Aplése (SE) -- -8,0 (2,21) =7,7(2,22)
p vértiba -- 0,0006 0,0008

N ir subjektu skaits modela aprekina.
(a) - Lurazidona vs. placebo p-vertibas tika korig€tas vairakiem salidzinajumiem.

CGI-S punktu skaita uzlabojumi 6. ned€la ievérojami at$kiras no placebo gan lurazidona 74 mg/diena
(-0,42 + 0,130, korigétais p = 0,0015), gan lurazidona 37 mg/diena (-0,47 + 0,130, korigétais p = 0,0008)
arsteésanas grupa.

104 nedelu pagarinajuma pétijums (P&tijums D1050302) tika izveidots, lai novertétu elastigi dozeta
lurasidona (18,5, 37, 55,5 vai 74 mg/diena) ilgtermina droSumu, panesamibu un efektivitati berniem,
kuri pabeidza 6 ned€las arstéSanas periodu tris iepriek$gos dazadu indikaciju p&tjjumos. Talak ir
paraditi tikai rezultati 271 Sizofrénijas pacientam, kuri ir iesaistiti p&tijuma D1050301. No tiem
186 pacienti (68,6%) pabeidza 52 ned€lu laika un 156 (57,6%) pacienti pabeidza 104 nedglas ilgas
lurasidona devas no 18,5 lidz 74 mg diena.

Personam, kuras turpingja arst€sanos no D1050301, PANSS kopgja raditaja videjas izmainas (95% TI)
no DB sakuma stavokla bija -26,5 (-28,5; -24,5) LOCF 28. nedgla, -28,2 (-30,2; -26,2) LOCF
52.nedela un -29,5 (-31,8; -27,3) LOCF 104. nedela/pec OL mérka kriterija un vid&jas izmainas (95%
TI) no OL sakuma stavokla bija -9,2 (-11,1; -7,2) LOCF 28. nedela, -10,8 (-13,0; -8,7) LOCF
52.nedela un -12,2 (-14,5; -9,8) LOCF 104. nedela/péc OL merka kritérija.

Bipolara depresija

Lurazidona efektivitate Tstermina tika pé&tita 6 ned€lu daudzcentru, randomizéta, dubultakla, placebo
kontrol&ta pétijuma, kura bija iesaistiti tadi bérni un pusaudzi (10-17 gadu vecuma), kas atbilda
Garigo Traucgjumu Diagnostikas un Statistikas Rokasgramatas piekta izdevuma (Psihisko traucgjumu
diagnostikas un statistikas rokasgramata, 5. izdevums- DSM-V) kritérijiem par smagu depresijas
epizodi, kas saistita ar | bipolarajiem trauc€jumiem, ar vai bez straujas ciklu mainas un bez
psihotiskam iezimém (N=350). Pacientiem tika randomizgta veikta pieskirta dazada lurazidona deva
18-74 mg vienreiz diena vai placebo.

Primarais efektivitates mérka parametrs tika definéts ka vidgjas izmainas no sakumstavokla lidz

6. nedgelai atbilstosi kopgjam rezultatam B&rnu Depresijas Vertgjuma Skala (parskatits izdevums)
(Beérnu depresijas noveérteésanas skala, parskatita- CDRS-R). Galvenais sekundarais mérka parametrs
bija Vispargjas Klmiskas Uzlabo$anas Bipolaro Traucgjumu un Slimibas Smaguma Pakapes
(Kliiskais vispargjais novertejums - bipolaro trauc&jumu novertésanas versija, slimibas smagums

- CGI-BP-S) depresijas vertgjums. Kopgja petijuma populacija Sie meérka parametri demonstrgja
statistiski nozimigas atSkiribas par labu lurazidonam, salidzinot ar placebo, sakot ar 2. ned€lu, un §is
atSkiribas tika noverotas visas pétijuma vizites lidz petijjuma beigam. Tomér primarais un sekundarais
efektivitates mérka parametrs netika konstatéts jaunakiem pacientiem (jaunakiem par 15 gadiem).
Placebo korigéta LS vidgjas izmainas (95% TI) no sakumstavokla Iidz LOCF 6. nedélai CDRS-R
kop€jam rezultatam lurazidona grupai bija -1,8 (-5,6, 2,0) pacientiem 10-14 gadu vecuma grupa un -
8,6 (-12,4, -4,8) pacientiem 15-17 gadu vecuma grupa (5. tabula).
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Saja Tstermina pétijuma ieklauto bérnu lurazidona dro$uma profils kopuma atbilst drosuma profilam,
kas noverots, arstgjot pieaugusus pacientus ar apstiprinatam indikacijam, tomer pediatriskiem
pacientiem ir biezak konstatgto nelabveligo reakciju biezuma atskiribas attieciba uz sliktu daisi (loti
biezi sastopams), caureju (biezi sastopama) un samazinatu apetiti (biezi sastopama), salidzinot ar
picaugusajiem (attiecigi biezi sastopama, nezinama un reti sastopama).

5. tabula. Bipolaras depresijas pétljums ar pediatrijas pacientiem: kopé&jais rezultats Bernu
Depresijas Vertéjuma Skala (parskatits izdevums) (CDRS-R) un Visparéjas Kliniskas
UzlaboSanas Bipolaro traucéjumu un Slimibas Smaguma Pakapes (CGI-BP-S) Depresijas
vertejums (depresija) — izmainas no sakumstavokla lidz 6. nedelai— MMRM pétijjumam

D1050326: Arstesanai Paredzétas Populacijas Analizu Kopa

Parametri Pétijuma statistikas dati Placebo Lurazidona deva 18,5—
74 mg (a) (b)
Primarais mérka N=170 N=173
parametrs: CDRS-R Sakotngja vidgja vertiba 58,6 (8,26) 59,2 (8,24)
kopgjais rezultats (SD)
LS vidgjas izmainas (SE) -15,3 (1,08) -21,0 (1,06)
ArsteSanas atSkiriba,
salidzinot ar placebo
Aprekinatais (SE, 95% -- -5,7 (1,39; no -8,4 Iidz -
TI) 3,0)
p vértiba -- <0,0001
Galvenais sekundarais N=170 N=173
galauzstadijums: Sakumstavoklis, vidgjais 45 4,6
CGI-BP-S depresijas (SD)
Vertejums LS vidgjas izmainas (SE) | -1,05(0,087) -1,49 (0,085)
ArsteSanas atSkiriba,
salidzinot ar placebo
Aprekinatais (SE, 95% -- -0,44 (0,112; no -0,66
TI) lidz -0,22)
p vértiba -- <0,0001

N ir p&tamo personu skaits.
(a) p vértibas lurazidonam, salidzinot ar placebo, tika pielagotas vairakiem salidzinajumiem.

(b) Lurazidona devas 18,5, 37, 55,5, 74 mg apméra atbilst 20, 40, 60 un 80 vienibam lurazidona hidrohlorida.

5.2.  Farmakokinétiskas ipasibas

UzsukSanas

Lurazidons sasniedz maksimalo koncentraciju seruma aptuveni 1-3 stundas.

Ediena ietekmes pétijuma, lurazidona vidéjais Cmax un AUC palielindjas attiecigi 2-3 reizes un
1,5-2 reizes, kad tas uznemts ar €dienu, salidzinajuma ar noverotajiem [imeniem, kad tas uznemts

tuksa dasa.

Izkliede

P&c 37 mg lurazidona uznemsanas vidgjais aptuvenais Skietamais izkliedes tilpums bija 6000 L.
Lurazidons izteikti saistas (~99%) ar seruma olbaltumvielam.
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Biotransformacija

Lurazidons tiek galvenokart metabolizets ar CYP3A4. Galvenas biotransformacijas celi ir oksidativa
N-dealkilesanas, norbornéna gredzena hidroksiléSana un S-oksidésanas.

Lurazidons tiek metabolizéts divos aktivos metabolitos (ID-14283 un ID-14326) un divos neaktivos
metabolitos (ID-20219 un ID-20220). Lurazidons un ta metaboliti ID-14283, ID-14326, ID-20219 un
ID-20220 atbilst attiecigi aptuveni 11,4, 4,1, 0,4, 24 un 11%, seruma radioaktivitates.

CYP3A4 ir galvenais aktivo metabolitu ID-14283 metabolizgjoSais enzims.
Gan lurazidons, gan ta aktivais metabolits ID-14283 pastiprina farmakodinamisko iedarbibu uz
dopaminergiskajiem un serotoninergiskajiem receptoriem.

Balstoties uz in vitro pétijumiem lurazidons nav CYP1A1l, CYP1A2, CYP2A6, CYP4A11, CYP2B6,
CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 vai CYP2E1 enzimu substrats.

In vitro, lurazidonam nekonstatgja tieSu vai vaju citohroma P450 (CYP)1A2, CYP2B6, CYP2CS,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 un CYP3A4 enzimu inhibiciju (tiesa vai no laika atkariga
veida) (IC50> 5,9 mikronu). Pamatojas uz Siem datiem, nav paredzams, ka lurazidons varétu ietekmét
zalu, kas ir CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 un CYP2EI substrati,
farmakokinétiku. Par zalu lietoSanu, kas ir CYP3 A4 substrati ar Sauru terapeitisko indeksu, skatit 4.5.
apak$punkta.

In vitro lurazidons ir izpliides transportsistému P-gp un BCRP substrats. Lurazidons nav aktivas
transportsisttmas OATP1B1 vai OATP1B3 substrats.

In vitro lurazidons ir P-gp, BCRP un OCT1 inhibitors (skatit 4.5. apak$punktu). Nemot véra in vitro

iegiitos datus, nav paredzams, ka lurazidons sp&tu kliniski nozimigi inhib&t transportsisteémas
OATPIB1, OATP1B3, OCT2, OATI1, OAT3, MATE1, MATE2K vai BSEP.

Eliminacija
P&c lietosanas lurazidona eliminacijas pusperiods ir aptuveni 20-40 stundas. P&c radioaktivi iezZimé&tas
devas ievadiSanas aptuveni 67% devas izdalijas fec€s un 19% urina. Urina parsvara bija vairaki

metaboliti, un pamatvielas izdaliSanas caur nierém bija minimala.

Linearitate/nelinearitate

Lurazidona farmakokingtika ir proporcionala devai ikdienas devu kopé€ja diapazona no 18,5 Iidz
148 mg. Lurazidona Iidzsvara koncentracijas tiek sasniegtas 7 dienu laika p&c lurazidona lietoSanas
sakSanas.

Farmakokinétika Tpa$am pacientu grupam

Gados vecaki pacienti

Ir savakti ierobezoti dati par veseliem subjektiem vecuma > 65 gadiem. No savaktajiem datiem tika
iegiita l1dziga iedarbiba, salidzinot ar pacientiem vecuma < 65 gadiem. Tomer iedarbibas
pastiprinasanas gados vecakiem cilvékiem paredzama tiem pacientiem, kuriem ir ar nieru vai aknu
darbibas traucgjumi.

Aknu darbibas traucéjumi

Lurazidona koncentracija seruma ir palielinata veseliem subjektiem ar A, B un C klases péc
Child-Pugh klasifikacijas aknu darbibas trauc€jumiem ar attiecigi 1,5, 1,7 un 3 reizes palielinatu
iedarbibu.

Nieru darbibas traucéjumi
Lurazidona koncentracija seruma ir palielinata veseliem subjektiem ar viegliem, vid€ji smagiem un
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smagiem nieru darbibas trauc€jumiem ar attiecigi 1,5, 1,9 un 2,0 reizes palielinatu iedarbibu. Subjekti
ar NSBS (CrCI<15 ml/min) nav tikusi pétiti.

Dzimums
Netika noverotas klniski nozimigas lurazidona farmakokinétikas atskiribas starp dzimumiem
populacijas farmakoking&tiskaja analiz€ pacientiem ar Sizofréniju.

Rase

Netika noverotas klmiski nozimigas lurazidona farmakokin&tikas atskiribas populacijas
farmakokingtiskaja analize pacientiem ar Sizofréniju. Tika konstatets, ka aziatu izcelsmes subjektiem
bija 1,5 kartigi palielinata lurazidona iedarbiba salidzinajuma ar baltas rases subjektiem.

Smekesana
Balstoties uz in vitro pétijumiem, izmantojot cilvéka aknu enzimus, lurazidons nav CYP1A2 substrats,
un tadgjadi nav sagaidams, ka smék&sana ietekmé lurazidona farmakokingtiku.

Pediatriskd populacija

Lurazidona farmakokingtika pediatriskajiem pacientiem tika izvertéta 47 beérniem vecuma no 6-12
gadiem un 234 pusaudziem vecuma nol3-17gadiem. Lurazidonu ievadija lurazidona hidrohlorida
veida ar dienas devu vai nu 20, 40, 80, 120 mg (6-17 gadi), vai 160 mg (tikai 10-17 gadi) lidz

42 dienam. Nebija skaidra korelacija starp iegilito seruma iedarbibu un vecumu vai kermena masu.
Lurazidona farmakoking&tika bérniem vecuma no 6-17 gadiem visuma bija lidzigaka picaugusajiem.

5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegiitie dati par farmakologisko drosumu, atkartotu devu toksicitati,
genotoksicitati, iespgjamu kancerogenitati neliecina par Tpasu risku cilvékam. Galvenie secinajumi
lurazidona atkartotu devu toksicitates petijumos bija centralizeéti medietas endokrinas sist€émas
izmainas, kas izriet no seruma prolaktina l[imena paaugstinaSanas zurkam, suniem un pertikiem.
Augsts seruma prolaktina Itmenis ilgtermina atkartotu devu petijumos ar Zurku matitém bija saistits ar
ietekmi uz kauliem, virsnieru dziedzeriiem un reproduktivajiem audiem. Atkartotu devu un ilgstosos
petjumos suniem augsti seruma Itmeni tika saistiti ar ietekmi uz t€vinu un matisu reproduktivajiem
audiem.

Zurkam lurazidons neietekmgja tévinu un matisu reprodukciju, lietojot iek3kigi attiecigi 150 un
0,1 mg/kg lurazidona hidrohlorida diena, vai agrinas embrionalas attistibas laika iekSkigu devu
15 mg/kg lurazidona hidrohlorida diena.

Zurku matisu auglibas pétijums izraisija ilgsto$u riesta ciklu un aizkavétu parosanos pie >1,5 mg/kg
lurazidona hidrohlorida diena, kamér parosanas un auglibas indeksi, un dzelteno kermenu skaits,
implantaciju un dzivo auglu skaits bija samazinats pie 150 mg/kg lurazidona hidrohlorida diena. St
ietekme bija saistita ar hiperprolaktinemiju, kas sekoja arstéSanai ar lurazidonu, ietekmgjot riesta ciklu
un paroSanas uzvedibu, ka arT dzelteno kermenu uzturéSanu zZurku matitém, radot samazinatu
implantaciju un dzivo auglu skaitu. Sie ar prolaktinu saistitie efekti netiek uzskatiti par svarigiem
cilveka reprodukcijai.

Viena 10 mg/kg lurazidona hidrohlorida deva griisnam Zurkam izraisija ietekmi uz augli. Devu
diapazona atklasanas p&tijuma ar grisnam zurkam 150 mg/kg lurazidona hidrohlorida diena izraisija
kavetu augla augSanu bez teratogéniskam pazimé&m. Lurazidons nebija teratog€nisks zurkam vai
truSiem, lietojot devas, kas lidzigas vai zemakas par maksimalo ieteicamo devu cilvékam (148 mg
lurazidona).

Galigaja toksicitates pétijuma ar zurku mazuliem mazgadigu dzivnieku paaugstinata jutiba pret
lurazidonu saistiba ar ietekmi uz kermena masu, baribas patérinu un klmiskajiem noverojumiem nebija
novérojama, tacu tika noverota Iidziga ietekme ka picaugusam zurkam (augSanas un attistibas kavésanas
un hiperprolaktinémija). Hiperaktivitate, kas bija acimredzama, lietojot >3 mg/kg diena perioda pec
arst€Sanas, zinota arl par citiem D2 receptoru antagonistiem. JaundzimuSo zurku p&cnacgjiem, kas
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ieprieks tika arstéti ar >30 mg/kg diena, perioda pec dzimsanas tika noverots nedaudz mazaks dzimsanas
un kermena masas/kermena masas picaugums. Lietojot NOAEL 3 mg/kg diena, lurazidona un
lielako dalu metabolitu ekspozicija bija zemaka neka ta, kas tika sasniegta, lietojot ieteicamo klinisko
devu pusaudziem no 13 gadu vecuma.

Lurazidons izdalijas zurku piena zidiSanas laika.

Virkng testu lurazidonam nekonstatéja genotoksisku iedarbibu. Piena dziedzeri un/vai hipofizes
audzgji tika noveroti pelém un zurkam kancerogenitates p&tijumos, un, visticamak, saistiti ar
palielinatu prolaktina limeni asinis. Sadi atklajumi ir bieZi sastopami grauzgjiem, kas paklauti
antipsohotisku medikamentu ar dopamina D2 blok&Sanas aktivitati terapijai un tiek uzskatiti par
grauzgjiem specifiskiem.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Latuda 18,5 mg apvalkotas tabletes
Kodols

Mannits (E 421)

Ciete, prezelatinizéta
Kroskarmelozes natrija sals (E468)
Hipromeloze 2910 (E 464)
Magnija stearats (E470B)

Tabletes apvalks
Hipromeloze 2910 (E 464)
Titana dioksids (E 171)
Makrogols 8000
Karnaubas vasks (E 903)

Latuda 37 mg apvalkotas tabletes
Kodols

Mannits (E 421)

Ciete, prezelatinizéta
Kroskarmelozes natrija sals (E 468)
Hipromeloze 2910 (E 464)
Magnija stearats (E 470b)

Tabletes apvalks
Hipromeloze 2910 (E 464)
Titana dioksids (E 171)
Makrogols 8000
Karnaubas vasks (E 903)

Latuda 74 mg apvalkotas tabletes
Kodols

Mannits (E 421)

Ciete, prezelatinizeta
Kroskarmelozes natrija sals (E 468)
Hipromeloze 2910 (E 464)
Magnija stearats (E 470b)

Tabletes apvalks
Hipromeloze 2910 (E 464)
Titana dioksids (E 171)
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Makrogols 8000

Dzeltenais dzelzs oksids (E 172)

Indigotins (E 132)

Karnaubas vasks (E 903)

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

5 gadi

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Kartona iepakojums satur 14 x 1,28 x 1,30x 1,56 x 1,60 x 1, 90 x 1 vai 98 x 1 tabletes
aluminija/aluminija perforétos doz&jamu vienibu blisteros.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Angelini Pharma S.p.A

Viale Amelia 70, 00181

Roma, Italija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

Latuda 18.5 mg film-coated tablet
EU/1/14/913/001-007

Latuda 37 mg film-coated tablet
EU/1/14/913/008-014

Latuda 74 mg film-coated tablet
EU/1/14/913/015-021

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2014. gada 21. Marts

P&dgjas parregistracijas datums: 2018. gada 14. novembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

23



Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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11 PIELIKUMS
RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU

25



A.  RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Aziende Chimiche Riunite Angelini Francesco — A.C.R.A.F. S.p.A.
Via Vecchia del Pinocchio, 22 60131

Ankona (AN),

Italija

Skyepharma Production SAS,
Zone Industrielle Chesnes Ouest,
55 Rue Du Montmurier,

St Quentin Fallavier,

38070, France

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas sérijas izlaidi, nosaukums
un adrese.

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales (skattt I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu (PADZ) iesniegianas prasibas ir noraditas
Eiropas Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta
(EURD saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un
visos turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Tpasnickam (RAI) javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un
visos turpmakajos atjaunotajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

. péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

. jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo 1pasi gadijumos, kad sanemta jauna informacija,
kas var bitiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vainozZimigu (farmakovigilances vai riska
mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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111 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Latuda 18,5 mg apvalkotas tabletes
lurasidone

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra apvalkota tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst 18,6 mg lurazidona.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

14 x 1 apvalkotas tabletes
28 x 1 apvalkotas tabletes
30 x 1 apvalkotas tabletes
56 x 1 apvalkotas tabletes
60 x 1 apvalkotas tabletes
90 x 1 apvalkotas tabletes
98 x 1 apvalkotas tabletes

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Angelini Pharma S.p.A
Viale Amelia 70, 00181
Roma, Italija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/14/913/001 14 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/002 28 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/003 30 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/004 56 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/005 60 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/006 90x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/007 98 x 1 apvalkotas tabletes

13. SERIJAS NUMURS

Serija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Latuda 18.5 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC:
SN:
NN:
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERI

1. ZALU NOSAUKUMS

Latuda 18,5 mg tabletes
lurasidone

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Angelini Pharma S.p.A

3.  DERIGUMA TERMINS

EXP

4, SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Latuda 37 mg apvalkotas tabletes
lurasidone

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra apvalkota tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst 37,2 mg lurazidona.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

14 x 1 apvalkotas tabletes
28 x 1 apvalkotas tabletes
30 x 1 apvalkotas tabletes
56 x 1 apvalkotas tabletes
60 x 1 apvalkotas tabletes
90 x 1 apvalkotas tabletes
98 x 1 apvalkotas tabletes

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Angelini Pharma S.p.A
Viale Amelia 70, 00181
Roma Italija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/14/913/008 14 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/009 28 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/010 30 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/011 56 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/012 60 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/013 90 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/014 98 x 1 apvalkotas tabletes

13.  SERIJAS NUMURS

Serija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Latuda 37 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC:
SN:
NN:
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERI

1. ZALU NOSAUKUMS

Latuda 37 mg tabletes
lurasidone

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Angelini Pharma S.p.A

3.  DERIGUMA TERMINS

EXP

4, SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Latuda 74 mg apvalkotas tabletes
lurasidone

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra apvalkota tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst 74,5 mg lurazidona.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

14 x 1 apvalkotas tabletes
28 x 1 apvalkotas tabletes
30 x 1 apvalkotas tabletes
56 x 1 apvalkotas tabletes
60 x 1 apvalkotas tabletes
90 x 1 apvalkotas tabletes
98 x 1 apvalkotas tabletes

5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Angelini Pharma S.p.A
Viale Amelia 70, 00181
Roma, Italija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/14/913/015 14 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/016 28 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/017 30 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/018 56 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/019 60 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/020 90 x 1 apvalkotas tabletes
EU/1/14/913/021 98 x 1 apvalkotas tabletes

13.  SERIJAS NUMURS

Serija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Latuda 74 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC:
SN:
NN:
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERI

1. ZALU NOSAUKUMS

Latuda 74 mg tabletes
lurasidone

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Angelini Pharma S.p.A

3.  DERIGUMA TERMINS

EXP

4, SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Latuda 18,5 mg apvalkotas tabletes
Latuda 37 mg apvalkotas tabletes
Latuda 74 mg apvalkotas tabletes

lurasidone

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja §iem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT
uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu

Saja instrukcija var uzzinat:

1. Kas ir Latuda un kadam noliikam to lieto

2. Kas Jums jazina pirms Latuda lietoSanas

3. Ka lietot Latuda

4. Iespgjamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat Latuda

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir Latuda un kadam noliikam to lieto

Latuda satur aktivo vielu lurazidonu, kas pieder zalu grupai, ko déve par antipsihotiskiem
lidzekliem.To lieto, lai arstetu Sizofrénijas simptomus pieaugusSiem (vecuma no 18 gadiem) un
pusaudziem vecuma no 13 Iidz 17 gadiem. Lurazidons darbojas, blok&jot kimiskos receptorus
smadzengs, kas piesaista dopaminu un serotoninu. Dopamins un serotonins ir neirotransmiteri (vielas,
kas lauj nervu $tinam sazinaties sava starpa), kas ietekmeé Sizofrénijas simptomus. Blokgjot Sos
receptorus, lurozidons palidz normalizet galvas smadzenu darbibu, samazinot Sizofr€nijas simptomus.
Sizofrénija ir slimiba, kuras simptomi ir neeksist&josu lietu sadzirdesana, saredz&sana vai sajusana,
maldigi uzskati, neparasts aizdomigums, atsveSinasanas, nesakariga runa vai uzvediba un emocionals
seklums. Ar $o slimibu slimojosi cilvéki var justies arT nomakti, satraukti vai saspringti. Sis zales lieto,
lai atvieglotu Sizofrénijas simptomus.

2. Kas Jums jazina pirms Latuda lietoSanas

Nelietojiet Latuda $ados gadijumos:
. ja Jums ir alergija pret lurazidonu vai kadu citu (6. punkta minéto) $o zalu sastavdalu;
. ja Jus lietojat zales, kas var ietekmét lurazidona limeni Jisu asinis, ka pieméram:
- zales seniSu infekciju arste€Sanai, ka, piem&ram, itrakonazolu, ketokonazolu (iznemot
Sampiina veida), posakonazolu vai vorikonazolu;
- zales infekciju arstéSanai, ka, piemé&ram, antibiotiku klaritromicinu vai telitromicinu;
- zales HIV infekcijas arstésanai, ka, pieméram, kobicistatu, indinaviru, nelfinaviru,
ritonaviru un sahinaviru;
- zales hroniska hepatita arst€Sanai, pieméram, bocepreviru un telapreviru;
- nefazodonu - zales depresijas arsteé$anai;
- rifampicinu - zales tuberkulozes arsteésanai;
- zales krampju arst€Sanai, pieméram, karbamazepinu, fenobarbitalu un fenitoinu;
- divskautnu asinszali (Hypericum perforatum) - augu izcelsmes zales depresijas arsteéSanai.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Var paiet vairakas dienas vai pat ned€las, pirms §is zales saks pilniba iedarboties. Sazinieties ar arstu,

ja Jums ir jautajumi par So zalu lietoSanu.
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Pirms Latuda lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu par zalu lietosanu, it Tpasi, ja Jums ir:

paSnavnieciskas domas vai uzvediba;

Parkinsona slimiba vai demence;

kadreiz ir diagnosticeti stavokli, kuri ieklauj sekojosus simptomus - augsta temperatiira un
sttvums musku]os (zinams arT ka laundabigais neiroleptiskais sindroms) vai, ja Jus jebkad esat
pieredz&jusi rigiditati, trici vai parvietoSanas grutibas (ekstrapiramidalie simptomi) vai
patologiskas méles vai sejas kustibas (tardiva diskinézija). Jums jazina, ka §Ts novirzes var
izraisTt §1 tipa medikamenti;

sirds slimiba vai Jus lictojat sirds zales, kas var veicinat asinsspiediena pazeminasanos vai Jums
ir neregularas sirdsdarbibas vésture gimeng (ieskaitot QT pagarinasanos);

krampji (Iekmes) vai epilepsija anamngze;

asins recekli, vai ja kadam citam Jisu gimeng ir bijusi asins receklu vésture, jo zales pret
Sizofreniju, ir bijusas saistitas ar asins recek]u veidoSanos;

palielinatas kriitis virieSiem (ginekomastija), pienveida izdalijumi no kriitsgaliem (galaktoreja),
menstruaciju triikums (amenoreja) vai erektila disfunkcija;

diabéts vai diabéta risks;

traucéta nieru darbiba;

traucéta aknu darbiba;

svara pieaugums;

asinsspiediena pazeminasanas, kas pieceloties var izraisit giboni.

opioidu atkariba (ko arste€ ar buprenorfinu) vai stipras sapes (ko arste ar opioidiem), depresija
vai citi traucgjumi, kurus arsté ar antidepresantiem. So zalu lieto§ana kopa ar Latuda var izraisit
serotonina sindromu — potenciali dzivibai bistamu traucgjumu (skattt “Citas zales un Latuda”).

Ja Jums ir jebkurs no Siem stavokliem, lidzu, pastastiet to arstam, jo vins$/a var véléties piemerot Jums
medikamenta devu, novérot Jiis vai partraukt Latuda terapiju.

Bérni un pusaudzi
Nelietojiet $1s zales bérniem lidz 13 gadu vecumam.

Citas zales un Latuda
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot. Tas ir Tpasi svarigi, ja Jus lietojat:

jebkadas zales, kas arT darbojas smadzengs, ta ka to efekti var negativi papildinat to, ka Latuda
ietekme Jusu smadzenes;

zales, kas pazemina asinsspiedienu, jo §1s zales arT var pazeminat asinsspiedienu;

zales Parkinsona slimibai un nemierigo kaju sindromam (piem&ram, levodopa), jo §1s zales var
samazinat to efektivitati;

zales, kas satur melna rudzu grauda alkaloidu atvasinajumus (kuras lieto migrénas arst€$anai),
un citas zales, kuras satur terfenadinu un astemizolu (ko lieto siena drudza un citu alergiju
arstéSanai), cisapridu (ko lieto gremoSanas problému arst€Sanai), pimozidu (ko izmanto
psihiatrisko slimibu arstésanai), hinidinu (ko izmanto sirds slimibu arst€Sanai), bepridilu (ko
izmanto krii§u sapju arstésanai);

zales, kas satur buprenorfinu (ko liecto opioidu atkaribas arst€Sanai), opioidus (ko lieto stipru
sapju arst€Sanai) vai antidepresantus, piem&ram, moklobemidu, tranilciprominu, citalopramu,
escitalopramu, fluoksetinu, fluvoksaminu, paroksetinu, sertralinu, duloksetinu, venlafaksinu,
amitriptilinu, doksepinu vai trimipraminu. STm zalém ir iesp&jama mijiedarbiba ar Latuda, un
Jums var rasties tadi simptomi ka patvaligas, ritmiskas muskulu, tai skaita acu kustibas
kontrolgjoso muskulu kontrakcijas, uzbudinajums, halucinacijas, koma, parmériga sviSana,
trice, refelksu pastiprinasanas, palielinats muskulu saspringums, kermena temperatiira augstaka
par 38°C. Ja Jums rodas $adi simptomi, sazinieties ar arstu.

Pastastiet arstam, ja Jiis lietojat kadas no §tm zaleém, jo Jisu arstam var biit jamaina $o zalu deva
arsteSanas laika ar Latuda.
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Sekojosas zales var paaugstinat lurazidona Iimeni Jiisu asinis:
diltiazems (lai arstetu augstu asinsspiedienu);

o eritromicins (lieto infekciju arsteSanai);

o flukonazols (séniSu infekciju arst€Sanai);

o verapamilu (lai arstetu augstu asinsspiedienu vai sapes kriitis).

Sekojosas zales var samazinat lurazidona Itmeni Jusu asinis:

amprenavirs, efavirenzs un etravirins (lieto HIV infekcijas arstéSanai);
aprepitants (lai arstetu sliktu diiSu un vemsanu);

armodafinils un modafinils (zales miegainibas arst€Sanai);

bosentans (zales paaugstinata asinsspiediena un pirkstu ¢tlu arstésanai);
nafcilins (pretinfekciju Iidzeklis);

prednizons (zales iekaisuma slimibu arsteésanai);

rufinamids (lai arst€tu krampjus).

Pastastiet arstam, ja Jiis lietojat kadas no §Tm zaleém, ta ka arstam var biit jamaina Jusu Latuda deva.

Latuda kopa ar uzturu, dzérienu un alkoholu

Lietojot §ts zales, vajadzetu izvairties no alkohola lietosanas, jo var biit negativa ietekme. Tapéc, ka
alkoholam biis negativi ietekmgjosa iedarbiba.

Nedzeriet greipfrutu sulu, kamér Jiis lietojat §1s zales. Greipfriiti var ietekmét $o zalu iedarbibu.

Griitnieciba un barosana ar kriuti
Ja Jis esat griitniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu bt griitnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Griitniecibas laika Jis nedrikstat lietot $is zales, ja vien Jusu arsts nav ieteicis.

Ja arsts izlemj, ka iesp&jamais ieguvums atsver varbiit§jo risku Jisu nedzimusajam b&rnam, arsts

ripigi noveros Jiisu bernu péc dzimsanas. Ta ir tap&c, jo jaundzimusajiem var rasties sekojosi

simptomi, ja vinu mates p&€dgja gritniecibas trimestrT (p€dgjie tris meénesi) ir lietojusas lurazidonu:

. trice, muskulu stivums un/vai vajums, miegainiba, uzbudinajums, elposanas problémas un
baroSanas griitibas.

Ja Jusu bé&rnam paradas kads no Siem simptomiem, nekavéjoties sazinieties ar arstu.

Nav zinams, vai lurazidons nonak mates piena. Pastastiet arstam, ja barojat bernu ar krtti vai ja
planojat barot bérnu ar krti.

Transportlidzeklu vadi§ana un mehanismu apkalpoSana

ArstéSanas laika ar $Tm zalém var rasties miegainiba, reibonis un redzes problémas (skatit 4. punktu,
Iespgjamas blakusparadibas). Nevadiet transportlidzeklus un neapkalpojiet mehanismus, kamer Jums
nav zinams, ka §Tm zalém nav raksturiga negativa ietekme uz Jiisu organismu.

Latuda satur natriju
Sis zales satur mazak neka 1 mmol natrija (23 mg) viena tabletg, tas ir, biitiba “nesatur natriju”.
3. Ka lietot Latuda

Vienmer lietojiet $ts zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Jisu devu noteiks arsts, un ta var biit atkariga no:

. cik labi Jus reaggjat uz devu
. vai Jis lietojat kadas citas zales (skatit 2. punktu, Citas zales un Latuda)
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. vai Jums ir nieru vai aknu problémas.
Pieaugusie (no 18 gadu vecuma)

Ieteicama sakotngja deva ir 37 mg vienu reizi diena.
Arsts var palielinat vai samazinat devu diapazona no 18,5 lidz 148 mg vienu reizi diena. Maksimala
deva nedrikst parsniegt 148 mg vienu reizi diena.

Pusaudziem vecuma no 13 lidz 17 gadiem

Ieteicama sakuma deva ir 37 mg lurazidona vienu reizi diena.

Arsts var palielinat vai samazinat devu no 37 Iidz 74 mg vienreiz diena. Maksimala dienas deva
nedrikst parsniegt 74 mg.

Ka lietot Latuda

Norijiet tableti(es) veselas kopa ar tideni, lai mask&tu rtigto garSu. Jums vajadz&tu lietot zales regulari,
katru dienu viena un taja pasa dienas laika, lai to buitu vieglak atcer&ties. Jums jalieto §1s zales ar
€dienu vai tiilit pec €Sanas, jo tas palidz organismam uznemt zales un lauj tam labak iedarboties.

Ja esat lietojis Latuda vairak neka noteikts

Ja esat lietojis vairak So zalu neka noteikts, nekav€joties sazinieties ar arstu. Jums var rasties
miegainiba, nogurums, patologiskas kermena kustibas, griitibas nostavét un staigat, zems
asinsspiediens, reibonis un patologiska sirdsdarbiba.

Ja esat aizmirsis lietot Latuda

Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu. Ja esat izlaidis vienu devu, lietojiet nakamo
devu nakamaja diena pec izlaistas devas. Ja Jus esat izlaidis divas vai vairak devas, sazinieties ar
arstu.

Ja partraucat lietot Latuda
Ja Jus partraucat lietot §is zales, Jiis zaud@siet zalu iedarbibu. Jus nedrikstat partraukt So zalu lietosanu,

ja vien arsts to neliek darTt, jo citddi simptomi var atjaunoties.

Ja Jums ir kadi jautajumi par $o zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4, Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Ja Jiis pamanat kadu no sekojoSajiem simptomiem, nekavéjoties meklejiet medicinisko palidzibu:

o smaga alergiska reakcija, kas izpauzas ka drudzis, mutes, sejas, lipu vai méles pietikums, elpas
trikums, nieze, adas izsitumi un daZreiz pazeminats asinsspiediens (paaugstinata jutiba). STs ir
biezi sastopamas reakcijas (var rasties [idz 1 no 10 cilvékiem);

. smagi izsitumi, kas skar adu, muti, acis un dzimumorganus (Stivensa-Dzonsona sindroms). Sis
reakcijas biezums nav zinams;
o drudzis, sviSana, muskulu stivums un apzinas traucgjumi. Tie var€tu bt simptomi stavoklim,

kas pazistams ar nosaukumu ,,Jaundabigais neiroleptiskais sindroms”. Sis reakcijas novéro reti
(var skart I1dz 1 cilvéku no 1000);

o asins recekli, jo Tpasi kaju veénas (simptomi ir kaju pietikums, sapes un apsartums), kas var celot
pa asinsvadiem uz plau$am, izraisot sapes kritis un apgriitinatu elposanu. Ja Jis pamanat kadu
no $iem simptomiem, nekavejoties meklgjiet medicinisko palidzibu.

Pieaugusajiem var rasties arT $adas blakusparadibas:

Loti biezas (var skart vairak neka 1 no 10 cilvekiem):
. nemiera sajita un nesp&ja mierigi nosedet;
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° slikta dusa (nelabums);
o bezmiegs.

BieZi (var rasties Iidz 1 no 10 cilvékiem):

o Parkinsonisms: tas ir medicinisks termins, kas apraksta vairakus simptomus, kas ietver:
pastiprinatu siekalu izdaliSanos, skeleta muskulu stivumu, siekalosanos, krampjus, locot
ekstremitates locitavas, 1énas, pavajinatas vai traucétas kermena kustibas, seju bez izteiksmes,
musku]u sasprindzinajumu, stivu kaklu, muskulu stivumu, mazus, §liicosus, steidzigus solus un
normalu roku kustibu trikkum staigajot, ilgstoSu mirkskinasanu, viegli uzsitot pa pieri
(patologisks reflekss);

. runas traucjumi, neparastas muskulu kustibas; simptomu kopums, kas pazistami ka

ektrapiramidali simptomi (EPS), kas parasti saistiti ar bezmerkigam neparedzetam muskulu

kustibam;

atra sirdsdarbiba;

paaugstinats asinsspiediens;

reibonis;

muskulu spazmas un stivums;

vemsana);

caureja;

sapes mugura;

izsitumi un nieze;

gremosanas traucgjumi;

sausa mute vai pastiprinata sickaloSanas;

sapes vedera;

miegainiba, nogurums, uzbudinajums un nemiers;

kermena masas palielinasanas;

paaugstinats kreatinfosfokinazes (enzims muskulos) limenis asins parbaudgs;

paaugstinats kreatinina (nieru darbibas markiera) [imenis asins parbaudgs;

samazinata estgriba.

Retak sastopamas (var skart Iidz 1 cilveku no 100):
neskaidra runa;

nakts murgi;

apgritinata riSana;

kunga glotadas kairinajums;

peksna trauksmes sajiita;

krampji (Iekmes);

sapes kraskurvi;

sapes muskulos;

Tslaicigs samanas zudums;

grie$anas sajlita;

patologiski nervu impulsi sird;

Iéna sirdsdarbiba;

sapes locttavas;

staigasSanas griitibas;

stiva staja;

paaugstinats prolaktina Itmenis asinis, paaugstinats glikozes Iimenis asints (cukurs asinis), dazu
aknu enzimu palielinasanas asinsanalizes;
asinsspiediena pazeminasanas, kas pieceloties var izraisit giboni;
saaukstéSanas;

karstuma vilni;

neskaidra redze;

svisana;

sapes uringjot;
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nekontrol€tas mutes, méles un kermena loceklu kustibas (tardiva diskingzija);

zems natrija [imenis asinis, kas var izraisit nogurumu un apjukumu, muskulu raustiSanos,
krampjus un komu (hiponatriémija);

energijas trikums (letargija);

gazes (veédera uzpusanas);

sapes kakla;

erekcijas traucgjumi;

sapigas vai iztriikstoSas menstruacijas;

samazinats sarkano asins Stinu (kas organisma transport€ skabekli) daudzums.

Reti sastopamas (var skart Iidz 1 cilveku no 1000):

rabdomiolize, kas ir muskulu skiedru sairSana, kas izraisa muskulu Skiedru satura (mioglobina)
nonaksanas asinsrité, izpauzas ka muskulu sapes, slikta dasa, apjukums, patologisks
sirdsdarbibas atrums un ritms, un, iesp&jams, tumss urins;

eozinofilu (balto asins §tinu) palielinasanas;

pietikums zem adas virsmas (angioedéma);

apzinata dariSana sev pari;

cerebrovaskulari traucgjumi;

nieru mazspgja;

samazinats balto asins $tinu (kas cinas ar infekciju) skaits;

sapes krusu dziedzeros, piena sekrécija no kriitim;

peksna nave.

Nav zinami (nevar noteikt péc pieejamiem datiem):

samazinats noteiktas apakSgrupas balto asins $iinu (neitrofilo leikocttu) skaits;

miega traucgjumi;

jaundzimusSajiem var rasties uzbudinajums, palielinas vai samazinas muskulu tonuss, trice,
miegainiba, elpoSanas vai ziSanas traucgjumi;

patologiska krisu dziedzeru palielinasanas.

Gados vecakiem cilveékiem ar demenci, ir zinots par nelielu pieaugumu naves gadijumu skaita
pacientiem, kas lieto zales Sizofrénijas arst€$anai, salidzinot ar tiem, kas nesan€ma §is zales.

PusaudZiem var rasties turpmak minétas blakusparadibas.

L

biezi (var rasties vairak neka 1 no 10 pacientiem):

nemiera sajlita un nesp&ja mierigi sedet;
galvassapes;

miegainiba;

slikta dusa (nelabums)

Biezi (var rasties mazak neka 1 no 10 pacientiem):

samazinata vai palielinata stgriba;

patologiski sapni;

miega traucgjumi, spriedze, uzbudinajums, nemiers un aizkaitinamiba;

fizisks vajums, nogurums;

depresija;

psihotiski trauc&umi: tas ir medicinisks termins, kas apraksta daudzas psihologiskas slimibas,
kuras izraisa patologisku domasanu un uztveri; cilvéki psihoz€ zaudg saikni ar realitati;
Sizofrénijas simptomi;

uzmanibas griitibas;

reibona sajiita;

patologiskas patvaligas kustibas (diskingzija);

neparasts muskulu tonuss, tostarp greizais kakls un patvaliga acu novirze uz augsu;
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o Parkinsonisms: tas ir medictnisks termins, kas apraksta daudzus simptomus, kas ieklauj siekalu
sekrécijas palielinaSanos vai Udenainu sajitu mut€, siekaloSanos, sarausSanos, saliecot
ekstremitates, 1€nas, samazinatas vai trauc€tas kermena kustibas, sejas mimikas tritkumu,
muskulu sasprindzinajumu, stivu kaklu, muskulu stivumu, mazus, jikosSus, steidzigus solus un
normalu roku kustibu trikumu ejot, pastavigu acu mirkskinasanu, reagéjot uz piesiSanu pie pieres
(patologisks reflekss);

atra sirdsdarbiba,;

griitibas iztukSot zarnas (aizcietgjums);

sausa mute vai parmérigs siekalu daudzums;

vemsana (slikta diisa);

svisana;

muskulu rigiditate;

problémas ar erekciju;

asins analiz€s noverota kreattna fosfokinazes (enzZims muskulos) limena paaugstinasanas;

asins prolaktina (hormona) limena paaugstinasanas, kas tiek noverota asins analizgs;

kermena masas pieaugums vai zudums.

Retak (var rasties mazak neka 1 no 100 pacientiem):

hipersensitivitate;

saaukstesanas, rikles un deguna infekcija;

samazinata vairogdziedzera aktivitate, vairogdziedzera iekaisums;
agresiva uzvediba, impulsiva izturéSanas;

apatija;

apjukuma stavoklis;

depresivs garastavoklis;

normalu psihisko procesu atdaliSana (disociacija);

halucinacijas (dzirdes vai vizualas);

domas par slepkavibu;

gritibas gulét;

palielinata vai samazinata seksuala vélme;

energijas trukums;

psihiska stavokla izmainas;

obsesivas doma;

akiitas un invalidiz&josas trauksmes sajiita (panikas 1€kme);
iesaistiSanas piespiedu kustibas, kuram nav mérka (psihomotoriska hiperaktivitate);
kermena muskulu hiperaktivitate (hiperkin€zija), nesp&ja atpisties (nemiers);
nekontrol€jama v&lme kustinat kajas (nemierigo kaju sindroms), nekontroléjamas mutes, méles
un ekstremitasu kustibas (tardiva diskinézija);

miega traucgjumi;

apzinatas pasnavibas domas;

patologiska domasana;

nestabilitate (grieSanas sajiita);

garSas izmainas;

atminas traucgjumi;

patologiska adas sajita (parestézija);

sajuta ka ar ciesu saiti ap galvu (saspringuma galvassapes), migréna;
griitibas fokuset acis, neskaidra redze;

pastiprinata dzirdes sajiita;

sirdsklauves, sirds ritma izmainas;

asinsspiediena pazeminasanas pieceloties, kas var izraisit giboni;
paaugstinats asinsspiediens;

sapes veédera vai traucg€jumi;

siekalu izdali$anas trikums vai deficits;

caureja;
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gremosanas traucgjumi;

sausas lupas;

zobu sapes;

dalgja vai pilniga matu neesamiba, patologiska matu augSana;

izsitumi, natrene;

muskulu spazmas un sttvums, muskulu sapes;

locitavu sapes, sapes rokas un kajas, sapes zoklT;

bilirubina klatbtitne urina, olbaltumvielu klatbiitne urina, kas ir nieru darbibas markieris;
sapes vai gritibas uringjot, bieza urinéSana, nieru darbibas traucgjumi;

seksuala disfunkcija;

apgrutinata ejakulacija;

patologiska kriSu palielinasanas, sapes kritis, piena izdaliSanas no krutim;

menstruaciju nav vai tas ir neregularas;

nekontrol&tu trok$nu un kustibu izraisiSana (Tureta traucgjumi);

drebuli;

apgriitinata staigasana;

nespeks;

sapes krtsu kurvt;

drudzis;

tiSa pardozesana;

asins analizés novérota ietekme uz vairogdziedzera darbibu palielina holesterina Iimeni asinis,
palielina trigliceridu Iimeni asinis, pazemina augsta blivuma lipoproteinu Iimeni, pazemina zema
blivuma lipoproteinu Iimeni asinis;

o paaugstinats glikozes (cukura) Iimenis asinis, paaugstinats insulina [imenis asinis, dazu aknu
enzimu (aknu funkcijas markiera) [imena paaugstinasanas, kas tiek noverota asins analizes;

o paaugstinats vai samazinats testosterona Itmenis asinis, paaugstinats vairogdziedzera stimul&josa
hormona limenis asinis, kas tiek noverots asins analizes;

o elektrokardiogrammas izmainas;

. pazeminats hemoglobina limenis, samazinats balto asins$iinu (kas cinas ar infekciju) Iimenis asins
analizes.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas art uz
iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jis varat arT zinot par blakusparadibam
tiesi timekla vietn&: www.zva.gov.lv. Zinojot par zalu blakusparadibam, Jiis varat palidzet sniegt
vairak informacijas par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Latuda

Uzglabat §1s zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites"Derigs 11dz” un blistera
,»EXP”. Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa ped&jo dienu.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkartejo vidi.
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6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Latuda satur

o Aktiva viela ir lurazidons.
Katra 18,5 mg tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst18,6 mg lurazidona.
Katra 37 mg tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst 37,2 mg lurazidona.
Katra 74 mg tablete satur lurazidona hidrohloridu, kas atbilst 74,5 mg lurazidona.

o citas sastavdalas ir mannits, prezelatinizgta ciete, kroskarmelozes natrija sals, hipromeloze
2910, magnija stearats (E470b), titana dioksids (E171), makrogols, dzeltenais dzelzs oksids
(E172) (74 mg tablet&s), indigotins (E132) (74 mg tablet€s) un karnauba vasks (E903).

Latuda arejais izskats un iepakojums

o Latuda 18,5 mg apvalkotas tabletes ir baltas lidz pelékbaltas, apvalkotas apalas tabletes ar
iespiestu “LA”

o Latuda 37 mg apvalkotas tabletes ir baltas lidz pelekbaltas, apvalkotas apalas tabletes ar
iespiestu “LB”

o Latuda 74 mg apvalkotas tabletes ir baltas lidz pelekbaltas, apvalkotas apalas tabletes ar
iespiestu “LD”

Latuda apvalkotas tabletes pieejamas iepakojumos, kas satur 14 x 1,28 x 1,30x 1,56 x 1, 60 x 1,
90 x 1 vai 98 x 1 apvalkotas tabletes aluminija/aluminija perforétos blisteros ar vienu devu.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipas$nieks
Angelini Pharma S.p.A

Viale Amelia 70, 00181

Roma, Italija

RazZotajs

Aziende Chimiche Riunite Angelini Francesco A.C.R.A.F. S.p.A.
Via Vecchia del Pinocchio, 22 60131
Ankona (AN), Italija

Skyepharma Production SAS,
Zone Industrielle Chesnes Ouest,
55 Rue Du Montmurier,

St Quentin Fallavier,

38070, France

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipaSnieka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/ Belgique/ Belgien Lithuania/ Lietuva
CNX Therapeutics Netherlands B.V. CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com medinfo@cnx-therapeutics.com
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Bulgaria/ Bearapus
Anrmxenmnan @apma beirapus EOO/
office@angelini.bg

Luxembourg/ Luxemburg
CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Czech Republic/ Ceska republika
Angelini Pharma Ceska republika s.r.0.
info@angelini.cz

Hungary/ Magyarorszag

Angelini Pharma Magyarorszag Kft
office@angelini.hu

Denmark/ Danmark

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Malta

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Germany/ Deutschland

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Netherlands/ Nederland

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Estonia/ Eesti

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Norway/ Norge
CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Greece/ EALGOa

Angelini Pharma Hellas MONOITPOXQITH
ABEE ITAPAT'QI'HX KAI EMIIOPIAX
OAPMAKQN

info@angelinipharma.gr

Austria/ Osterreich

Angelini Pharma Osterreich GmbH
office@angelini.at

Spain/ Espaiia
ANGELINI PHARMA ESPANA, S.L.
Tel: +34 93 253 45 05

Poland/ Polska

Angelini Pharma Polska Sp. z o.0.
angelini@angelini.pl

France

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Portugal

Angelini Pharma Portugal, Unipessoal Lda
farmacovigilancia@angelini.pt

Croatia/ Hrvatska

Aziende Chimiche Riunite Angelini Francesco
-A.CR.AF. Sp.A.

Tel: +39 06 78 0531

Romania/ Roméania

Angelini Pharmaceuticals Roménia SRL
office@angelini.ro

Ireland

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Slovenia/ Slovenija

Bonifar d.o.o.
Tel: + 386 1 235 0490

Iceland/ Island

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Slovak republic/ Slovenska republika
Angelini Pharma Slovenska republika s.r.0.
office@angelini.sk
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Italy/ Italia Suomi/ Finland

Angelini Pharma S.p.A. CNX Therapeutics Netherlands B.V.
Tel: +39 071 809 809 medinfo@cnx-therapeutics.com
Cyprus/Kvonpog Sweden/ Sverige

Angelini Pharma Hellas MONOITIPOZQITH CNX Therapeutics Netherlands B.V.
ABEE TTAPATI'QI'HE KAI EMITIOPIAZ medinfo@cnx-therapeutics.com

OAPMAKQN info@angelinipharma.gr

Latvia/ Latvija
CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng:
http://www.ema.europa.eu.
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