Priloha 111

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie obalu a pisomna
informacia pre pouzivatel'a

Poznamka:
Tento Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie obalu a pisomnej informacie pre pouzivatela su
vysledkom referralu, ktorého sa tyka toto rozhodnutie Komisie.

Informacie o lieku mézu byt nasledne v pripade potreby aktualizované prislusnou autoritou ¢lenského

Statu v spolupraci s referenénym c¢lenskym Statom v sulade s postupmi stanovenymi v kapitole 4 hlava III
smernica 2001/83/ES.
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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU, OZNACENIE OBALU A PISOMNA
INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
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1. NAZOV LIEKU

Seroquel 25 mg filmom obalené tablety

Seroquel 100 mg filmom obalené tablety

Seroquel 150 mg filmom obalené tablety

Seroquel 200 mg filmom obalené tablety

Seroquel 300 mg filmom obalené tablety

Seroquel 3 denné balenie na zacatie liecby (kombinované balenie)
Seroquel 4 denné balenie na zacatie lieCby

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Seroquel 25 mg obsahuje 25 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarat).
Pomocna latka: 18 mg bezvodej laktézy v tablete

Seroquel 100 mg obsahuje 100 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarét).
Pomocna latka: 20 mg bezvodej laktézy v tablete

Seroquel 150 mg obsahuje 150 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarét).
Pomocna latka: 29 mg bezvodej laktozy v tablete

Seroquel 200 mg obsahuje 200 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarét).
Pomocna latka: 39 mg bezvodej laktozy v tablete

Seroquel 300 mg obsahuje 300 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarat).
Pomocna latka: 59 mg bezvodej laktozy v tablete

Seroquel 3 denné balenie na zacatie lieCby (kombinované balenie) obsahuje 6 tabliet Seroquelu 25 mg a
2 tablety Seroquelu 100 mg

Seroquel 4 denné balenie na zacatie lie¢by obsahuje 6 tabliet Seroquelu 25 mg, 3 tablety Seroquelu 100 mg a
1 tabletu Seroquelu 200 mg

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalené tableta

Seroquel 25 mg st tablety broskyiiovej farby, okrihle, bikonvexné s vyrytym ozna¢enim SEROQUEL 25 na
jednej strane.

Seroquel 100 mg su ZIté tablety, okruhle, bikonvexné s vyrytym oznac¢enim SEROQUEL 100 na jednej
strane.

Seroquel 150 mg su svetloZIté tablety, okrahle, bikonvexné s vyrytym ozna¢enim SEROQUEL 150 na jednej
strane.

Seroquel 200 mg su biele tablety, okruhle, bikonvexné s vyrytym ozna¢enim SEROQUEL 200 na jednej
strane.

Seroquel 300 mg su biele tablety, polodlhé s vyrytym oznacenim SEROQUEL na jednej strane a 300 na
druhej strane.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikéacie
Seroquel je indikovany:
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e v lie¢be schizofrénie

e v lieCbe bipolarnej poruchy:
0 na liecbu stredne t'azkych az t'azkych foriem manickych epizod v rdmci bipolarnej poruchy,
0 na lieébu vel’kych depresivnych epizdd v rdmci bipolarnej poruchy,
0 na prevenciu recidivy manickych alebo depresivnych epizod u pacientov s bipolarnou poruchou,
ktori uz predtym reagovali na liecbu kvetiapinom.

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Pre kaZdl indikaciu su k dispozicii odlisné davkovacie schémy. Preto je potrebné zabezpecit', aby pacienti
dostali jasné informéacie o vhodnom déavkovani v savislosti s ich diagn6zou.

Seroquel sa moze uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.

Dospeli:

Liec¢ba schizofrénie

Na lie¢bu schizofrénie sa ma Seroquel podavat’ aspon dvakrat denne. Celkova denné davka pre prveé Styri dni
liecby je 50 mg (1. den), 100 mg (2. deii), 200 mg (3. deit) a 300 mg (4. det). Od Stvrtého diia by mala byt
davka upravena, az je dosiahnuté zvyc¢ajnej ucinnej davky v rozmedzi 300-450 mg/dent. Davku je mozné

u jednotlivych pacientov upravit’ podl'a klinickéj odpovedi a znaSanlivosti v rozmedzi 150-750 mg/den.

Lie¢na stredne tazkych az tazkych manickych epizéd bipolarnej poruchy

Na lie¢bu méanickych epizdd bipolarnej poruchy sa Seroquel podava dvakrat denne. Celkova denné davka pre
prvé Styri dni lieby je 100 mg (1. defi), 200 mg (2. deti), 300 mg (3. den) a 400 mg (4. denn). Davku je mozné
dalej zvysit’ az na 800 mg/den (6. den), ale denné zvysenie nesmie byt vacsie nez 200 mg.

Davku je mozZné u jednotlivych pacientov upravit’ v zavislosti od klinickej odpovede a zn&3anlivosti
v rozmedzi 200-800 mg/den. Zvy¢ajna G¢inna davka sa pohybuje v rozmedzi 400-800 mg/deti.

Liecba vePkych depresivnych epizdd v ramci bipolarnej poruchy

Seroquel sa ma podavat’ raz denne vecer pred spanim . Celkova denna davka pocas prvych Styroch dni
liecby je: 50 mg (1. den), 100 mg (2. den), 200 mg (3. deii) a 300 mg (4. den). Odporti¢ana denna davka je
300 mg. V klinickych ska$aniach sa nepozoroval d’al$i prinos lie¢by v skupine uZivajucej 600 mg

v porovnani so skupinou uZivajucou 300 mg (pozri ¢ast’ 5.1). Jednotlivi pacienti mézu mat’ Gzitok z davky
600 mg. Liecbu davkami vyssimi ako 300 mg maju zacat’ lekari so skiisenostou lie¢by bipolarnej poruchy.
U jednotlivych pacientov, vzh'adom na toleranciu lie¢by, klinické sktiSania potvrdili, ze je mozné zvazit
redukciu davky na 200 mg.

Prevencia rekurencie v rdmci bipolarnej poruchy

Na prevenciu rekurencie manickych, zmieSanych alebo depresivnych epizdd v ramci bipolarnej poruchy
pacienti, ktori reagovali na akatnu liecbu bipolarnej poruchy quetiapinom maji pokracovat’ v liecbe
rovnakymi davkami lieku. Davka sa moze individualne upravit’ v zavislosti od klinickej odpovede

a znaSanlivosti v rozmedzi 300 — 800 mg denne. Je dolezité, aby sa na udrziavaciu lie¢bu pouZila najnizsia
ucinna davka.

Starsi pacienti:

Pri podavani Seroquelu ako aj ostatnych antipsychotik a antidepresiv starSim pacientom je potrebna zvysena
opatrnost’, najma pri ivodnom stanovovani davky. Davku je potrebné zvySovat pomalSie a denna
terapeutickd davka ma byt niz$ia ako u mladSich pacientov. U starSich pacientov bol priemerny klirens
kvetiapinu v plazme nizsi 0 30 % aZ 50 % v porovnani s mlad$imi pacientmi.

Utinnost’ a bezpe&nost’ sa neskiimala u pacientov starsich ako 65 rokov s depresivnymi epizdami v ramci
bipolarnej poruchy.

Pediatricka populécia:
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Seroquel sa neodporaca podavat’ detom a dospievajicim mlad$im ako 18 rokov, vzhI'adom na nedostatok
Udajov, ktoré by podporili pouZzitie lieku v tejto vekovej skupine. Dostupné informacie z klinickych,
placebom kontrolovanych skuSani, si uvadzané v castiach 4.4, 4.8, 5.1 a 5.2.

Porucha funkcie obliciek:
Davku nie je potrebné upravovat’ u pacientov s poruchou funkcie obliciek.

Porucha funkcie pecene:

Kvetiapin je v znaénom rozsahu metabolizovany v peCeni. Preto sa ma Seroquel podavat’ so zvySenou
opatrnostou pacientom so zndmym poskodenim funkcie pecene, predovsetkym pri ivodnom stanovovani
davky. U pacientov s poskodenim funkcie pecene sa ma zacat’ liecba davkou 25 mg/den. Davka sa ma
zvySovat’ o d’al$ich 25-50 mg/den az do dosiahnutia u¢innej davky v zavislosti od klinickej odpovede

a znaSanlivosti pacienta.

4.3 Kontraindikécie
Precitlivenost na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok tohto lieku.

Kontraindikované je stibeZzné podavanie inhibitorov cytochromu P450 3A4, akymi su inhibitory HIV-
protedzy, azolové antimykotika, erytromycin, klaritromycin a nefazodén. (Pozri ¢ast’ 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

KedZe Seroquel ma niekol’ko indikacii, jeho bezpe¢nostny profil sa ma posudzovat’ individualne s ohl’adom
na diagn6zu jednotlivého pacienta a na davku, ktord sa mu podava.

Pediatricka populéacia

Kvetiapin sa neodporuca podavat’ detom a dospievajucim mladsim ako 18 rokov, vzhI'adom na nedostatok
udajov, ktoré by podporili pouZzitie lieku v tejto vekovej skupine. V klinickych skiSaniach s kvetiapinom sa
zistilo, Ze okrem zndmeho bezpecnostného profilu stanoveného u dospelych (pozri ¢ast’ 4.8) sa niektoré
neziaduce ucinky vyskytovali CastejSie u deti a dospievajucich ako u dospelych (zvysena chut’ do jedla,
zvysenie hladin prolaktinu v sére, vracanie, rinitida a synkopa) alebo mézu mat’ rozdielne dosledky pre deti
a dospievajucich (extrapyramidové symptomy a podrazdenost) a tiez sa identifikoval jeden neZiaduci
ucinok, ktory sa predtym nezaznamenal v klinickych Stadiach u dospelych (zvySenie krvného tlaku). U deti a
dospievajucich sa zaznamenali aj zmeny vo vysledkoch testov funkcie §titnej zl'azy.

Okrem toho, dlhodobé doésledky z hladiska bezpe¢nosti lie¢by kvetiapinom na rast a dospievanie neboli
sledované dIhSie ako 26 tyzdiov. DIhodobé dosledky na kognitivny a behavioralny vyvoj nie su zname.

V placebom kontrolovanych klinickych skd3aniach u deti a dospievajlcich so schizofréniou, bipolarnou
maniou a bipolarnou depresiou, sa v stvislosti s kvetiapinom zistil zvySeny vyskyt extrapyramidovych
symptomov (EPS) v porovnani s pacientmi, ktori dostavali placebo (pozri Cast’ 4.8).

SamovraZzda/samovraZzedné myslienky alebo klinické zhorsenie:

Depresia sa dava do suvislosti so zvySenym rizikom samovraZzednych myslienok, sebapoSkodzovania

a samovrazd (prihod savisiacich so samovrazdou). Toto riziko pretrvava az do dosiahnutia vyznamnej
remisie. Nakol'ko k zlepSeniu nedochadza v prvych tyzdnoch liecby alebo v d’alsich tyzdiioch, pacientov je
potrebné starostlivo sledovat’, az kym neddjde k vyznamnému zlep3eniu stavu. Klinicka prax vseobecne
poukazuje na to, Ze riziko samovrazdy sa mdZe v pociato¢nych stadiach zlepSovania stavu zvySovat'.

Okrem toho lekari majt zvazit' potencidlne riziko priznakov stvisiacich so samovrazdou po ndhlom
ukonceni liecby kvetiapinom vzhl'adom na rizikové faktory ochorenia, na ktoré boli lieCeni.

Iné psychické poruchy, na ktoré sa predpisuje kvetiapin, mozu tiez stvisiet’ so zvySenym rizikom
samovrazedného spravania. Okrem toho, takéto stavy mozu predstavovat’ komorbidity vel’kych depresivnych
epizdd. Preto je potrebné k pacientom lie¢enym na iné psychické poruchy pristupovat’ s rovnakou
ostrazitostou ako k pacientom lieCenym na vel’ké depresivne epizody.
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Je zndme, Ze pacientom s prihodami suvisiacimi so samovrazdou v anamnéze alebo pacientom, u ktorych sa
Vo vyznamnej miere prejavuju samovrazedné myslienky pred zacatim lieCby, hrozi vyssie riziko
samovrazednych myslienok alebo pokusov 0 samovrazdu a pocas lie€by sa maju starostlivo sledovat'.
Metaanalyza klinickych skiSani s antidepresivami kontrolovanych placebom u dospelych pacientov

s psychickymi poruchami poukézala na vysSie riziko samovraZzedného spravania u pacientov mladsich ako
25 rokov lieenych antidepresivami ako u pacientov, ktori dostavali placebo.

Pacienti, predovSetkym pacienti so zvySenym rizikom, si vyzaduju starostlivy dohl'ad, najméa v zaciato¢nych
Stadiach liecby a po zmene davkovania. Pacienti (a osoby starajlice sa o pacientov) maju byt’ pouceni

0 potrebe sledovania akéhokol'vek klinického zhorSenia, samovrazedného spravania alebo myslienok na
samovrazdu alebo neobvyklych zmien spravania a o tom, aby v pripade takychto priznakov okamzite
vyhladali lekarsku pomoc.

V krétko trvajdcich, placebom kontrolovanych klinickych Stadiach u pacientov s velkymi depresivnymi
epizdédami v ramci bipolarnej poruchy, sa pozorovalo u dospievajucich pacientov (mladSich ako 25 rokov),
ktori boli lieCeni kvetiapinom, zvySené riziko pokusov o0 samovrazdu v porovnani s tymi, ktori dostavali
placebo (3,0 % vs 0 %, v uvedenom poradi).

Metabolicke riziko

Vzhl'adom na riziko zhorsenia metabolického profilu, vratane zmeny telesnej hmotnosti, koncentracie
glukozy v krvi (pozri hyperglykémia) a lipidov v krvi, ktoré sa pozorovali v Klinickych ski3aniach, sa maju
u pacienta na zaciatku lie¢by vysetrit’ metabolické parametre a akékol'vek zmeny tychto parametrov sa maja

pocas lieCby pravidelne kontrolovat’. ZhorSenie tychto parametrov sa ma primerane liecit’ (pozri tiez Cast’
4.8).

Extrapyramidové symptémy (EPS):

V placebom kontrolovanych klinickych skiSaniach u dospelych pacientov lieGenych kvetiapinom pre vel'ké
depresivne epizddy v rdmci bipolarnej poruchy a pre vel’ka depresivnu poruchu bola incidencia EPS vysSia
v skupine s kvetiapinom neZ v skupine s placebom (pozri ¢asti 4.8 a 5.1).

PouZivanie kvetiapinu bolo spojené s rozvojom akatizie charakterizovanej subjektivne neprijemnym alebo
stresujicim nepokojom a potrebou pohybovat sa, Casto sprevadzanej neschopnost'ou pokojne sediet’ alebo
stat’. To sa s najvacSou pravdepodobnost’ou vyskytuje pocas niekol’kych prvych tyzdnov liecby. U pacientov
s tymito priznakmi moze byt zvySovanie davky skodlivé.

Tardivna dyskinéza:

Ak sa prejavia priznaky a symptomy tardivnej dyskinézy, je potrebné zvazit redukciu davky alebo ukoncenie
liecby kvetiapinom. Symptomy tardivnej dyskinézy sa mézu zhorsit’ alebo dokonca objavit’ po ukonceni
liecby (pozri Cast’ 4.8).

Somnolencia a zavraty:

Liecba kvetiapinom je spojena so somnolenciou a podobnymi symptémami ako je sedacia (pozri Cast’ 4.8).
V klinickom skusani sa pocas lie¢by pacientov s bipolarnou depresiou a velkou depresivnou poruchou
zaciatok uéinku prejavil pocas prvych 3 dni liecby a bol prevaZzne miernej aZ stredne silnej intenzity. Pacienti
so sklsenost'ou somnolencie t'azkej intenzity mozu Castejie vyzadovat’ kontakt minimalne pocas 2 tyzdiov
od zaciatku somnolencie alebo pokial’ sa symptdmy nezlepsia a pokial’ je potrebné zvazit' ukoncéenie liecby.

Ortostaticka hypotenzia:

Liecba kvetiapinom stvisi s ortostatickou hypotenziou a S fiou spojenym zavratom (pozri ¢ast’ 4.8), co sa
rovnako ako somnolencia prejavuje v za¢iatocnom S$tadiu liecby s titraciou davky. Tymto sa moéze zvySovat
vyskyt ndhodnych zraneni (padov), najma u starSich pacientov. Z tohto dévodu sa ma pacientom odporacéat’
zvySena opatrnost’, kym si na mozné G¢inky liecby zvyknu.

Zvysena opatrnost’ je potrebna pri podavani kvetiapinu pacientom so zndmymi kardiovaskularnymi
a cerebrovaskularnymi ochoreniami alebo s inymi ochoreniami, ktoré predisponuju ku vzniku hypotenzie.
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Ak sa vyskytne ortostatickéd hypotenzia, predovietkym u pacientov s kardiovaskularnym ochorenim, je
potrebné zvazit’ redukciu davok alebo pomalSiu titraciu davok.

Zdachvaty svalovych kicov:

V kontrolovanych klinickych skiSaniach nebol zisteny rozdiel vo vyskyte zachvatov svalovych ki¢ov medzi
pacientmi lie¢enymi kvetiapinom a tymi, ktorym sa podavalo placebo. O vyskyte zachvatov u pacientov so
zachvatovou poruchou v anamnéze nie su k dispozicii Ziadne Gdaje. Rovnako ako pri inych antipsychotikéach
sa odporaca venovat’ zvySenu pozornost’ pri lie¢be tych pacientov, ktori udavaju vyskyt zachvatov svalovych
kf¢ov v anamnéze (pozri Cast’ 4.8).

Maligny neurolepticky syndrém:

Maligny neurolepticky syndrom stvisi s antipsychotickou lie¢bou vratane kvetiapinu (pozri ast’ 4.8).
Klinické prejavy zahtniaju hypertermiu, zmenu psychického stavu, svalovu rigiditu, vegetativnu instabilitu a
zvysenie kreatinfosfokindzy. V tychto pripadoch je potrebné terapiu kvetiapinom prerusit’ a za¢at’ vhodna
lie¢bu.

Tazkd neutropénia a agranulocytoza:

V klinickych skuSaniach s kvetiapinom bol hlaseny vyskyt t'azkej neutropénie (pocet neutrofilov < 0,5 X
10%1). Va&sina pripadov tazkej neutropénie sa vyskytla po&as prvych dvoch mesiacov od za¢iatku lietby
kvetiapinom. Suvislost’ s davkou lieku nebola potvrdend. Po uvedeni lieku na trh boli niektoré pripady
fatalne.

MozZnymi rizikovymi faktormi pre vznik neutropénie su: preexistujtici nizky pocet bielych krviniek (WBC)

a neutropénia vyvoland liekmi v anamnéze. Niektoré pripady sa v3ak vyskytli u pacientov

bez preexistujucich rizikovych faktorov. Liecba kvetiapinom sa ma prerusit’ u pacientov s poctom
neutrofilov < 1,0 x 10%1. U tychto pacientov je potrebné sledovat’ priznaky infekcie a pravidelne kontrolovat’
poéet neutrofilov (aZ kym nepresiahnu hodnotu 1,5 x 10%/1) (pozri &ast’ 5.1).

Na neutropéniu treba mysliet’ u pacientov s prebichajucou infekciou alebo hortuckou, najma u tych, u ktorych
chybaju zjavné predisponujtice faktory. Tito pacienti maju byt vhodne klinicky lie¢eni.

Pacientov je potrebné poucit’, aby ihned hlasili vyskyt prejavov/symptomov, ktoré sa zhoduju s
agranulocytozou alebo infekciou (napr. horucka, slabost’, letargia alebo bolest’ v hrdle), kedykol'vek pocas
lieCby Seroquelom. U tychto pacientov je potrebné rychlo vysetrit’ poc¢et WBC a absolutny pocet neutrofilov
(ANC), a to najma v pripade chybajlcich predisponujdcich faktorov.

Interakcie:
Pozri tiez ¢ast’ 4.5.

Pri sibeznom uzivani kvetiapinu so silnymi induktormi peceniovych enzymov, akymi st karbamazepin alebo
fenytoin, sa znacne znizuje plazmaticka koncentracia kvetiapinu, o moze ovplyvnit’ ucinnost’ terapie
kvetiapinom. Pacientom, ktori uzivaju induktory pecenovych enzymov, je mozné nasadit’ lieCbu kvetiapinom
iba v tom pripade, ak prinos lie¢by prevysi mozné riziko z vysadenia induktora peceniovych enzymov. Je
doleZité, aby akakol'vek zmena v liecbe induktorom bola postupna, niekedy je potrebné zamenit’ induktor za
liek neindukujuci pecenové enzymy (napr. valproat sodny).

Telesnd hmotnost’

U pacientov, ktori sa lie€ili kvetiapinom, sa hléasil narast telesnej hmotnosti, preto sa maja sledovat’

a klinicky vhodne zvladat’ v stlade s pouzivanymi odporu¢aniami tykajicimi sa antipsychotik (pozri ¢asti
4.8a5.1).

Hyperglykémia:

Zriedkavo sa zaznamenalo, Ze pocas lieCby kvetiapinom sa prilezitostne vyskytla hyperglykémia a/alebo
rozvoj alebo exacerbacia diabetu ojedinele s ketoacidozou alebo komou, vratane pripadov konéiacich fatalne
(pozri Cast’ 4.8). V niektorych pripadoch sa zaznamenal predchadzajdci néarast telesnej hmotnosti, ktory méze
byt predisponujiicim faktorom. Vhodné klinické sledovanie sa odporaca v sulade s vyuzitim odporacani
tykajucich sa antipsychotik. Je potrebné, aby pacienti uzivajuci antipsychotika, vratane kvetiapinu, boli
sledovani na znamky a priznaky hyperglykémie (akymi st polydipsia, polyuria, polyfagia a slabost)
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a pacienti s diabetom mellitus alebo s rizikovymi faktormi pre diabetes mellitus maju byt’ pravidelne
sledovani z hl'adiska zhorSenia kontroly gluk6zy. Telesna hmotnost’ sa ma pravidelne sledovat’.

Lipidy:

V klinickych skd3aniach s kvetiapinom sa pozorovalo zvySenie koncentracie triglyceridov, LDL a celkového
cholesterolu a znizenie koncentracie HDL cholesterolu (pozri ¢ast’ 4.8). Zmena koncentracie lipidov sa ma
liecit’ na zaklade klinického stavu pacienta a zvazenia lekara.

PredlZenie QT intervalu:

V klinickych ska3aniach a pouzitim v stlade s SPC nebolo uzivanie kvetiapinu spojené s trvalym predizenim
absolutneho QT intervalu. Po¢as postmarketingového sledovania kvetiapinu sa vsak predizenie QT intervalu
pozorovalo v terapeutickych davkach (pozri ¢ast’ 4.8) a pri predavkovani (pozri ¢ast’ 4.9). Podobne ako pri
inych antipsychotikach, aj pri uzivani kvetiapinu je potrebnéa zvysena opatrnost’ pri jeho podavani pacientom
s kardiovaskularnym ochorenim alebo prediZzenym QT intervalom v rodinnej anamnéze. Zvy$ena opatrnost’
je tieZ potrebné pri stibeznom podavani s liekmi, ktoré mozu predizit' QT interval alebo pri siibeznom
podéavani s neuroleptikami, predovietkym u starSich pacientov, pacientov s vrodenym predizenim QT
intervalu, s kongestivnym srdcovym zlyhanim, hypertrofiou srdca, hypokaliémiou alebo hypomagneziémiou
(pozri Cast 4.5).

Kardiomyopatia a myokarditida

V klinickych skuSaniach a v priebehu postmarketingovej praxe bola hlasena kardiomyopatia a myokarditida,
kauzalna suvislost’ s kvetiapinom vSak nebola preukazana. Lie¢ba kvetiapinom sa ma prehodnotit’

u pacientov s podozrenim na kardiomyopatiu alebo myokarditidu.

Ukonéenie liecby:

Akutne symptémy z nahleho vysadenia lieku, akymi st insomnia, nauzea, bolest’ hlavy, hna¢ka, vracanie,
zavrat a podrazdenost’ boli zaznamenané po nahlom vysadeni kvetiapinu. Odporuaca sa liecbu ukoncovat
postupne pocas minimalne jedného az dvoch tyzdiiov (pozri Cast’ 4.8).

Starsi pacienti so psych6zou spojenou s demenciou:
Kvetiapin nie je schvaleny na lie¢bu pacientov so psychdzou vzniknutou v suvislosti s demenciou.

Pri lie¢be niektorymi atypickymi antipsychotikami v randomizovanych, placebom kontrolovanych
klinickych skuSaniach populécie s demenciou sa vyskytlo priblizne trojnasobne zvysené riziko
cerebrovaskularnych neZiaducich udalosti. Mechanizmus vzniku tohto zvy3enia rizika nie je zndmy. ZvySené
riziko sa neda vylucit’ ani pre iné antipsychotika alebo iné populacie pacientov. Pri podavani kvetiapinu
pacientom s rizikovymi faktormi pre vznik cievnej mozgovej prihody je potrebna zvysena opatrnost’.

V metaanalyze atypickych antipsychotik sa zistilo, Ze starsi pacienti so psychdzou vzniknutou v suvislosti

s demenciou maju zvysené riziko imrtia v porovnani s placebom. V dvoch 10-tyzdnovych, placebom
kontrolovanych skd3aniach s kvetiapinom u rovnakej populacie pacientov (n=710; priemerny vek: 83 rokov;
vekoveé rozpétie: 56-99 rokov) bola mortalita u pacientov lie¢enych kvetiapinom 5,5 % v porovnani s 3,2 %
v skupine pacientov, ktori dostavali placebo. Pacienti v tomto skiSani zomierali z réznych pri¢in, ktoré
zodpovedali o¢akavaniam pre tuto populédciu. Tieto idaje nedokazuji kauzalny vzt'ah medzi liecbou
kvetiapinom a umrtim starSich pacientov s demenciou.

Dysfagia
Dysfagia (pozri ¢ast’ 4.8) sa hlasila v stvislosti s kvetiapinom. Kvetiapin sa ma pouZivat’ s opatrnostou
u pacientov s rizikom aspiracnej pneumonie.

Zapcha a intestinalna obstrukcia

Zé&pcha predstavuje rizikovy faktor pre intestinalnu obStrukciu. Zapcha a intestinalna obStrukcia sa hlasili
v stvislosti s kvetiapinom (pozri ¢ast’ 4.8). Tieto zahfali aj fatalne hlasenia u pacientov s vyssim rizikom
intestindlnej obstrukcie, vratane tych, ktori uzivali sucasne viac liekov znizujucich intestinadlnu motilitu
a/alebo nemuseli hlasit’ priznaky zapchy. Pacienti s intestinalnou obStrukciou/ileom sa maju lieéit’ so

starostlivym sledovanim a na jednotke intenzivnej starostivosti.
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Venozna trombembolia (VTE)

Pripady ven6znej trombembdlie (VTE) sa vyskytli po podani antipsychotickych liekov. Nakol'’ko pacienti
lieCeni antipsychotikami maju ¢asto pritomné ziskané rizikové faktory na VTE, maju byt vSetky mozné
rizikové faktory VTE identifikované pred a pocas lie¢by kvetiapinom a maju sa prijat’ preventivne opatrenia.

Pankreatitida

V Klinickych skiSaniach a v priebehu postmarketingovej praxe bola hldsend pankreatitida. V ramci
postmarketingovych hlaseni malo vel’a pacientov faktory, 0 ktorych je zname, Ze su spojené s pankreatitidou,
ako je zvySenie triglyceridov (pozri ¢ast’ 4.4), zI¢ové kamene a konzumacia alkoholu.

Dodatocna informdcia

Udaje o kvetiapine v kombinacii s divalproexom alebo litiom na lie¢bu akutnych stredne tazkych az tazkych
foriem manickych epizdod su obmedzené; kombinovana lieCba vSak bola dobre tolerovana (pozri Casti 4.8

a 5.1). Udaje poukazuju na aditivny u¢inok v tretom tyzdni.

Laktoza:
Tablety Seroquelu obsahuji laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktdzove;j
intolerancie, lapénskeho deficitu laktazy alebo gluk6zo-galaktozovej malabsorpcie nesmi uzivat’ tento liek.

45 Liekové a iné interakcie

Vzhl'adom na primarne G¢inky kvetiapinu na centralny nervovy systém je potrebna zvys$ena opatrnost’ pri
uzivani kvetiapinu v kombinacii s inymi centralne pdsobiacimi liekmi alebo s alkoholom.

Cytochrom P450 (CYP) 3A4 je hlavny enzym, ktory sa podiel’a na metabolizme kvetiapinu
sprostredkovanom cytochromom P450. V interak¢nej §tadii so zdravymi dobrovol'nikmi sa po stibeznom
podani ketokonazolu, CYP3A4 inhibitora, a kvetiapinu (v davke 25 mg) zistilo 5-8-nasobné zvysenie AUC
kvetiapinu. Preto je subeZné podavanie kvetiapinu a inhibitorov CYP3A4 kontraindikované. Takisto sa
neodporuca konzumovat’ grapefruitova $tavu pocas lieCby kvetiapinom.

V Klinickych skiskach zameranych na sledovanie farmakokinetiky, v ktorych sa podavali opakované davky
kvetiapinu pred a pocas lieCby karbamazepinom (znamy induktor pecenovych enzymov), stibezne podany
karbamazepin vyrazne zvysil klirens kvetiapinu. Toto zvySenie klirensu zniZuje systémovu expoziciu
kvetiapinu (zistené pomocou AUC) priemerne na 13 % hodn6t zistenych u pacientov, ktorym sa podaval
kvetiapin samotny; u niektorych pacientov sa pozorovalo este vacsie zniZzenie. V dosledku tejto interakcie sa
moézu vyskytnut’ nizSie plazmatické koncentracie kvetiapinu, ¢o méze ovplyvnit’ u¢innost’ lieCby
kvetiapinom. Stbezné uZivanie kvetiapinu s fenytoinom (induktor mikrozomalnych enzymov) spdsobilo
enormné zvysSenie klirensu kvetiapinu, priblizne 0 450 %. Pacientom, ktori uZivaju induktory peceniovych
enzymov, sa ma podavat’ kvetiapin iba v tom pripade, ak prinos lie€by prevysi mozné riziko z vysadenia
induktora pecefiovych enzymov. Je ddlezité, aby akakol'vek zmena v lie¢be induktorom bola postupna,
nickedy je potrebné zamenit induktor za liek neindukujiici peceniové enzymy (napr. valproat sodny) (pozri
tiez Cast’ 4.4).

Farmakokinetika kvetiapinu nie je vyznamne ovplyvnena pri sibeZznom podavani antidepresiv - imipraminu
(zndmy inhibitor CYP2D6) alebo fluoxetinu (znamy inhibitor CYP3A4 a CYP2D6).

Farmakokinetika kvetiapinu nie je vyznamne ovplyvnena pri sibeZznom podavani s antipsychotikami -
risperidonom alebo haloperidolom. Stbezné podavanie kvetiapinu a tioridazinu spésobuje zvySenie klirensu
kvetiapinu pribliZzne o 70 %.

Farmakokinetika kvetiapinu nie je ovplyvnena subeznym podavanim cimetidinu.

Farmakokinetika litia nie je ovplyvnena sibeznym podavanim kvetiapinu.

V Sest'tyzdiiovej randomizovanej $tadii s litiom stbeZne podavanym so Seroquelom XR oproti placebu

subezne podavanym so Seroquelom XR u dospelych pacientov s akitnou méaniou sa pozorovala vysSia
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incidencia extrapyramidovych prihod (zvlast’ tremor), somnolencie a zvy3ovania hmotnosti v skupine
s pridanym litiom v porovnani so skupinou s pridanym placebom (pozri ¢ast’ 5.1).

Pri sibeZnom podévani valproatu sodného a kvetiapinu farmakokinetika oboch latok nebola klinicky
vyznamne ovplyvnend. Retrospektivna Studia u pediatrickych pacientov, ktori uzivali valproat, kvetiapin
alebo oboje, ukazala vyssiu incidenciu leukopénie a neutropénie v skupine s kombinovanou lie¢bou oproti
skupine s monoterapiou.

Interak¢né stadie s bezne podavanymi liekmi ovplyviiujacimi kardiovaskularny systém neboli vykonané.

Zvysena opatrnost’ je potrebna pri sibeznom podavani s liekmi, ktoré mozu vyvolat’ elektrolytova
nerovnovahu alebo predlzit’ QT interval.

U pacientov, ktori uzivali kvetiapin, sa vyskytli hlasenia o vysledkoch faloSnej pozitivity v enzymovych
imunologickych testoch pre metadon a tricyklické antidepresiva. Odporuca sa otazne vysledky
imunologického skriningu potvrdit’ vhodnou chromatografickou technikou.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Prvy trimester

Priemerné mnozstvo publikovanych tdajov od gravidnych Zien vystavenych G¢inku lieku (t.j. v rozmedzi
300 -1 000 vysledkov gravidity), vratane jednotlivych hlaseni a niektorych observa¢nych $tudii, nenaznacuje
zvySené riziko malformacii v dosledku lieéby. AvSak, na zéklade vSetkych dostupnych Gdajov, nie je mozné
vyvodit definitivny zaver. Stiidie na zvieratach preukazali reprodukéna toxicitu (pozri East’ 5.3). Preto sa ma
kvetiapin pouzivat’ po¢as gravidity len v pripade, Ze prinosy lie¢by prevazia potencialne rizika.

Treti trimester

Novorodenci, vystaveni pésobeniu antipsychotik (vratane kvetiapinu) pocas tretieho trimestra gravidity
matky, st vystaveni riziku neziaducich G¢inkov vratane extrapyramidalnych priznakov a/alebo syndromu z
vysadenia, ktoré mézu byt’ premenlivé ¢o sa tyka zdvaznosti a dizky trvania po porode. Boli hlasené pripady
agitovanosti, hypertonie, hypotonie, trasu, ospalosti, dychacich tazkosti alebo porich kimenia. V dosledku
toho maju byt novorodenci starostlivo sledovani.

Laktacia

Na zaklade ve'mi obmedzenych udajov z publikovanych hlaseni o vylu¢ovani kvetiapinu do I'udského
materského mlieka sa zd4, Ze kvetiapin pri podavani v terapeutickych davkach sa nevylucuje do materského
mlieka. Vzhl'adom na nedostatok spolahlivych udajov sa méa o ukonceni dojcenia ¢i ukonceni liecby
Seroquelom rozhodnit’ po zvazeni prinosu dojcenia pre dieta a prinosu lie¢by pre matku.

Fertilita
Utinky kvetiapinu na fertilitu u Pudi sa nehodnotili. U&inky spojené so zvy$enou hladinou prolaktinu sa
pozorovali u potkanov, hoci nie st priamo relevantné pre ¢loveka (pozri ¢ast’ 5.3 Predklinické udaje).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vzhl'adom na to, Ze kvetiapin posobi na centralny nervovy systém, mdze ovplyvilovat’ ¢innosti vyZadujice
bdelost’. Preto sa neodporuca viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje, kym nie je znama reakcia pacienta na liek.

4.8 Neziaduce ucinky
NajcastejsSie hlasené neziaduce reakcie na liek pri terapii kvetiapinom (> 10 %) st ospalost’, zavrat, suchost’
v Ustach, bolest” hlavy, symptomy savisiace s vysadenim lieku, zvy3enie hladin sérovych triglyceridov,

zvysenie celkového cholesterolu (hlavne LDL-cholesterolu), zniZenie hladiny HDL cholesterolu, zvySovanie
hmotnosti, zniZenie hemoglobinu a extrapyramidové priznaky.

53



Vyskyt neziaducich reakcii na liek spojenych s uzivanim kvetiapinu je uvedeny v tabul’ke (tabulka 1) vo
formate odporac¢anom ,,Council for International Organizations of Medical Sciences” (CIOMS 111 Working
Group; 1995).

Tabul’ka 1 NeZiaduce reakcie na liek spojené s liecbou kvetiapinom
Frekvencie neziaducich u¢inkov st zoradené nasledovne: vel’'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az

< 1/10), menej ¢asté (> 1/1 000 aZ < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 aZ < 1/1 000), veP’mi zriedkavé
(< 1/10 000) a nezname (z dostupnych adajov).

TOS VePmi Casté Menej Casté Zriedkavé VePmi Neznédm
Casté zriedkavé | e
Poruchy krvi pokles leukopénia® | trombocytopénia, | agranulocyt6za® neutropé
a lymfatického hemoglobi | %, znizenie | anémia, zniZenie nia
systému nu? podtu podtu
neurofilov, | trombocytov*®
zvysenie
eozinofi
lov?
Poruchy hypersenzitivita anafylaktic
imunitného (vratane koznych ka reakcia®
systému alergickych
reakcif)
Poruchy hyperprolakt | znizenie vol'nych neprimeran
endokrinného inémia®®, T2 4 sekrécia
systému zniZenie hypotyre6za®* antidiuretic
celkovych kého
T, horménu
znizenie
volnych
T,
znizenie
celkovych
T324,
zvysenie
TSH*
Poruchy zvysenie zvysena hyponatriémia®®, metabolicky zhorsenie
metabolizmu a hladiny chut’ do diabetes mellitus™ | syndrom® existujiceh
vyzivy sérovych | jedla, > o diabetu
triglycerid | zvy3Senie
ov'® glukdzy
2vjienie v krvi az do
celkového hyper,glyke
cholesterol mlckyc6h30
hodnot™
u (hlavne
LDL-
cholesterol
u)11, 30
zniZenie
hladiny
HDL
cholesterol
u17, 30
zvySovanie
?Omotnostig'
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TOS VePmi Casté Menej Casté Zriedkavé VePmi Neznédm
casté zriedkavé | e
Psychické abnormalne somnambulizmus
poruchy sny a no¢né a d’alSie suvisiace
mory, stavy ako je
samovrazed rozpravanie pocas
né spanku a poruchy
myslienky a prijmu potravy
samovrazed stvisiace so
Qoé spravanie spankom
Poruchy zavrat* ', | dyzartria zéchvat kicov?,
nervového somnolenc syndrém
systému ia>*®, nepokojnych néh,
bolest’ tardivna
hlavy, dyskinéza®,
extrapyram synkopa**®
idové
priznaky™
21
Poruchy srdca a tachykardia® | predizenie QT
srdcovej ¢innosti palpitacie ® | intervalu™*?'®
bradykardia®
Poruchy oka rozmazané
videnie
Poruchy ciev ortostaticka vendzna
Pg/potenzia“' trombembolia®
Poruchy dychacej dyspnoe?® rinitida
ststavy, hrudnika
a mediastina
Poruchy sucho zapcha, dysfagia’ pankreatitida’,
gastrointestindlne | v Ustach dyspepsia, intestinalna
ho traktu vracanie® obstrukcia/ ileus
Poruchy pecene zvysenie zvysenie hladin 7Zltacka®,
a zléovych ciest hladin sérovej hepatitida
sérovej aspartatamino-
alaninamino | transferdzy (AST)
-transferdzy |
(ALT)*
zvysenie
hladin gama
-GT®
Poruchy koze angioedém | toxicka
a podkozného 5 epiderma
tkaniva Stevensov- | Ina
Johnsonov | nekrolyz
syndréom® | a,
multifor
mny
erytém
Poruchy kostrovej rabdomyol
a svalovej sUstavy yza

a spojivového
tkaniva

Poruchy obliciek

retencia mocu
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TOS Vel'mi Casté Menej ¢asté Zriedkavé Vel'mi Neznam
casté zriedkavé | e
a mocovych ciest
Stavy v gravidite, novorode
v Sestonedeli necky
a v perinatalnom syndrém
obdobi z
vysadeni
a31
Poruchy sexualna priapizmus,
reprodukcného dysfunkcia galaktorea, opuch
systému a prsnikov,
prsnikov menstruaéné
poruchy
Celkové poruchy | symptémy | Fahka maligny
a reakcie v mieste | sUvisiace asténia, neurolepticky
podania svysadeni | periférny syndrém®,
m lieku™® | edém, hypotermia
podrazdenos
t, pyrexia
Laboratorne a zvysenie
funkcéné kreatinfosfokinaz
vysetrenia y v krvi*

(1) Pozri Cast’ 4.4.

(2) Pocas prvych dvoch tyzdiiov liecby sa moze vyskytnut’ ospalost’, ktora zvy¢ajne pokra¢ovanim lie€by kvetiapinom ustapi.

(3) U niektorych pacientov uzivajucich kvetiapin dochadzalo k asymptomatickému zvyseniu (posun od normalu k > 3x HLN
kedykol'vek) sérovych transaminaz (ALT, AST) alebo gamaglutamyltranspeptidazy. Zvysené hodnoty sa pri pokracujicej liecbe
obycajne vratili k normalu.

(4) Kvetiapin moze rovnako ako d’alSie antipsychotika, ktoré spdsobujii blokadu o -adrenergnych receptorov, sposobit’ ortostaticki
hypotenziu so zavratom, tachykardiou a u niektorych pacientov so synkopou. Uvedené neziaduce G¢inky sa vyskytuji najméa pri
uvodne;j titracii davky (pozri Cast’ 4.4).

(5) Frekvencia tychto neziaducich G¢inkov sa zistila len z postmarketingovych Gdajov tykajdcich sa tabliet Seroquelu s okamZitym
uvolhiovanim.

(6) Hladina glukézy v krvi nala¢no > 126 mg/dl (> 7 mmo/1) alebo > 200 mg/dl (> 11,1 mmol/l) po jedle minimalne v jednom
pripade.

(7) ZvySeny vyskyt dysfagie pri uzivani kvetiapinu v porovnani s placebom bol pozorovany len v klinickych skdSaniach zameranych
na bipolarnu depresiu.

(8) ZaloZené na > 7 % zvySeni hmotnosti zo zakladnej hodnoty. Vyskytuje sa najma pocas prvych tyzdiov lie¢by u dospelych.

(9) V kratkodobych, placebom kontrolovanych, monoterapeutickych klinickych skiSaniach zameranych na zhodnotenie symptomov
suvisiacich s vysadenim lieku sa najéastejsie vyskytovali tieto symptomy: nespavost’, nauzea, bolest’ hlavy, hnacka, vracanie, zavraty
a podrazdenost). Tieto priznaky zvyc¢ajne ustupili do 1 tyzdiia po vysadeni lieku.

(10) Triglyceridy > 200 mg/dl (> 2,258 mmol/1) (pacienti > 18 rokov) alebo > 150 mg/dl (> 1,694 mmol/l) (pacienti < 18 rokov)
zaznamenané minimalne raz.

(11) Cholesterol > 240 mg/dl (> 6,2064 mmol/l) (pacienti > 18 rokov) alebo >200 mg/dl (> 5,172 mmol/l) (pacienti < 18 rokov),
zaznamenany minimalne raz. ZvySenie hladiny LDL cholesterolu o > 30 mg/dl (= 0,769 mmol/l) bolo vel'mi ¢asté. Priemerna zmena
u pacientov, u ktorych sa takéto zvy3enie zistilo, predstavovala 41,7 mg/dl (> 1,07 mmol/l).

(12) Pozri text niZSie.

(13) Trombocyty < 100 x 10%/1 zaznamenané minimalne raz.

(14) ZaloZené na hlaseni neZiaducich uginkov z klinickych skusani zvysenia kreatinfosfokinazy v krvi nesuvisiacej s neuroleptickym
malignym syndrémom.

(15) Hladiny prolaktinu (pacienti > 18 rokov): > 20 ug/l (> 869,56 pmol/l) u muZov; > 30 ug/l (> 1304,34 pmol/l) u zien kedykol'vek.
(16) Moze sposobit’ pad.

(17) HDL cholesterol: < 40 mg/dl (1,025 mmol/l) u muzov; < 50 mg/dl (1,282 mmol/1) u zien kedykol'vek.

(18) Vyskyt u pacientov, ktori maju QTc od < 450 msec az > 450 msec s > 30 msec zvysenie. V placebom kontrolovanych
klinickych Stadiach s miernou zmenou kvetiapinu a vyskyt pacientov, ktori maju klinicky signifrikantn hladinu podobni medzi
kvetiapinom a placebom.

(29) Posun od > 132 mmol/l do < 132 mmol/1 aspoti v jednom pripade.

(20) V priebehu liecby kvetiapinom alebo skoro po vysadeni liecby boli hlasené pripady samovrazednych myslienok

a samovrazedného spravania (pozri Casti 4.4 a 5.1)

(21) Pozri ¢ast’ 5.1

(22) ZniZeny hemoglobin < 13 g/dl (< 8,07 mmol/l) u muzov, < 12 g/dl (< 7,45 mmol/l) u zien aspon jeden pripad sa vyskytol u 11 %
kvetiapinom lieGenych pacientov vo vSetkych $tidiach, vratane rozsirenych nezaslepenych §tadii. U tychto pacientov bolo vzdy
priemerné maximalne zniZenie hemoglobinu -1,50 g/dl.
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(23) Tieto hlasenia sa casto vyskytovali pri tachykardii, zavratoch, ortostatickej hypotenzii a /alebo podkladovom kardio/respiracnom
ochorent.

(24) Zalozené na posune z normalnej vychodiskovej k potencialne klinicky vyznamnej hodnote kedykol'vek vo vSetkych skuskach.
Posun v celkovych T4, volnych T,4 celkovych T3 a volnych Tj, st definované ako < 0,8 x LLN (pmol/l) a posun v TSH je > 5 miU/I
kedykol'vek.

(25) Na zéklade zvySenej miery vracania u star$ich pacientov (> 65 rokov).

(26) Na zaklade posunu v poéte neurofilov z vychodiskovej hodnoty > 1,5 x 10° buniek/I na < 0,5 x 10° buniek/1 kedykolvek po&as
lie¢by a na zaklade pacientov s tazkou neutropéniou (< 0,5 x 10° buniek/1) a infekciou po&as vietkych klinickych dtadii

s kvetiapinom (pozri Cast 4.4).

(27) ZalozZené na posune z normalnej vychodiskovej k potencialne klinicky vyznamnej hodnote kedykol'vek vo vsetkych skuskach.
Posun v podte eozinofilov je definovany ako > 1 x 10° buniek/] kedykol'vek.

(28) Zalozené na posune z normalnej vychodiskovej k potencialne klinicky vyznamnej hodnote kedykol'vek vo vsetkych skuskach.
Posun v poéte bielych krviniek (white blood cells WBC) je definovany ako < 3 x 10° buniek/l kedykol'vek.

(29) Zalozené na hlaseniach metabolického syndromu ako neziaduceho uéinku vo vSetkych klinickych Stadiach s kvetiapinom.
(30)V klinickych skdsaniach sa zistilo u niektorych pacientov zhorSenie viac nez jedného z metabolickych faktorov: zmeny telesnej
hmotnosti, hladiny glukozy v krvi a lipidov v krvi (pozri tieZ Gast’ 4.4).

(31) Pozri ¢ast’ 4.6.

(32) MdzZe sa objavit’ na zaciatku alebo tesne po zacati lieCby a mbze byt’ spojena s hypotenziou a / alebo synkopou. Frekvencia je
stanovena na zaklade hlaseni neziaduceho G¢inku bradykardie a stvisiacich udalosti vo vSetkych klinickych Studiach s kvetiapinom.

Pri uzivani neuroleptik boli zaznamenané pripady prediZenia QT intervalu, komorovej arytmie, nahleho
nevysvetlitelného umrtia, zastavenia ¢innosti srdca a ,,torsades de pointes®. Spomenuté neziaduce G¢inky st
pre tuto skupinu lieciv (neuroleptika) spolocné.

Pediatricka populacia

Tie isté neZiaduce reakcie na liek, ktoré su opisané vysSie u dospelych, je potrebné zvazovat’ v pediatrickej
populacii. Nasledovna tabulka stihrnne uvadza neziaduce reakcie na liek, ktorych vyskyt je u pediatrickych
pacientov (vo veku 10-17 rokov) Gastejsi v porovnani s dospelymi pacientmi alebo neziaduce reakcie na liek,
ktoré sa u dospelych nezistili.

Tabul’ka 2 Neziaduce reakcie na liek u deti a dospievajucich spojené s liecbou kvetiapinom, ktoré
sa vyskytovali ¢astejSie v porovnani s dospelymi pacientmi alebo neZiaduce reakcie na liek, ktoré sa
u dospelych nezistili

Vyskyt neziaducich ucinkov je ¢leneny nasledovne: vel'mi ¢asté (> 1/10), asté (> 1/100 aZ < 1/10), menej
Casté (> 1/1 000 aZ < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 aZ < 1/1 000) a vel'mi zriedkavé (< 1/10 000).

TOS Velmi &asté Casté
Poruchy endokrinného systému | zvy3enie hladiny prolaktinu®
Poruchy metabolizmu a vyZivy | zvySena chut’ do jedla

Poruchy nervového systému extrapyramidové symptomy™ * synkopa
Poruchy ciev zvysenie krvného tlaku®
Poruchy dychacej sustavy, rinitida

hrudnika a mediastina
Poruchy gastrointestinalneho vracanie
traktu
Celkové poruchy a reakcie podrazdenost®
v mieste podania
1. Hladiny prolaktinu (pacienti vo veku < 18 rokov): > 20 ug/l (> 869,56 pmol/l) muzské pohlavie; > 26 ug/I
(> 1130,428 pmol/l) Zenské pohlavie kedykol'vek. U menej ako 1 % pacientov bolo zvy3enie hladiny prolaktinu
> 100 ug/l.
2. Na z&klade zmeny presahujucej klinicky vyznamné limity (prevzaté z kritérii National Institutes of Health) alebo
zvySenie > 20 mmHg pre systolicky alebo > 10 mmHg pre diastolicky tlak kedykol'vek v dvoch kratkodobych (3 az
6 tyzdiiov) placebom kontrolovanych klinickych skusaniach u pediatrickych pacientov.
3. Poznamka: Castost’ vyskytu je rovnaka ako u dospelych, ale podrazdenost’ by mohla u pediatrickych pacientov
suvisiet’ s odlisnymi klinickymi désledkami ako u dospelych.
4. Pozri Cast’ 5.1.
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Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registrécii lieku je déleZité. Umoziiuje priebezné monitorovanie
pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili akékol'vek
podozrenia na neZiaduce reakcie prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného v Prilohe V.

49 Predavkovanie

Symptomy

Vo v8eobecnosti boli hlasené tie priznaky a symptémy, ktoré vyplyvaju zo zddrazneného znameho
farmakologického ucinku lieku, ku ktorym patria ospalost’ a iitlm, tachykardia a hypotenzia.

Predavkovanie mbze viest' k predizeniu QT intervalu, zaichvatom ki¢ov, status epilepticus, rabdomyolyze,
respira¢nej depresii, retencii mo¢u, zméatenosti, deliriu a/alebo nepokoju, kéme a umrtiu. U pacientov

S preexistujucim tazkym kardiovaskularnym ochorenim je zvySené riziko vyskytu priznakov predavkovania
(pozri Cast’ 4.4 Ortostaticka hypotenzia).

Liecba predavkovania

Kvetiapin nema Specifické antidotum. V pripade t'azkej intoxikacie je mozné uvazovat’ 0 pouZiti viacerych
liekov, odporaca sa intenzivna starostlivost’, vratane zabezpecenia priechodnosti dychacich ciest, dostato¢ne;j
ventilacie, prisunu kyslika, pravidelného sledovania a podpory kardiovaskularneho systému.

V tejto stvislosti publikované hlasenia popisuja, Ze pacientov s deliriom a agitaciou a anticholinergnym
syndromom je mozné lie€it’ intraven6znym podanim fyzostigminu 1-2 mg (za kontinualneho monitorovania
EKG). Tento postup sa neodportca ako Standardna liecba vzh'adom na potencialne negativne G€inky
fyzostigminu na vodivost’ srdca. Fyzostigmin sa méze pouzivat’ v pripade, ked’ nie st pritomné EKG
aberacie. NepouZivajte fyzostigmin v pripade dysarytmii, blokady srdca akéhokol'vek stupna alebo
predizenia QRS intervalu.

Kym prevencia absorpcie pri predavkovani sa neskimala, pri tazkych intoxikaciach sa moze indikovat’
vyplach zaltidka a ak je to mozné, ma sa vykonat’ pocas jednej hodiny po poziti. Je potrebné zvazit podanie
aktivneho uhlia.

V pripade predavkovania kvetiapinom sa ma lie¢it’ refraktérna hypotenzia vhodnymi opatreniami, ako su
intravenozne tekutiny a/alebo sympatomimetika. Adrenalinu a dopaminu je potrebné sa vyhnut’, pretoze beta
stimulacia moéze prehlbit’ hypotenziu v nastaveni kvetiapinom vyvolanej alfa blokady.

Starostlivy leké&rsky dohl'ad a sledovanie Zivotnych funkcii musi pokracovat’ az do uplného vylie¢enia
pacienta.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Antipsychotikum, ATC kdéd: NO5AHO04

Mechanizmus t¢inku

Kvetiapin je atypické antipsychotikum. Kvetiapin a aktivny 'udsky plazmaticky metabolit, norkvetiapin
reaguju s celym radom neurotransmiterovych receptorov. Kvetiapin a norkvetiapin maja afinitu k
serotoninovym (5HT,) a k dopaminovym D; a D, receptorom v mozgu. Klinické antipsychotické vlastnosti
lieku Seroquel v porovnani s typickymi antipsychotikami a jeho slaby extrapyramidovy u¢inok (EPS) sa
pripisuju prave kombinacii receptorového antagonizmu s vysSou selektivitou pre 5SHT, oproti D,. Kvetiapin
a norkvetiapin nemaju Ziadnu zjavnu afinitu k benzodiazepinovym receptorom, maju vsak vysoku afinitu k
histaminovym a adrenergnym o, -receptorom a strednu afinitu k adrenergnym a,-receptorom a strednu az
vysoku afinitu k niekol’kym muskarinovym receptorom. Inhibicia NET a parciélne agonistické posobenie
norkvetiapinu na SHT 1A miestach moze prispievat’ k terapeutického G¢inku Seroquelu ako antidepresiva.

58


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

Farmakodynamické ucinky

Kvetiapin je ¢inny v testoch na zistenie antipsychotického u¢inku, akymi s napr. testy na podmienené
obranné reflexy. Kvetiapin potlac¢a uc¢inky dopaminovych agonistov, ¢o sa dokazalo na zaklade
elektrofyziologickych merani a behavioralnych hodnoteni. Kvetiapin zvySuje koncentraciu metabolitov
dopaminu, ¢o je neurochemicky index blokady D, receptorov.

V predklinickych testoch urc¢enych na vyvolanie extrapyramidového syndrému sa kvetiapin nepodoba
typickym antipsychotikam, ma profil atypického antipsychotika. Pri dlhodobom podavani kvetiapinu
nevznika hypersenzitivita dopaminovych D, receptorov. Pri podavani davok, ktoré dostato¢ne blokujt D,
receptory, dochédza len k slabej katalepsii. Kvetiapin ma pri dlhodobom podavani selektivny uéinok na
limbicky systém, pretoZe blokuje depolarizaciu mezolimbickych neurénov, nepdsobi v3ak na nigrostriatalne
dopaminergné neurdny. Pri akitnom a chronickom podavani opiciam rodu Cebus, po predchadzajlcej
senzibilizacii haloperidolom alebo bez neho, vykazuje kvetiapin minimalnu tendenciu k vyvolaniu
dystonickych reakcii (pozri Cast’ 4.8).

Klinicka u¢innost’

Schizofrénia

V troch klinickych, placebom kontrolovanych Stadiach, s réznymi davkami kvetiapinu, u pacientov so
schizofréniou nebol zistenyn rozdiel v incidenci EPS alebo su¢asného uZivania anticholinergik v skupine
lieCenej Seroquelom a skupinou s placebom. Placebom kontrolovana $tidia hodnotiaca lie¢bu fixnou davkou
kvetiapinu v rozmedzi 75 aZ 750 mg/den nepreukazala narast EPS alebo potrebu si¢asného uzivania
anticholinergik. Dlhodoba u¢innost’ Seroquelu s okamzitym uvoliiovanim v prevenci relapsov schizofrénie
nebola verifikovana v zaslepenych klinickych Studiach. V otvorenych klinickych Studiach u pacientov so
schizofréniou bol kvetiapin G¢inny v udrzani klinického zlep$enia pri pokracujucej lie¢be u pacientov, ktori
na zaciatku reagovali na lie¢bu, ¢o naznacuje dlhodobu u€innost’.

Bipolarna porucha

V Styroch, placebom kontrolovanych Kklinickych Stadiach, bol Seroquel podavany k lie¢be stredne t'azkej az
t'azkej manickej epizddy v davkach az 800 mg/den, v dvoch z tychto Studii bol kvetiapin podavany

v monoterapii a v dvoch v kombinacii s litiom alebo divalproexom. Neboli zistené rozdiely v incidenci EPS
¢i nutnosti sucasne podavat’ anticholinergika v skupine so Seroquelom a v skupine s placebom.

V dvoch klinickych tudiach bolo preukazang, Ze Seroquel podavany v monoterapii je ué¢innéjsi nez placebo
pri potlacovani priznakov manie pri stredne tazkych az tazkych formach manickych epizod po 3 a

12 tyzdnoch lieCby. Neexistuji udaje z dlhodobych klinickych stadii, ktoré by preukazovali G¢innost’
Seroquelu v prevencii d’aldich manickych alebo depresivnych epizdd. Udaje o Seroquele v kombinacii

s divalproexom alebo s litiom po 3 a 6 tyzdnioch liecby pri stredne tazkych az tazkych formach manickych
epizod st obmedzené; av§ak kombinovana liecba sa dobre znasala. Vysledky preukazali aditivny G¢inok v 3.
tyzdni. Druha klinicka skuska nepreukazala aditivny G¢inok v 6. tyZdni.

Priemerna stredna davka Seroquelu v poslednom tyzdni lie¢by bola priblizne 600 mg/dei a asi u 85 %
respondentov bola davka v rozmedzi 400-800 mg/deti.

V 4 dalsich klinickych skiisaniach trvajucich 8 tyzdnov u pacientov s miernymi az tazkymi depresivnymi
epizdédami v ramci bipolarnej poruchy I alebo bipolarnej poruchy Il bol Seroquel s okamzitym uvoliiovanim
v davke 300 mg a 600 mg signifikantne u¢innejsi v porovnani s placebom lie¢enou skupinou pacientov

vV ramci meratel'nych vysledkov: priemerné zlepSenie skore MADRS pre odpoved’ definovanu ako najmene;j
50 % zlepSenie celkového skdre MADRS zo zakladnej hodnoty. Nezistil sa rozdiel v rozsahu G¢inku medzi
pacientmi uzivajacimi 300 mg a 600 mg Seroquelu s okamzitym uvoliiovanim.

V kontinualnej faze tychto 2 skiisani sa zistilo, Zze dlhodoba lie¢ba pacientov odpovedajtcich na Seroquel
s okamzitym uvoliovanim v davke 300 alebo 600 mg je efektivnejSia v porovnani s liecbou placebom

S ohl'adom na depresivne symptomy ale bez ohl'adu na manické symptomy.

V dvoch klinickych skasaniach zameranych na prevenciu recidivy sa porovnévala ucinnost’ Seroquelu
v kombinacii so stabilizatormi nalady u pacientov s manickymi, depresivnymi alebo zmieSanymi epizédami.
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Kombinécia s o Seroquelom preukazala lep$iu u¢innost’ ako monoterapia stabilizatormi nalady, ¢o sa tyka
predlZenia ¢asu po recidivu ktorejkol'vek z pordch nalady (manickej, zmieSanej alebo depresivnej). Seroquel
sa podaval 2-krét denne v celkovej davke 400 mg aZz 800 mg denne v kombinécii s litiom alebo valproatom.

V Sest’tyzdiiovej randomizovanej $tudii s litiom stibeZne podavanym so Seroquelom XR oproti placebu
subeZne podavanému so Seroquelom XR u dospelych pacientov s akutnou méaniou bol rozdiel v priemernom
zlepSeni YMRS medzi skupinou s pridanym litiom a skupinou s pridanym placebom 2,8 bodu a rozdiel

Vv percente pacientov odpovedajucich na lie¢bu (definované ako 50 % zlepSenie YMRS z vychodiskovej
hodnoty) bolo 11 % (79 % v skupine s pridanym litiom oproti 68 % v skupine s pridanym placebom).

Jedno dlhodobé klinické sktisanie (viac ako 2 roky liecby) zamerané na hodnotenie prevencie rekurencie

u pacientov s manickymi, depresivnymi alebo zmie$anymi epizodami preukazalo lepsi ti¢inok kvetiapinu
v porovnani s placebom, ¢o sa tyka predizenia ¢asu do rekurencie ktorejkol'vek z néladovych epizéd
(manickej, zmieSanej alebo depresivnej) u pacientov s bipolarnou poruchou typu I. Poéet pacientov

s naladovymi epizédami bol 91 (22,5 %) v skupine s kvetiapinom, 208 (51,5 %) v placebovej skupine a 95
(26,1 %) v skupine liecene;j litiom. U pacientov, ktori odpovedali na kvetiapin, ked” sa porovnavala
pokracujuca liecba kvetiapinom zmenena na liecbu litiom, vysledky dokazujl, Ze zmena na liecbu litiom
nesavisi so zvySenim ¢asu do rekurencie naladovych epizod.

Klinické studie preukazali, Ze Seroquel je ucinny pri liecbe schizofrénie a manie pri davkovani dvakrat
denne, hoci kvetiapin ma elimina¢ny pol¢as asi 7 hodin. Tento fakt podporili aj vysledky Stadie vyuZivajuce
pozitrénovu emisnd tomografiu (PET), ktora preukazala, Ze kvetiapin inhibuje receptory 5HT, a D, az

12 hodin. Bezpecnost’ a t¢innost’ davok vyssich nez 800 mg/den nebola hodnotena.

Klinické bezpeénost’

V krétko trvajucich placebom kontrolovanych klinickych skuSaniach tykajucich sa schizofrénie a bipolarnej
manie bol zdruZeny vyskyt extrapyramidovych priznakov podobny ako u placeba (schizofrénia: 7,8 % pre
kvetiapin a 8,0 % pre placebo; bipolarna mania: 11,2 % pre kvetiapin a 11, 4 % pre placebo). Vy3si vyskyt
extrapyramidovych symptomov sa pozoroval u pacientov lie¢enych kvetiapinom v porovnani s tymi, ktori sa
lie¢ili placebom v kratko trvajucich placebom kontrolovanych klinickych skianiach s vel’kou depresivnou
poruchou a s bipolarnou depresiou. V kratko trvajucich placebom kontrolovanych klinickych skd3aniach
bipolarnej depresie bol zdruzeny vyskyt extrapyramidovych priznakov 8,9 % pre kvetiapin a 3,8 % pre
placebo. V kréatko trvajucich placebom kontrolovanych klinickych skisaniach s monoterapiou tykajucich sa
vel’kej depresivnej poruchy bol zdruzeny vyskyt extrapyramidovych priznakov 5,4 % pre Seroquel XR

a 3,2 % pre placebo. V kratko trvajucom placebom kontrolovanom klinickom ski8ani s monoterapiou

u starSich pacientov s velkou depresivnou poruchou bol zdruzeny vyskyt extrapyramidovych priznakov

9,0 % pre Seroquel XR a 2,3 % pre placebo. V pripade bipolarnej depresie a rovnako v pripade velkej
depresivnej poruchy vyskyt jednotlivych neziaducich uc¢inkov (napr. akatizie, extrapyramidovej poruchy,
tremoru, dyskinézie, dystonie, nepokoja, samovolnych svalovych kontrakcii a svalovej rigidity) v Ziadnej zo
skupin lie¢by nepresahoval 4 %.

V kréatko trvajucej, placebom kontrolovanej Stadii s fixnou davkou (50 mg /deni az 800 mg /den) (v rozpéti od
3 do 8 tyzdnov) bol priemerny prirastok telesnej hmotnosti u pacientov lie¢enych kvetiapinom v rozmedzi od
0,8 kg na 50 mg dennej davky az 1,4 kg na 600 mg dennej davky (s niz8im prirastkom na 800 mg dennej
davky), v porovnani s 0,2 kg u pacientov uZivajlcich placebo. Percento pacientov lieGenych kvetiapinom,
ktori ziskali > 7 % prirastku telesnej hmotnosti, bol v rozmedzi od 5,3 % na 50 mg dennej davky az 15,5 %
na 400 mg dennej davky (s niz§im prirastkom pre 600 a 800 mg dennej davky) oproti 3,7 % pacientov
uZivajucich placebo.

Sesttyzdiiova randomizovana $tidia s litiom subezne podavanym so Seroquelom XR oproti placebu stibezne
podavanému so Seroquelom XR u dospelych pacientov s akitnou maniou naznacila, Ze kombinacia
Seroquelu XR s litiom vedie k ¢astej$im neZiaducim a¢inkom (63 % oproti 48 % v kombinacii Seroquelu XR
S placebom). Vysledky hodnotenia bezpecnosti ukazali zvySent incidenciu extrapyramidovych priznakov
hlasenych u 16,8 % pacientov v skupine s pridanym litiom a 6,6 % v skupine s pridanym placebom,

z ktorych vécsina pozostavala z tremoru hlaseného u 15,6 % pacientov v skupine s pridanym litiom

a u 4,9 % v skupine s pridanym placebom. Incidencia somnolencie bola vy3Sia v skupine Seroquel XR
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s pridanym litiom (12,7 %) v porovnani so skupinou Seroquel XR s pridanym placebom (5,5 %). Navy3e
viésie percento pacientov lieGenych v skupine s pridanym litiom (8 %) zaznamenalo zvy3Senie hmotnosti
(=7 %) na konci liecby v porovnani s pacientmi v skupine s pridanym placebom (4,7 %).

Dlhodobejsie Studie prevencie relapsu mali otvorent lieébu (od 4 do 36 tyzdiiov), pocas ktorej boli pacienti
lieCeni kvetiapinom, nasledované randomizovanim ukonc¢eného obdobia, pocas ktorého boli pacienti
randomizovani do skupin kvetiapinu alebo placeba. U pacientov, ktori boli randomizovani do skupiny
kvetiapinu, bol priemerny prirastok telesnej hmotnosti pocas otvorenej lieCby 2,56 kg a do 48. tyzdna v
randomizovanom obdobi bol priemerny prirastok hmotnosti 3,22 kg v porovnani so zakladnou hodnotou v
otvorenej liecbe. U pacientov, ktori boli randomizovani do skupiny placeba, bol priemerny prirastok telesnej
hmotnosti pocas otvorenej liecby 2,39 kg a do 48. tyzdiia v randomizovanom obdobi bol priemerny prirastok
telesnej hmotnosti 0,89 kg v porovnani so zakladnou hodnotou v otvorene;j liecbe.

V klinickych skuSaniach kontrolovanych placebom u starSich pacientov so psychdzou suvisiacou
s demenciou nebol vyskyt cerebrovaskularnych neziaducich udalosti/100 pacientorokov u pacientov
lie¢enych kvetiapinom vys$$i ako u pacientov dostavajicich placebo.

V placebom kontrolovanych monoterapeutickych klinickych skaSaniach u pacientov s vychodiskovym
poétom neutrofilov > 1,5 x 10%1 bola incidencia minimélne jedného pripadu po&tu neutrofilov < 1,5 x 10%1 u
pacientov lie¢enych kvetiapinom 1,9 % v porovnani s pacientami uzivajucimi placebo 1,5 %. Incidencia

> 0,5 - < 1,0 x 10%/1 bola u pacientov lie¢enych kvetiapinom a u pacientov lie¢enych placebom rovnaka

(0,2 %). Vo vsetkych Kklinickych skianiach (placebom kontrolovanych, otvorenych, aktivne
kontrolovanych) u pacientov s vychodiskovym poétom neutrofilov > 1,5 x 10%I bola incidencia minimalne
jedného pripadu poétu neutrofilov < 1,5 x 10%/1 2,9 % a incidencia < 0,5 x 10%1 bola 0,21 % u pacientov
lieCenych kvetiapinom.

Liecba kvetiapinom bola spojend so zniZzenim hladin hormonov §titnej zl'azy stvisiacich s davkou. Incidencia
posunu v TSH bola 3,2 % pre kvetiapin oproti 2,7 % pre placebo. Incidencia recipro¢nych, potencialne
klinicky vyznamnych posunov oboch T3 alebo T, a TSH v tychto Stadiach bola zriedkava a pozorované
zmeny hladin hormonov Stitnej zl'azy nesaviseli s klinickou symptomatickou hypotyredzou. Redukcia
celkového a vol'ného T, bola najvécsia pocas prvych Siestich tyzdnov lieCby kvetiapinom, v priebehu
dlhodobej lie¢by nedoslo k jeho d’al$ej redukcii. V pribliZzne 2/3 v3etkych pripadov vysadenie lie¢by
kvetiapinom suviselo so zmenou ucinkov na celkovy a volny T4, bez ohl'adu na dobu trvania liecby.

Katarakta / zakal SoSovky

V klinickych skd3aniach hodnotiacich kataraktogénny potencial Seroquelu (v davkach 200 — 800 mg/deit)
voci risperidonu (v davke 2-8 mg/den) u pacientov so schizofréniou alebo schizoafektivnou poruchou nebolo
percento pacientov so zvysenym stupiiom opacity SoSovky pri Seroquele (4 %) vySSie ako pri risperidone
(10 %), u pacientov s expoziciou minimalne 21 mesiacov.

Pediatricka populacia

Klinicka ti¢innost’

Ucinnost’ a bezpe¢nost’ Seroquelu bola sledovana v 3-tyzdiiovom placebom kontrolovanom klinickom
skuSani tykajucom sa lieCby manie (n = 284 pacientov z USA vo veku 10 az 17 rokov). PribliZzne 45 %
populacie pacientov malo d’al$iu diagnozu ADHD. Okrem toho sa vykonalo 6-tyzdiové placebom
kontrolované skusanie u pacientov so schizofréniou (n = 222, vek 13 az 17 rokov). V obidvoch skdSaniach
boli vyradeni pacienti, ktori neodpovedali na Seroquel. Lie¢ba Seroquelom sa zacala davkou 50 mg/den, 2.
den sa davka zvysila na 100 mg/den a potom bola davka titrovana na ciel'ovl davku (mania 400 —

600 mg/det; schizofrénia 400 — 800 mg/den) so zvySovanim o 100 mg/den a podévala sa denne v dvoch
alebo troch rozdelenych davkach.

V klinickom skusani tykajucom sa lieCby manie bol rozdiel priemernej zmeny LS od vychodiskovej hodnoty
v celkovom skére YMRS (aktivna lie¢ba minus placebo) - 5,21 pre Seroquel 400 mg/deti a - 6,56 pre
Seroquel 600 mg/den. Podiel pacientov odpovedajticich na liecbu (zlepsenie YMRS > 50 %) predstavoval
64 % pre Seroquel 400 mg/den, 58 % pre 600 mg/deti a 37 % pre rameno s placebom.
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V klinickom skd3ani tykajucom sa schizofrénie bol rozdiel priemernej zmeny LS od vychodiskovej hodnoty
v celkovom skore PANSS (aktivna lie¢ba minus placebo) - 8,16 pre Seroquel 400 mg/deii a - 9,29 pre
Seroquel 800 mg/den. Ani rezim s nizkou davkou (400 mg/den), ani rezim s vysokou davkou (800 mg/den)
kvetiapinu nebol lepsi ako placebo vzhl'adom na podiel pacientov, ktori dosiahli odpoved’ definovant ako
pokles o > 30 % oproti vychodiskovej hodnote v celkovom skore PANSS. VysSie davky mali za nasledok
nizsi podiel pacientov odpovedajucich na lie¢bu v ¢iselnom vyjadreni tak v pripade manie, ako aj
schizofrénie.

V tretej kratkodobej placebom kontrolovanej klinickej Stadii so Seroquelom XR v monoterapii v pediatrickej
populécii (vo veku 10 az 17 rokov) s bipolarnou depresiou nebola preukazana uéinnost’.

V tejto vekovej skupine nie su k dispozicii Udaje o u¢inku udrziavacej lie¢by alebo o prevencii recidivy.

Klinicka bezpecnost’

V kratkodobych pediatrickych skdSaniach s kvetiapinom opisanych vysSie bola frekvencia EPS v aktivnom
ramene vs. placebo 12,9 % vs. 5,3 % v skdSani so schizofréniou, 3,6 % vs. 1,1 % v skd3ani s bipolarnou
maniou a 1,1 % vs. 0 % v skdsani s bipolarnou depresiou. Frekvencia narastu hmotnosti > 7 % v porovnani
s vychodiskovou hodnotou bola v aktivnom ramene vs. placebo 17 % vs. 2,5 % v skiSaniach

so schizofréniou a bipolarnou méaniou a 12,5 % vs. 6 % v skd3ani s bipolarnou depresiou. Frekvencia prihod
stvisiacich so samovraZzdou bola v aktivnom ramene vs. placebo 1,4 % vs. 1,3 % v skdSani so schizofréniou,
1,0 % vs. 0 % v skd3ani s bipolarnou maniou a 1,1 % vs. 0 % v skusani s bipolarnou depresiou. Pocas
predizenej polie¢ebnej sledovacej fazy studie s bipolarnou depresiou boli dve dodatoéné udalosti u dvoch
pacientov; jeden z tychto pacientov bol na kvetiapine v ¢ase udalosti.

Dlhodoba bezpeénost’

26-tyzdinova otvorena rozsirena faza aktatnych skusani (n = 380 pacientov) so Seroquelom davkovanym
flexibilne v rozmedzi 400 — 800 mg/den poskytli d’alSie informacie tykajice sa bezpe¢nosti. Zvysenie
krvného tlaku sa hlasilo v pediatrickej populacii a zvy$ena chut’ do jedla, extrapyramidové priznaky

a zvysenie sérovych hladin prolaktinu sa hlasili ¢astejsie u pediatrickych pacientov ako u dospelych (pozri
Casti 4.4 a 4.8). Co sa tyka narastu hmotnosti, po korekcii na normalny rast v priebehu dlhsieho ¢asu, bol
vzostup najmenej 0,5 smerodajnej odchylky od vychodiskovej hodnoty “Body Mass Index” (BMI)
pokladany za klinicky vyznamnu zmenu; 18,3 % pacientov lie¢enych kvetiapinom v ¢ase najmenej 26
tyzdnov zodpovedalo tomuto kritériu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Kvetiapin sa po perordlnom podani dobre vstrebava. Biologicka dostupnost’ kvetiapinu nie je vyznamne

ovplyvnena podanim spolu s jedlom. Maximalne rovnovaZzne moléarne koncentracie aktivneho metabolitu
norkvetiapinu predstavuji 35 % pozorovanej koncentracie kvetiapinu. Farmakokinetika kvetiapinu a
norkvetiapinu je linedrna v celom schvalenom davkovom intervale.

Distribdcia
PribliZzne 83 % kvetiapinu sa viaZe na plazmatické proteiny.

Biotransformacia

Kvetiapin sa v peceni intenzivne metabolizuje. Po podani radioaktivne ozna¢eného kvetiapinu je mozné

v mo¢i alebo v stolici najst’ menej ako 5 % pdvodnej zluceniny v nezmenenej forme. In vitro skisky ukazali,
ze hlavnym enzymom, ktory sa podiel’a na metabolizme kvetiapinu sprostredkovanom cytochromom P450,
je CYP3A4. Norkvetiapin sa tvori a vylucuje najmi pomocou CYP3A4.

Asi 73 % izotopom oznaceného lieku sa vylicilo moc¢om a 21 % stolicou.
Kvetiapin a niekol’ko jeho metabolitov (vratane norkvetiapinu) st slabymi inhibitormi 'udského cytochromu

P450 1A2, 2C9, 2C19, 2D6 a 3A4 v podmienkach in vitro. In vitro CYP inhibicia bola pozorovana iba v
koncentraciach priblizne 5-50-krat vyssich, ako su koncentracie dosiahnuté u ¢loveka pri davke v rozmedzi
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od 300 do 800 mg denne. Na zé&klade vysledkov tychto prac in vitro je nepravdepodobné, Ze by sibezné
podavanie kvetiapinu a inych lie¢iv viedlo ku klinicky signifikantnej liekovej inhibicii metabolizmu druhého
lieku, ktory je tieZ sprostredkovany cytochromom P450. Na zaklade skuSok na zvieratach sa zda, Ze
kvetiapin méze indukovat’ cytochrom P450. V $pecifickej interakénej skuske so psychotickymi pacientmi sa
vSak nezistilo Ziadne zvySenie aktivity cytochrému P450 po podani kvetiapinu.

Eliminécia:
Pol¢asy vyluCovania kvetiapinu a norkvetiapinu sa priblizne 7 a 12 hodin. Priemer molarnej davkove;j frakcie
vol'ného kvetiapinu a aktivneho humanneho metabolitu norqutiapinu je <5 % vyli¢enej mo¢om.

Osobitné skupiny pacientov

Pohlavie:
Farmakokinetika kvetiapinu sa nelisi u muzov a Zien.

Starsi pacienti:
Stredna hodnota klirensu kvetiapinu u starSich I'udi je asi 0 30-50 % niz8ia ako u I'udi vo veku 18-65 rokov.

Porucha funkcie obliciek:

U os6b s tazkym poskodenim funkcie obli¢iek (klirens kreatininu menej ako 30 ml/min/1,73 m?) je stredny
klirens kvetiapinu v plazme asi 0 25 % niZsi, ale individualne hodnoty Kklirensu st v rozmedzi hodnét
zdravych jedincov.

Porucha funkcie pecene:

U 0s0b s poskodenou funkciou pecene (kompenzovana alkoholicka cirh6za) je stredny klirens kvetiapinu asi
0 25 % nizsi. Ked’ze sa kvetiapin intenzivne metabolizuje v peCeni, o¢akavaju sa zvysené plazmatické
hladiny u pacientov s poskodenim pecene. U tychto pacientov je potrebné upravit’ divkovanie (pozri ¢ast’
4.2).

Pediatricka populacia

Farmakokinetické udaje sa ziskali od 9 deti vo veku 10 -12 rokov a od 12 dospievajdcich, ktori boli na
udrZiavacej liecbe 400 mg kvetiapinu dvakrat denne. V rovnovaznom stave boli davkovo normalizované
plazmatické koncentracie materskej latky, kvetiapinu, u pediatrickych pacientov (vo veku 10 -17 rokov) vo
vSeobecnosti podobné ako u dospelych, hoci C .« bola u deti na hornej hranici rozmedzia pozorovaného u
dospelych. AUC a C.« aktivneho metabolitu, norkvetiapinu, boli vysSie, pribliZzne o0 62 %, resp. 49 % u deti
(vo veku 10 - 12 rokov) a 0 28 %, resp. 14 % u dospievajlcich (vo veku 13 - 17 rokov) v porovnani s
dospelymi.

5.3 Predklinické udaje o bezpec¢nosti

V niekol’kych in vitro a in vivo skiSkach sa nedokazala genotoxicita. Pri podavani klinicky vyznamnych
davok laboratérnym zvieratam sa zistili nasledovné odchylky, ktoré sa vSak v dlhodobych klinickych
skuskach nepotvrdili.

U potkanov sa pozorovalo ukladanie pigmentu do tkaniva Stitnej zl'azy; u opic rodu Cynomolgus sa
pozorovala hypertrofia tyreoidalnych folikularnych buniek, znizenie plazmatickych hladin T3, znizena
koncentracia hemoglobinu, ¢ervenych a bielych krviniek. U psov sa pozoroval zakal SoSovky a katarakta
(pozri Cast’ 5.1).

V §tadii embryofetélnej toxicity u kralikov bola zvy3ena fetdlna incidencia karpalnej/tarzélnej flexary. Tento
efekt sa objavil v pritomnosti zjavnych t¢inkov u matky, ako je zniZenie prirastku telesnej hmotnosti. Tieto
ucinky boli viditeI'né pri rovnakych alebo mierne vys$sich maternalnych hladinach expozicie, ako u ¢loveka
pri maximalnej terapeutickej davke. Vyznam tohto zistenia pre ¢loveka nie je znamy.

V studii fertility u potkanov sa pozorovalo marginalne zniZenie plodnosti samcov a pseudogravidita, zdihavé
diestralne obdobie, prediZeny prekoitalny interval a znizeny podet gravidit. Tieto u¢inky st spojené so
zvySenymi hladinami prolaktinu a nie st priamo relevantné pre ¢loveka kvoli rozdielom v hormonalnej
kontrole reprodukcie u jednotlivych druhov.

63



6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro

povidon

dihydrat hydrogenfosfore¢nanu vapenatého
mikrokrystalicka celul6za

sodna sol’ karboxymetylskrobu (typ A)
monohydrét laktozy

magnéziumstearat

Filmovy obal

hypromel6za 2910

makrogol 400

oxid titanicity E171

ZIty oxid Zelezity E172 (25, 100 a 150 mg tablety)
¢erveny oxid Zelezity E172 (25 mg tablety)

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3 Cas pouzitelnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia
Al/PVC blistre

Velikosti baleni
Blistry:

Sila tablety Obsah krabicky
25 mg tablety 6 tabliet

20 tabliet

30 t tabliet

50 tabliet

50 tabliet

60 tabliet

100 t tabliet
100 mg, 150 mg, 200 mg a 10 tabliet
300 mg tablety

Blistry

1 blister po 6 tabletach

2 blistre po 10 tabletach

3 blistre po 10 tabletach
10 blistrov po 5 tabletach
5 blistrov po 10 tabletach
6 blistrov po 10 tabletach
12 blistrov po 5 tabletach
10 blistrov po 10 tabletach
1 blister po 10 tabletach




Na trh nemusia byt uvedené v3etky velkosti balenia.

6.6

Sila tablety Obsah krabicky Blistry
20 tabliet 2 blistre po 10 tabletach
30 tabliet 3 blistre po 10 tabletach
50 tabliet 10 blistrov po 5 tabletach
50 tabliet 5 blistrov po 10 tabletach
60 tabliet 6 blistrov po 10 tabletach
90 tabliet 9 blistrov po 10 tabletach
100 tabliet 10 blistrov po 10 tabletach
120 tabliet 12 blistrov po 10 tabletach (iba 150 mg a
300 mg tablety)
180 tabliet 18 blistrov po 10 tabletach (iba 150 mg a
300 mg tablety)
240 tabliet 24 blistrov po 10 tabletach (iba 150 mg a
300 mg tablety)
3 denné balenie na zacatie liechy 8 tabliet 1 blister obsahujuci 6 x 25 mg a 2 x 100 mg
(kombinované balenie) tablety
4 denné balenie na zacatie liechy 10 tabliet 1 blister obsahujuci 6 x 25mg, 3 x 100mg a

1 x 200mg tablety

Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poZiadavky.

7.

10.

DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

REGISTRACNE CiSLO

DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDIL.ZENIA REGISTRACIE

DATUM REVIZIE TEXTU
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OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel 25 mg
kvetiapin
filmom obalené tablety

| 2. LIECIVO

Kazda tableta obsahuje 25 mg kvetiapinu (vo forme fumaratu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informécii pre pouzivatel’a.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

6 filmom obalovanych tabliet
20 filmom obalovanych tabliet
30 filmom obalovanych tabliet
50 filmom obalovanych tabliet
60 filmom obalovanych tabliet
100 filmom obalovanych tabliet

| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZivatela.
Na vnuatorné pouZitie.

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
| 8. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavate pri teplote do 30 °C.
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10.  SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELZA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

| 12. REGISTRACNE CISLO

|13.  CiSLO VYROBNEJ SARZE

~

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekérsky predpis.

[15. POKYNY NA POUZITIE

[16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Seroquel 25 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel 25 mg
kvetiapin

[2. NAZOV DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

AstraZeneca

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP:

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel 100 mg (alebo 150 mg alebo 200 mg alebo 300 mg)
kvetiapin
filmom obalené tablety

[2. LIECIVO |

Kazda tableta obsahuje 100 mg (alebo 150 mg alebo 200 mg alebo 300 mg) kvetiapinu (vo forme fumaratu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK |

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informécii pre pouzivatel’a.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 filmom obalovanych tabliet

20 filmom obalovanych tabliet

30 filmom obalovanych tabliet

50 filmom obalovanych tabliet

60 filmom obalovanych tabliet

90 filmom obalovanych tabliet

100 filmom obalovanych tabliet

120 filmom obalovanych tabliet (iba 150 mg a 300 mg tablety)
180 filmom obalovanych tabliet (iba 150 mg a 300 mg tablety)
240 filmom obalovanych tabliet (iba 150 mg a 300 mg tablety)

| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouZitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Na vnutorné pouZitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl’adu a dosahu deti.

[7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

[s. DATUM EXSPIRACIE

EXP:
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[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

[11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[12. REGISTRACNE CISLO

[13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekérsky predpis.

[15. POKYNY NA POUZITIE

[16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Seroquel 100 mg (alebo 150 mg alebo 200 mg alebo 300 mg)
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel 100 mg (alebo 150 mg alebo 200 mg alebo 300 mg) filmom obalené tablety
kvetiapin

| 2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII
AstraZeneca

| 3. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA 3 denné balenie na zalatie lie¢by

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel 25 mg a 100 mg
kvetiapin
filmom obalené tablety

| 2. LIECIVO

Kazda tableta obsahuje 25 mg kvetiapinu (vo forme fumaratu).
KaZda tableta obsahuje 100 mg kvetiapinu (vo forme fumarétu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informécii pre pouZivatel’a.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

8 filmom obalovanych tabliet

Kombinované balenie
6 x 25 mg filmom obalovanych tabliet
2 x 100 mg filmom obalovanych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na vnuatorné pouZitie.

6. SPECIALN]E UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
| 8. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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Uchovavate pri teplote do 30 °C.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

|12. REGISTRACNE CISLO

[13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiISME

Seroquel 25 mg a 100 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER 3 denné balenie na zacatie lieCby

| 1. NAZOV LIEKU
Seroquel 25 mg a 100 mg tablety
kvetiapin
| 2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII
AstraZeneca
| 3. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

1.den
2.den

3. den
rano
vecer

25 mg
2x25mg
100 mg
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA 4 denné balenie na zatatie lie¢by

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel 25 mg,100 mg a 200 mg
kvetiapin
filmom obalené tablety

| 2. LIECIVO

Kazda tableta obsahuje 25 mg kvetiapinu (vo forme fumaratu).
KaZda tableta obsahuje 100 mg kvetiapinu (vo forme fumarétu).
KaZda tableta obsahuje 200 mg kvetiapinu (vo forme fumaréatu).

[3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informacii pre pouzivatela.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 filmom obalovanych tabliet

Kombinované balenie

6 x 25 mg filmom obalovanych tabliet
3 x 100 mg filmom obalovanych tabliet
1 x 200 mg filmom obalovanych tabliet

| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na vnuatorné pouZitie.

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
| 8. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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Uchovavate pri teplote do 30 °C.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[12.  REGISTRACNE CISLO

[13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekérsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

[16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Seroquel 25 mg, 100 mg a 200 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER 4 denné balenie na zacatie lieCby

| 1. NAZOV LIEKU
Seroquel 25 mg, 100 mg a 200 mg tablety
kvetiapin
| 2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII
AstraZeneca
| 3. DATUM EXSPIRACIE
EXP:
| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE
Lot:
|5 INE
1.den
2.den
3. den
rano
vecer
25 mg
2x25mg
100 mg

200 mg
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Seroquel 25 mg, 100 mg, 200 mg, 300 mg, 400 mg
Seroquel 3 denné balenie na zacatie liecby (kombinované balenie)
Seroquel 4 denné balenie na zacatie liecby
filmom obalené tablety

Kvetiapin fumarat

Pozorne si precditajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek.

Tato pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca aj vtedy,
ak méa rovnaké priznaky ochorenia ako vy.

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obratte sa na svojho lekara alebo lekéarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedlajsich G¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii pre
pouzivatela. Pozri Cast 4.

V tejto pisomnej informacii pre pouZivatel’a sa dozviete:

ogakrwhdE

=

Co je Seroquel a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Seroquel
Ako uzivat’ Seroquel

Mozné¢ vedlajsie tcinky

Ako uchovavat’ Seroquel

Obsah balenia a d’alsie informécie

Co je Seroquel a na &o sa pouZiva

Seroquel obsahuje liecivo, ktoré sa vola kvetiapin. Patri do skupiny liekov nazyvanych antipsychotika.
Seroquel sa moéze pouzivat’ na lie¢bu niektorych ochoreni, ako su:

Bipolarna depresia a vel'ké depresivne epizody v ramci velkej depresivnej poruchy: kedy sa mozete
citit smutny. MoZete sa citit’ stiesnene, mat’ pocit viny, nedostatku energie, straty chuti do jedla alebo
nemozete spavat’.

Mania: kedy sa mdzete citit’ ve'mi rozruseny, povzneseny, roz¢uleny, nadSeny alebo nadmerne
aktivny; alebo mate zly Gisudok, Co znamena, Ze sa prejavujete agresivitou alebo sebaposkodenim.
Schizofrénia: kedy mozete pocut’ alebo pocitovat’ veci, ktoré v skutocnosti nejestvuji, byt
presvedceny o veciach, ktoré nie su skuto¢né alebo sa citite byt neobvykle podozrievavy, plny uzkosti,
zmateny, vinny, napéaty alebo deprimovany.

Lekar vam méze naordinovat’ Seroquel XR, aj ked’ sa citite lepSie.

2.

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Seroquel

NeuZivajte Seroquel

ak ste alergicky (precitliveny) na kvetiapin alebo na ktortkol'vek z d’al$ich zloziek tohto lieku (pozri
gast’ 6: Dalsie informacie),

ak uzivate niektoré z nasledujucich liekov:

- niektoré lieky proti virusu HIV,

- niektoré lieky proti plesiovym infekciam (azoly),

- niektoré lieky proti infekciam (erytromycin, klaritromycin)

- niektoré lieky proti depresii (nefazodén).

Ak uZivate niektory z vysSie uvedenych liekov, neuZivajte Seroquel. Ak si nie ste isty, porozpravajte sa so
svojim lekarom alebo lekarnikom skor, ako zaénete Seroquel uzivat’.
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Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako zacnete uzivat’ Seroquel, obratte sa na svojho lekéra alebo lekarnika:

o ak mate vy alebo niekto z vaSej rodiny problémy so srdcom, napr. problémy so srdcovym rytmom,

oslabeny srdcovy sval alebo zapal srdca alebo ak uzivate akykol'vek liek, ktory méze ovplyviiovat

srdcovy rytmus;

ak mate nizky krvny tlak;

ak ste prekonali mozgovii mrtvicu, najma ak ste starsi;

ak mate problémy s pecefiou;

ak ste niekdy v minulosti mali zachvaty svalovych ki¢ov;

ak méte cukrovku alebo zvy3ené riziko, Ze sa u vas vyskytne. Lek&r vdm moZe v tomto pripade pocas

liecby Seroquelom kontrolovat’ hladinu cukru v Krvi;

. ak viete o tom, Ze sa u vas v minulosti vyskytol znizeny pocet bielych krviniek (ktory mohol, ale tiez
nemusel byt’ spdsobeny inymi liekmi);

° ak ste starSia osoba s demenciou (strata funkcie mozgu), Seroquel nesmiete uzivat’, pretoze skupina
liekov, medzi ktoré Seroquel patri, mdze zvySit’ riziko cievnej mozgovej prihody alebo v niektorych
pripadoch u starSich 'udi s demenciou riziko tmrtia.

. vy alebo niekto iny z vasej rodiny mal v minulosti (lekarska sprava) krvné zrazeniny, nakol’ko
lieky ako tieto sa spajaju s tvorbou krvnych zrazenin.

o o o o o

OkamZite ozndmte svojmu lekarovi, ak pri uzivani Seroguelu zaznamenate:

° kombinaciu horu¢ky, zdvaznej svalovej stuhnutosti, potenia alebo zniZenej drovne vedomia (porucha
nazyvana ,,neurolepticky maligny syndrom*). Méze byt’ potrebna okamzita lekarska pomoc.
nekotrolovatel'né pohyby hlavne v oblasti tvare alebo jazyka,

zavraty alebo t'azky pocit ospalosti. Toto moze zvysit riziko zranenia (padu) u starSich pacientov,
zéchvaty kfCov,

dlhotrvajlcu a bolestiva erekciu (priapizmus).

Tieto stavy mozu byt zapri¢inené tymto liekom.

OkamZite oznamte svojmu lekérovi, ak mate:

. horacku, chripke podobné priznaky, bolest’ hrdla alebo aktikol'vek int infekciu, pretoze mézu byt
zapric¢inené vel'mi nizkym poctom bielych krviniek a mo6zu vyzadovat’ ukoncenie lieCby Seroquelom
a/alebo maju byt lieené;

. zapchu spolo¢ne s pretrvavajicimi bolest'ami brucha alebo zapchu, ktora nereagovala na lie¢bu,
pretoze to moze viest’ k zavaznejSiemu zablokovaniu Creva.

Myslienky na samovrazdu a zhorSenie vasej depresie

Ak maéte depresiu, mdZu sa u vas niekedy prejavit’ sebaposkodzujtice alebo samovrazedné myslienky. Tieto
myslienky mozu byt’ ¢astejsSie od zaciatku lieCby dovtedy, kym tieto lieky za¢nt u¢inkovat’, obvykle okolo
dvoch tyzdnov, ale niekedy aj dlhsie. Tieto myslienky mozu byt Castejsie aj vtedy, ak nahle prestanete
uzivat’ vas liek. S va¢Sou pravdepodobnost'ou mdzete mat’ takéto myslienky vtedy, ak ste v mladom
dospelom veku. Informacie z klinickych skidani ukazuju na zvySovanie rizika samovraZzednych myslienok
a/alebo samovraZedného spravania u dospelych s depresiou mladsSich ako 25 rokov.

Ak vas napadnu myslienky na sebapoSkodzovanie alebo samovrazdu, neodkladne kontaktujte svojho lekara
alebo priamo nemocnicu. Méze byt vhodné informovat’ rodinu alebo blizkych priatel'ov 0 tom, Ze mate
depresiu a poziadat’ ich, aby si precitali tito pisomnu informéciu pre pouzivatel'a. MdZete ich poziadat, aby
vam povedali, ak si myslia, Ze sa zhorSila vasa depresia alebo izkost, alebo ich trapia zmeny vo vasom
spravani.

Narast telesnej hmotnosti
U pacientov uZivajucich Seroquel sa pozoroval narast telesnej hmotnosti. Vasa telesna hmotnost’ ma byt
vami a vaSim lekarom pravidelne sledovana.

Deti a dospievajuci
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Seroquel nie je uréeny na pouzitie u deti a dospievajucich mladsSich ako 18 rokov.

Iné lieky a Seroquel
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi.

NeuZivajte Seroquel , ak uzivate niektory z nasledovnych liekov:

niektoré lieky na liecbu HIV,

azolové lieky (proti plesiiovym infekciam),
erytromycin alebo klaritromycin (proti infekcii),
nefazodon (proti depresii).

Oznamte svojmu lekarovi, ak uzivate niektoré z nasledujicich liekov:

lieky na epilepsiu (ako fenytoin alebo karbamazepin),

lieky na vysoky krvny tlak,

barbituraty (kvéli poruchdm spanku),

tioridazin alebo litium (iné antipsychotické lieky),

lieky, ktoré maju vplyv na ¢innost’ vasho srdca, napriklad lieky, ktoré mozu spdsobit’ nerovnovahu
v elektrolytoch (nizke hladiny draslika alebo hor¢ika), ako st diuretika (odvodnovacie tablety) alebo
niektoré antibiotika (lieky na lie¢bu infekcii),

. lieky, ktoré mozu spdsobit’ zapchu.

Skor ako prestanete uzivat’ ktorykol'vek z vasSich liekov, porad’te sa so svojim lekarom.

Seroquel a jedlo, n4poje a alkohol

. Seroquel sa moze uzivt s jedlom alebo bez jedla.

° Vyhybajte sa konzumaécii alkoholu. Je to z dé6vodu, Ze kombinovany téinok Seroquelu a alkoholu
moze vyvolavat’ ospalost’.

. Pocas uzivania Seroquelu nepite grapefruitovi §tavu. Moze ovplyviovat’ jeho G¢innost’.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojcéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so svojim
lekarom predtym, ako za¢nete uzivat tento liek. NeuZzivajte Seroquel pocas tehotenstva, kym sa o tom
neporozpravate so svojim lekarom. Seroquel sa nema uZzivat’ pocas dojcenia.

Nasledujuce priznaky sa mozu vyskytnat’ u novorodencov, ktorych matky v poslednom trimestri (posledné
tri mesiace tehotenstva) uzivali Seroquel: trasenie, svalova stuhnutost’ a/alebo slabost’, ospalost’, nepokoj,
problémy s dychanim a t'azkosti pri kimeni. Ak sa u vasho dietat’a rozvinie akykol'vek z tychto priznakov,
mozno budete potrebovat navstivit’ svojho lekara.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Liek moze sposobovat’ ospalost’. Neved'te vozidlo a neobsluhujte stroje, kym nezistite, aky ma liek na vas
ucinok.

Seroquel obsahuje laktézu
Tento liek obsahuje mlie¢ny cukor laktozu. Ak viete o vaSej neznaSanlivosti niektorych druhov cukrov,
porad’te sa so svojim lekarom este pred zaciatkom liecby.

Vplyv na vySetrenie mocu

Pri vySetreni mocu, kedy sa pouzivaji niektoré testovacie metddy, Seroquel moze vyvolat’ pozitivne
vysledky na metadon alebo niektoré lieky proti depresii, tzv. tricyklické antidepresiva (TCA), aj ked’
neuZivate metadon alebo TCA. Odportca sa potvrdit’ vysledky SpecifickejSimi testami.
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3. AKo uzivat® Seroquel

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekéra alebo lekéarnika. VVas lekdr vam stanovi Gvodnu davku lieku. UdrZiavacia davka (denna
davka) zavisi to od vasho ochorenia a vaSich potrieb, zvy¢ajna denna davka je v8ak medzi 150 az 800 mg.

Liek uZivajte raz denne pred spanim alebo dvakrat denne v stvislosti s vaSim ochorenim.

Tabletu prehltnite celt a zapite ju vodou.

Tablety uzivajte s jedlom alebo bez jedla.

Pocas uzivania Seroquelu nepite grapefruitovy dziis. Moze ovplyvnit’ spdsob tcinku lieku.
Neprestaiite liek uzivat’ ani vtedy, ked’ sa citite lepSie. Urobte tak len vtedy, ak vam to povie vas lekar.

Problémy s peéeiiou
Ak mate problémy s pecenou, vas lekar vam moze zmenit’ davku.

StarS$i 'udia
Ak ste star$i, vas lekar vam moze zmenit’ davku.

Pouzitie u deti a dospievajucich
Seroquel sa nema pouzivat’ u deti a dospievajucich mladSich ako 18 rokov.

Ak uzijete viac Seroquelu, ako mate

Ak uZijete viac Seroquelu, ako vam predpisal lekar, mézete citit’ ospalost’, zavraty a nezvyc¢ajny tlkot srdca.
Bezodkladne sa skontaktujte so svojim lekdrom alebo sa obrat’te na najblizsie zdravotnicke zariadenie.
Tablety Seroquelu si vezmite so sebou.

AK zabudnete uzit’ Seroquel

Ak zabudnete uzit’ davku, uzite ju €o najskor ako si spomeniete. Ak sa uz blizi ¢as na d’alsiu davku, pockajte
s nou dovtedy. Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

AK prestanete uzivat’ Seroquel

Ak nahle prerusite lieCbu Seroquelom, moZze sa u vas objavit nespavost, nevolnost’ alebo sa méze vyskytnat’
bolest’ hlavy, hnacka, vracanie, zavrat alebo podrazdenost’. Pred ukon¢enim lieCby vam lekar méze urcit’
postupné zniZzovanie davky.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, obrat'te sa na svojho lekara alebo
lekarnika.

4, Mozné vedPajSie ucinky

Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck mdZze spdsobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

VePmi ¢asté vedPajSie u€inky (mozu postihnit’ viac ako 1 z 10 pacientov):

o zavrat (moze spdsobit’ pad), bolest’ hlavy, sucho v Ustach
. ospanlivost’ (mdze ¢asom vymiznut pri pokracovani v lie¢be Seroquelom, mdze sposobit’ pad)
. priznaky z vysadenia lieku (t.j. priznaky ktoré sa vyskytn{l, ak prestanete uzivat’ Seroquel),

zahtniajlice nespavost’, nevol'nost, bolest” hlavy, hnacku, vracanie, zavraty a podrazdenost’. Odporuca
sa postupné vysadenie lieku poc¢as obdobia asponi 1 az 2 tyzdnov.

o zvySovanie telesnej hmotnosti
neobvyklé pohyby svalov, vratane t'azkosti so zacatim svalovych pohybov, tras, nepokoj alebo
nebolestiva svalova stuhnutost’

. zmeny hladin niektorych tukov (triglyceridov a celkového cholesterolu)

Casté vedPajsie u¢inky (mozu postihnit’ az 1 z 10 pacientov):
. zrychleny tep
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pocit, Ze vaSe srdce bdsi zrychlene alebo preruSovane bije

zapcha, Zaludoéna nevol'nost’ (porucha travenia)

pocit slabosti

opuchy ruk alebo néh

nizky krvny tlak pri postaveni sa, co méze viest’ k pocitu zavratu ¢i mdloby (m6ze spdsobit’ pad)
zvysené hladiny cukru v krvi

rozmazané videnie

Zivé sny a no¢né mory

pocit va¢sSieho hladu, zvySena chut’ do jedla

pocit podrazdenosti

poruchy reci a vyjadrovania

samovrazedné myslienky a zhorSenie depresie

dychavi¢nost’

vracanie (hlavne u starSich pacientov)

horucka

zmeny hladin hormonov §titnej zl'azy v krvi

zniZzenie poctu niektorych typov krviniek

zvysenie hladin pecefiovych enzymov stanovenych v Krvi

zvysenie hladiny hormdnu prolaktinu v krvi. Zvy3enie hormonu prolaktinu méZze v zriedkavych
pripadoch viest’ k:

o] opuchu prsnikov u muzZov i Zien a k neo¢akavanej tvorbe materského mlieka.
o] vynechaniu menstruacie alebo k nepravidelnej menstruécii u Zien.

Menej ¢asté vedlajsie icinky (mo6zu postihnat’ az 1 zo 100 pacientov):

zachvaty kfc¢ov

alergické reakcie, ktoré mozu zahnat’ zihl'avku, opuchy koze a opuchy okolo Ust
neprijemné pocity v nohach (nazyvané tiez ako ,,syndrém nepokojnych ndh*)
stazené prehitanie

mimovol'né pohyby hlavne tvare a jazyka

sexudlna dysfunkcia

cukrovka

zmeny elektrickej aktivity srdca pozorované na EKG (prediZenie QT intervalu)
pomalSia srdcové frekvencia, ktord sa moze objavit’ na zaciatku a moze byt’ spojend s nizkym tlakom
krvi a pocitom slabosti/mdl6b

problémy pri moc¢eni

mdloby (mdze spdsobit’ pad)

upchaty nos

zniZenie poctu ¢ervenych krviniek

zniZenie mnozZstva sodika v krvi

Zriedkavé vedlajsie ucinky (mozu postihnat’ az 1 z 1000 pacientov):

kombinacia vysokej teploty (hortacky), potenia, stuhnutosti svalov, pocitu vel'mi vyraznej ospalosti
alebo zniZenej Urovne vedomia (ochorenie nazyvané "neurolepticky maligny syndrom')
zoZltnutie koZe a o¢nych bielkov (zltacka)

zapalové ochorenie pecene (hepatitida)

dlhotrvajlca a bolestiva erekcia (priapizmus)

opuch prsnikov a neoc¢akavana tvorba mlieka (galaktorea)

menstruacné poruchy

krvné zrazeniny v zilach najma v nohach (priznaky zahtiajti opuch, bolest’ a zacervenanie nohy),
ktoré sa mozu premiestnit’ krvnymi cievami do plic a zapri€init’ bolest’ na hrudniku a t'azkosti

s dychanim. Ak spozorujete niektory z tychto priznakov, okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc.
chodenie, rozpravanie, jedenie alebo d’alSie aktivity poCas spanku (namesacnost’)

zniZena telesna teplota (hypotermia)

zapal podzaludkovej zl'azy
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. stav (nazyvany metabolicky syndrom), pri ktorom moZete mat’ kombinaciu 3 alebo viacerych
nasledujdcich priznakov: zvySenie mnoZstva tuku v oblasti brucha, zniZenie hladiny ,,dobrého
cholesterolu* (HDL-C), zvy3enie hladiny tukov nazyvanych triglyceridy v krvi, vysoky krvny tlak
a zvysenie hladiny cukru v krvi

. kombinéacia hortcky, chripke podobnych priznakov, bolesti hrdla alebo akejkol'vek inej infekcie
s vel'mi nizkym poctom bielych krviniek, stav nazyvany agranulocytdza
. nepriechodnost’ ¢reva

zvysenie kreatinfosfokinazy (latky zo svalov) v krvi

VePmi zriedkavé vedlajSie ucinky (mo6zu postihnut’ az 1 z 10 000 pacientov):

. vyrazky tazkého charakteru, pluzgiere alebo cervené skviny na kozi

° prudké alergicka reakcia (anafylakticka reakcia) ktora moze spdsobit’ st'azené dychanie alebo ok
o nahle vzniknuty opuch koze, zvyc¢ajne postihujtci okolie o¢i, pery a hrdlo (angioedém)

o zavazné pluzgierovité ochorenie koze, ust, o¢i a genitalii (Stevensov-Johnsonov syndrém)

. neprimerana sekrécia hormadnu, ktory kontroluje objem mocu

o porusenie Struktury svalovych vlakien alebo bolest’ v svaloch (rabdomyolyza)

o zhorSenie existujucej cukrovky

VedPajsie ucinky s neznamou frekvenciou (z dostupnych tidajov sa neda ur¢it’)

o koZna vyrazka s nepravidelnymi ¢ervenymi $kvrnami (multiformny erytém)

) zavaznd, nahla alergicka reakcia s priznakmi ako je horti¢ka, pl'uzgiere na koZi a olupovanie koze
(toxicka epiderméalna nekrolyza)

o u novorodencov, ktorych matky pocas tehotenstva uzivali Seroquel, sa méze vyskytnut’ ,,syndrém
z vysadenia lieku*

Skupina liekov, do ktorej patri Seroquel, méze spdsobovat’ poruchy srdcového rytmu, ktoré mozu
byt zavazné a v tazkych pripadoch az smrtelné.

Niektoré vedlajsie u€inky sa mozu zistit’ iba vySetrenim krvi. Zahfiiaju zmeny v hladindch niektorych tukov
(triglyceridy a celkovy cholesterol) alebo hladiny cukru v krvi (glukdzy), zmeny v hladine horménov Stitnej
zlazy v krvi, zvySenie hladiny peceniovych enzymov, zniZenie poctu urcitych typov krvnych buniek, znizenie
poctu ¢ervenych krviniek, zvySenie hladiny kreatinfosfokindzy (latky vo svaloch), zniZenie mnoZstva sodika
v krvi a zvySenie hladiny hormonu prolaktinu v krvi. ZvySenie horménu prolaktinu v krvi mdZe zriedkavo
sposobit’ nasledujuce stavy:

o U muZov a zien sa moze vyskytnit’ opuch prsnej zI'azy a neo¢akavana tvorba mlieka,
o zeny mozu mat’ nepravidelnu menstruaciu alebo menstruacia méze vynechat'.

Vs lekar vam preto bude robit’ obcas krvné testy.

VedPajsie ucinky u deti a dospievajucich
U deti a dospievajucich sa vyskytli v klinickych skuskach tie isté vedlajsie G¢inky ako u dospelych.

Nasledovné vedl'ajsie G¢inky sa zaznamenali iba u deti a dospievajucich a nepozorovali sa u dospelych:

Velmi ¢asté vedlajSie u¢inky (mozu postihnit’ viac ako 1 z 10 pacientov):

o zvySenie hladiny hormoénu v krvi, ktory sa nazyva prolaktin. ZvySenie horménu prolaktinu méze
v zriedkavych pripadoch viest’ k nasledovnym stavom:
0 uchlapcov a dievéat dojde k zvéacseniu prsnikov a k necakanej tvorbe mlieka
0 dievcatd nemaju menstrudciu alebo menstruacia je nepravidelna

o zvySena chut’ do jedla
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vracanie

nezvyc¢ajné pohyby svalov. Medzi ne mézu patrit’ tazkosti pri rozhybani svalov, trasenie, pocit
nepokoja alebo stuhnutost’ svalov bez bolesti.

. zvysenie krvného tlaku.

Casté vedPajsie u¢inky (mozu postihnut’ az 1 z 10 pacientov):
. pocit slabosti, mdloby (m6ze sposobit’ pad)

o upchaty nos

o pocit podrazdenia

Hlasenie vedl’ajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich ti¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatela.
Vedlajsie ucinky mébzete hlasit’ aj priamo prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného v Prilohe
V. Hlasenim vedl'ajsich uc¢inkov mozete prispiet k ziskaniu d’alSich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. AKko uchovavat’ Seroquel

e Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

o Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli po EXP. Datum exspiracie sa
vzt'ahuje na posledny defi v danom mesiaci.

e Uchovéavajte pri teplote do 30°C.

e Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne. Tieto
opatrenia pomdzu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Seroquel obsahuje

. Liecivo je kvetiapin. Seroquel tablety obsahuji 25 mg, 100 mg, 200 mg, 300 mg kvetiapinu (ako
kvetiapin fumarat).

. Dalsie zlozky su:

Jadro tablety: povidon, dihydrat hydrogenfosfore¢ianu vapenatého, mikrokrystalicka celul6za, sodna sol
karboxymetylSkrobu (typ A), monohydrét laktdzy, magnéziumstearat

Obal tablety: hypromel6za, makrogol,oxid titani¢ity (E171) Tablety 25 mg, 100 mg a 200 mg tieZ obsahuju
ZIty oxid Zelezity (E172) a 25 mg tablety cerveny oxid Zelezity (E172).

Ako vyzera Seroquel a obsah balenia

Seroquel 25 mg su tablety broskynovej farby, okrihle, obojstranne vypuklé s vyrytym oznacenim
SEROQUEL 25 na jednej strane.

Seroquel 100 mg su ZIté tablety, okrahle, obojstranne vypuklé s vyrytym ozna¢enim SEROQUEL 100 na
jednej strane.

Seroquel 150 mg sa svetloZIté tablety, okrahle, obojstranne vypuklé s vyrytym ozna¢enim SEROQUEL 150
na jednej strane.

Seroquel 200 mg su biele tablety, okrahle bikonvexné s vyrytym ozna¢enim SEROQUEL 200 na jednej
strane.

Seroquel 300 mg su biele tablety, polodlhé s vyrytym oznacenim SEROQUEL na jednej strane a 300 na
druhej strane

Verlkost balenia:

Pre vSetky sily st balenia po 20, 30, 50, 60 a 100 tabletach.

Pre silu 25 mg je naviac balenie po 6 tabletach.

Pre sily 100 mg, 150 mg, 200 mg a 300 mg je naviac balenie po 10 a 90 tabletéach.
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Pre sily 150 mg a 300 mg su balenia po 120, 180 a 240 tabletach.
Pre 3 denné balenie na zadatie lie¢by je balenie po 8 tabletach.
Pre 4 denné balenie na zacatie lieCby je balenie po 10 tabletach.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.
Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Liek je schvaleny v ¢lenskych $tatoch Eurépskeho hospodarskeho priestoru (EHP) pod nasledovnymi

nazvami: )
NAZOV CLENSKEHO STATU NAZOV LIEKU

Rakusko Seroquel
Belgicko Seroquel
Cyprus Seroquel
Déansko Seroquel
Esténsko Seroquel
Finsko Seroquel
Nemecko Seroquel® 25 mg Filmtabletten, Seroquel® 100 mg

Filmtabletten, Seroquel® 200 mg Filmtabletten, Seroquel®
300 mg Filmtabletten

Grécko Seroquel
Island Seroquel
irsko Seroquel
Taliansko Seroquel
LotySsko Seroquel
Litva Seroquel
Luxembursko Seroquel
Malta Seroquel
Holandsko Seroquel
Norsko Seroquel
Portugalsko Seroquel
Rumunsko Seroquel
Slovinsko Seroquel
Spanielsko Seroquel
Svédsko Seroquel
Vel’ké Britania Seroquel

Téato pisomna informacia pre pouZivatel’a bola naposledy aktualizovana v .
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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU, OZNACENIE OBALU A PISOMNA
INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 50 mg tablety s predizenym uvoltiovanim
Seroquel XR 150 mg tablety s predizenym uvoliovanim
Seroquel XR 200 mg tablety s predizenym uvoliovanim
Seroquel XR 300 mg tablety s predizenym uvolfiovanim
Seroquel XR 400 mg tablety s predizenym uvoliovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Seroquel XR 50 mg obsahuje 50 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarat).
Pomocn4 latka: 119 mg bezvodej laktozy v tablete

Seroquel XR 150 mg obsahuje 150 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarat).
Pomocna latka: 71 mg bezvodej laktézy v tablete

Seroquel XR 200 mg obsahuje 200 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarat)..
Pomocna latka: 50 mg bezvodej laktézy v tablete

Seroquel XR 300 mg obsahuje 300 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarat)..
Pomocna latka: 47 mg bezvodej laktozy v tablete

Seroquel XR 400 mg obsahuje 400 mg kvetiapinu (ako kvetiapin fumarat).
Pomocna latka: 15 mg bezvodej laktézy v tablete

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tableta s predizenym uvoltiovanim

Seroquel XR 50 mg st tablety broskytiovej farby s vyrytym ozna¢enim XR 50 na jedne;j strane.
Seroquel XR 150 mg su biele tablety s vyrytym ozna¢enim ,,XR 150 na jednej strane.
Seroquel XR 200 mg su ZIté tablety s vyrytym ozna¢enim XR 200 na jedne;j strane.

Seroquel XR 300 mg su svetloZIté tablety s vyrytym oznac¢enim XR 300 na jednej strane.
Seroquel XR 400 mgsu biele tablety s vyrytym ozna¢enim XR 400 na jednej strane.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Seroquel XR je indikovany:
e v lieCbe schizofrénie

e V liecbe bipolarnej poruchy:
0 na lie¢bu stredne t'azkych az t'azkych foriem manickych epizod v rdmci bipolarnej poruchy,
0 na lie¢bu velkych depresivnych epizod v ramci bipolarnej poruchy,
0 na prevenciu recidivy manickych alebo depresivnych epizéd u pacientov s bipolarnou poruchou,
ktori uz predtym reagovali na liecbu kvetiapinom.

e ako pridavna lie¢ba velkych depresivnych epizod u pacientov s vel’kou depresivnou poruchou (Major
Depressive Disorder, MDD), u ktorych je odpoved’ na monoterapiu antidepresivami nedostato¢na (pozri
cast’ 5.1). Pred zacatim liecby je potrebné, aby lekari zvazili bezpecnostny profil Seroquelu XR (pozri
Cast’ 4.4).

4.2 Davkovanie a spdsob podavania
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Pre kaZzd( indikaciu su k dispozicii odlisné davkovacie schémy. Preto je potrebné zabezpedit', aby pacienti
dostali jasné informacie o vhodnom davkovani v savislosti s ich diagn6zou.

Seroquel XR sa mé uzivat raz denne bez jedla. Tablety sa prehitaju celé, nesmu sa delit’, zuvat’ & drvit.
Dospeli:

Lie¢ba schizofrénie a stredne tazkych az tazkych foriem manickych epizod v ramci bipolarnej
poruchy

Seroquel XR sa ma podavat’ aspon 1 hodinu pred jedlom. Liecba sa zac¢ina dennou davkou 300 mg (1. den),
600 mg (2. dent). Odportcana denna davka je 600 mg, ale ak je to klinicky opodstatnené, mozZe byt davka
zvySena na 800 mg denne. Davka sa ma upravit' v ramci u¢inného davkového rozpitia 400 mg az 800 mg
denne v zavislosti od klinickej odpovede a znasanlivosti pacienta. Udrziavacia lie¢ba schizofrénie si
nevyZaduje Upravu davkovania.

Lie¢ba vePkych depresivnych epizdd v ramci bipolarnej poruchy:

Seroquel XR sa ma podavat’ na noc. Celkova denna davka pocas prvych styroch dni liecby je: 50 mg (1.
deti), 100 mg (2. den), 200 mg (3. den) a 300 mg (4. den). Odporacana denna davka je 300 mg. V klinickych
skusaniach sa nepozoroval d’alsi prinos lie¢by v skupine uZivajucej 600 mg v porovnani so skupinou
uZivajucou 300 mg (pozri ¢ast’ 5.1). Jednotlivi pacienti mdzu mat’ uzitok z ddvky 600 mg. Lie¢bu davkami
vy38imi ako 300 mg maju zacat’ lekari so skiisenost'ou liecby bipolarnej poruchy. U jednotlivych pacientov,
vzhl'adom na toleranciu liecby, klinické skuSania potvrdili, Ze je mozné zvazit’ redukciu davky na 200 mg.

Prevencia rekurencie v ramci bipolarnej poruchy

Na prevenciu rekurencie manickych, zmieSanych alebo depresivnych epizéd v ramci bipolarnej poruchy
pacienti, ktori reagovali na akutnu lieCbu bipolarnej poruchy Seroquelom XR maji pokra¢ovat’ v lieCbe
rovnakymi davkami lieku podavanymi vecer. Davka Seroquelu XR sa moze individualne upravit’ v zavislosti
od klinickej odpovede a znaSanlivosti v rozmedzi 300 — 800 mg denne. Je dblezité, aby sa na udrZiavaciu

cvwe

Pridavna lie¢ba velkych depresivnych epizéd v ramci vel’kej depresivnej poruchy:

Seroquel XR sa ma uzivat’ vecer pred spanim. Denna davka na zaciatku liecby predstavuje 50 mg v 1. a 2.
den a 150 mg v 3. a 4. den. V kratkotrvajucich klinickych skuSaniach tykajacich sa pridavnej lieCby sa
antidepresivny G¢inok zaznamenal pri davkach 150 a 300 mg/deti (s amitriptylinom, bupropiénom,
citalopramom, duloxetinom, escitalopramom, fluoxetinom, paroxetinom, sertralinom a venlafaxinom — pozri
Cast’ 5.1) a 50 mg/den v kratkotrvajucich klinickych sktisaniach v monoterapii. Pri vy$sich davkach je vysSie
riziko neziaducich uc¢inkov. Z tohto dovodu je potrebné, aby lekari zabezpecili pouzitie najnizsich ucinnych
davok liecby zacatim s 50 mg/deni. Potreba zvySenia davky zo 150 mg na 300 mg/den ma vychadzat’

z individualneho hodnotenia pacienta.

Zmena lie¢by zo Seroquelu s okamZitym uvoliiovanim na Seroquel s prediZenym uvoliiovanim

Pre pohodInejSie davkovanie sa pacientom, ktori su v sicasnosti lieGeni Seroquelom s okamzitym
uvolfiovanim vo viacerych dennych davkach, moZe zmenit lie¢ba na Seroquel XR v ekvivalentnej celkovej
dennej davke podanej raz denne. Tato zmena si méze vyzadovat’ individudlnu tipravu davkovania.

Starsi pacienti

Pri podavani Seroquelu XR ako aj ostatnych antipsychotik a antidepresiv star§im pacientom je potrebna
zvysena opatrnost, najmé pri ivodnom stanovovani davky. Davku Seroquelu XR je potrebné zvySovat
pomalSie a dennd terapeutickd davka ma byt’ nizSia ako u mlad$ich pacientov. U starSich pacientov bol
priemerny klirens kvetiapinu v plazme nizsi o 30 % az 50 % v porovnani s mladSimi pacientmi. U starSich
pacientov sa ma zacat’ liecba davkou 50 mg/deii. Davka sa moze zvySovat’ o d’alsich 50 mg/den az do
dosiahnutia u¢innej davky v zavislosti od klinickej odpovede a znaSanlivosti pacienta.

U starSich pacientov s velkymi depresivnymi epizédami v ramci vel’kej depresivnej poruchy sa ma zacat’
davkou 50 mg/den v 1. az 3. den, zvySenou na 100 mg 4. dent a 150 mg/den 8. den. Na zaciatok sa ma pouzit’
najniz§ia uc¢inna davka 50 mg/den. Ak je na zéklade individualneho hodnotenia pacienta potrebné zvysit’
davku na 300 mg/den, nema to byt’ skor ako v 22. den liecby.
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Utinnost’ a bezpe&nost’ sa neskiimala u pacientov starsich ako 65 rokov s depresivnymi epizddami v ramci
bipolarnej poruchy.

Pediatricka populécia:

Seroquel XR sa neodporiaca podavat’ detom a dospievajicim mlad$im ako 18 rokov, vzh'adom na
nedostatok Udajov, ktoré by podporili pouZitie lieku v tejto vekovej skupine. Dostupné informécie
z klinickych, placebom kontrolovanych skdsani, si uvadzané v Castiach 4.4, 4.8, 5.1 a 5.2.

Porucha funkcie obliciek
Davku nie je potrebné upravovat’ u pacientov s poruchou funkcie obliciek.

Porucha funkcie pecene

Kvetiapin je v znacnom rozsahu metabolizovany v peceni Preto sa ma Seroquel XR podavat’ so zvySenou
opatrnostou pacientom so znamym poskodenim funkcie pecene, predovsetkym pri tvodnom stanovovani
davky. U pacientov s poSkodenim funkcie pe¢ene sa ma zacat’ lieCba davkou 50 mg/den. Davka sa ma
zvySovat’ o d’alSich 50 mg/den az do dosiahnutia u¢innej davky v zavislosti od klinickej odpovede

a znaSanlivosti pacienta.

4.4 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortkol'vek z pomocnych latok tohto lieku.
Kontraindikované je sibezné podavanie inhibitorov cytochromu P450 3A4, akymi sU inhibitory HIV-
protedzy, azolové antimykotik4, erytromycin, klaritromycin a nefazodon. (Pozri ¢ast’ 4.5).

4.5 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Ked'Ze Seroquel XR ma niekol’ko indikécii, jeho bezpecnostny profil sa ma posudzovat’ individualne s
ohl'adom na diagnozu jednotlivého pacienta a na davku, ktora sa mu podava.

Dlhodoba uc¢innost’ a bezpecnost’ u pacientov s vel’kou depresivnou poruchou sa nehodnotila ako pridavna
liecba, avsak dlhodoba ucinnost’ a bezpecnost’ sa hodnotila u dospelych pacientov v monoterapii (pozri ¢ast’
5.1).

Pediatricka populacia

Kvetiapin sa neodporiaca podavat’ detom a dospievajiicim mlad$im ako 18 rokov, vzh'adom na nedostatok
Udajov, ktoré by podporili pouZitie lieku v tejto vekovej skupine. V klinickych skdSaniach s kvetiapinom sa
zistilo, Ze okrem znadmeho bezpecnostného profilu stanoveného u dospelych (pozri ¢ast’ 4.8) sa niektoré
neziaduce ucin ky vyskytovali CastejSie u deti a dospievajucich ako u dospelych (zvysena chut’ do jedla,
zvysenie hladin prolaktinu v sére, vracanie, rinitida a synkopa) alebo mézu mat’ rozdielne désledky pre deti
a dospievajlcich (extrapyramidové symptomy a podrazdenost’) a tiez sa identifikoval jeden neziaduci
ucinok, ktory sa predtym nezaznamenal v klinickych Stadiach u dospelych (zvySenie krvného tlaku). U deti a
dospievajucich sa zaznamenali aj zmeny vo vysledkoch testov funkcie $titnej zl'azy.

Okrem toho, dlhodobé désledky z hl'adiska bezpe¢nosti liecby kvetiapinom na rast a dospievanie neboli
sledované dlhsie ako 26 tyzdnov. Dlhodobé dosledky na kognitivny a behavioralny vyvoj nie st zname.

V placebom kontrolovanych klinickych skuSaniach u deti a dospievajcich so schizofréniou, bipolarnou
maniou a bipolarnou depresiou, sa v stvislosti s kvetiapinom zistil zvySeny vyskyt extrapyramidovych
symptémov (EPS) v porovnani s pacientmi, ktori dostavali placebo (pozri Cast’ 4.8).

SamovraZzda/samovraZzedné myslienky alebo klinické zhorsenie:

Depresia sa dava do suvislosti so zvySenym rizikom samovraZzednych myslienok, sebaposkodzovania

a samovrazd (prihod savisiacich so samovrazdou). Toto riziko pretrvava az do dosiahnutia vyznamnej
remisie. Nakol'ko k zlepSeniu nedochadza v prvych tyzdiioch liecby alebo v d’alSich tyzdiioch, pacientov je
potrebné starostlivo sledovat’, az kym nedéjde k vyznamnému zlepSeniu stavu. Klinicka prax vSeobecne
poukazuje na to, Ze riziko samovrazdy sa moZe v pociato¢nych stadiach zlepSovania stavu zvySovat'.
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Okrem toho lekari majt zvazit’ potencidlne riziko priznakov stvisiacich so samovrazdou po nahlom
ukonceni lie¢by kvetiapinom vzhl'adom na rizikové faktory ochorenia, na ktoré boli lieCeni.

Iné psychické poruchy, na ktoré sa predpisuje kvetiapin, mozu tiez stvisiet’ so zvySenym rizikom
samovrazZedného spravania. Okrem toho, takéto stavy mozu predstavovat’ komorbidity velkych depresivnych
epizod. Preto je potrebné k pacientom lieCenym na iné psychické poruchy pristupovat’ s rovnakou
ostrazitostou ako k pacientom lieCenym na vel'ké depresivne epizody.

Je zndme, Ze pacientom s prihodami stvisiacimi so samovrazdou v anamnéze alebo pacientom, u ktorych sa
VO vyznamnej miere prejavuju samovrazedné myslienky pred zacatim lieCby, hrozi vyssie riziko
samovrazednych myslienok alebo pokusov 0 samovrazdu a pocas lieCby sa maju starostlivo sledovat'.
Metaanalyza klinickych skaSani s antidepresivami kontrolovanych placebom u dospelych pacientov

s psychickymi poruchami poukézala na vysSie riziko samovrazedného spravania u pacientov mladsich ako
25 rokov lieenych antidepresivami ako u pacientov, ktori dostavali placebo.

Pacienti, predovsetkym pacienti so zvySenym rizikom, si vyzaduju starostlivy dohl'ad, najméa v zaéiato¢nych
Stadiach liecby a po zmene davkovania. Pacienti (a osoby starajuce sa o pacientov) maju byt pouceni

0 potrebe sledovania akéhokol'vek klinického zhorsenia, samovrazedného spravania alebo myslienok na
samovrazdu alebo neobvyklych zmien spravania a o tom, aby v pripade takychto priznakov okamzite
vyhladali lekarsku pomoc.

V kratko trvajacich, placebom kontrolovanych klinickych stadiach u pacientov s velkymi depresivnymi
epizédami v ramci bipolarnej poruchy, sa pozorovalo u dospievajucich pacientov (mladSich ako 25 rokov),
ktori boli lieCeni kvetiapinom, zvySené riziko pokusov o samovrazdu v porovnani s tymi, ktori dostavali
placebo (3,0 % vs 0 %, v uvedenom poradi). V klinickych §tadiach u pacientov s vel’kou depresivnou
poruchou bol vyskyt pokusov o samovrazdu pozorovany u dospievajlcich pacientov (mladSich ako 25
rokov) 2,1 % (3/144) pri kvetiapine a 1,3 % (1/75) u placeba.

Metabolické riziko

Vzhl'adom na riziko zhorSenia metabolického profilu, vratane zmeny telesnej hmotnosti, koncentracie
glukozy v krvi (pozri hyperglykémia) a lipidov v krvi, ktoré sa pozorovali v klinickych skdSaniach, sa maju
U pacienta na zaciatku lieby vySetrit’ metabolické parametre a akékol'vek zmeny tychto parametrov sa maji
pocas lieCby pravidelne kontrolovat’. ZhorSenie tychto parametrov sa ma primerane liecit’ (pozri tiez Cast’
4.8).

Extrapyramidové symptémy (EPS):

V placebom kontrolovanych klinickych skianiach u dospelych pacientov lieGenych kvetiapinom pre vel'ké
depresivne epizody v rdmci bipolarnej poruchy a pre vel’ka depresivnu poruchu bola incidencia EPS vyssia
v skupine s kvetiapinom neZ v skupine s placebom (pozri Casti 4.8 a 5.1).

Pouzivanie kvetiapinu bolo spojené s rozvojom akatizie charakterizovanej subjektivne neprijemnym alebo
stresujacim nepokojom a potrebou pohybovat’ sa, ¢asto sprevadzanej neschopnost'ou pokojne sediet’ alebo
stat’. To sa s najvacSou pravdepodobnost’ou vyskytuje pocas niekol’kych prvych tyzdnov lieCby. U pacientov
s tymito priznakmi moZe byt zvySovanie davky Skodlivé.

Tardivna dyskinéza:

Ak sa prejavia priznaky a symptomy tardivnej dyskinézy, je potrebné zvazit redukciu davky alebo ukoncenie
liecby kvetiapinom. Symptoémy tardivnej dyskinézy sa mézu zhorsit’ alebo dokonca objavit’ po ukonceni
liecby (pozri Cast 4.8).

Somnolencia a zavraty:

Liec¢ba kvetiapinom je spojena so somnolenciou a podobnymi symptomami ako je sedacia (pozri Cast’ 4.8).
V klinickom skusani sa pocas lie¢by pacientov s bipolarnou depresiou a velkou depresivnou poruchou
zatiatok ucinku prejavil pocas prvych 3 dni liecby a bol prevazne miernej aZ stredne silnej intenzity. Pacienti
so skisenostou somnolencie tazkej intenzity moézu CastejSie vyzadovat’ kontakt minimalne pocas 2 tyzdiiov
od zaciatku somnolencie alebo pokial’ sa symptomy nezlepSia a pokial je potrebné zvazit’ ukoncenie lieGby.
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Ortostaticka hypotenzia

Liecba kvetiapinom stvisi s ortostatickou hypotenziou a S fiou spojenym zavratom (pozri ¢ast’ 4.8), ¢o sa
rovnako ako somnolencia prejavuje v za¢iatocnom S$tadiu liecby s titraciou davky. Tymto sa moéze zvySovat
vyskyt nahodnych zraneni (padov), najmé u starSich pacientov. Z tohto dévodu sa ma pacientom odporucat’
zvySena opatrnost’, kym si na mozné U¢inky liecby zvyknu.

Zvysena opatrnost’ je potrebna pri podavani Seroquelu XR pacientom so zndmymi kardiovaskularnymi

a cerebrovaskularnymi ochoreniami alebo s inymi ochoreniami, ktoré predisponujd ku vzniku hypotenzie.
Ak sa vyskytne ortostaticka hypotenzia, predovsetkym u pacientov s kardiovaskularnym ochorenim, je
potrebné zvazit’ redukciu davok alebo pomalsiu titraciu davok.

Zéachvaty svalovych ki¢ov

V kontrolovanych klinickych sku$aniach nebol zisteny rozdiel vo vyskyte zachvatov svalovych kif¢ov medzi
pacientmi lieGenymi kvetiapinom a tymi, ktorym sa podavalo placebo. O vyskyte zachvatov u pacientov so
z&chvatovou poruchou v anamnéze nie su k dispozicii Ziadne Gdaje. Rovnako ako pri inych antipsychotikach
sa odporuca venovat’ zvySenu pozornost pri lieCbe tych pacientov, ktori udévaju vyskyt zachvatov svalovych
ki¢ov v anamnéze (pozri Cast’ 4.8).

Maligny neurolepticky syndrom:

Maligny neurolepticky syndrom suvisi s antipsychotickou lie¢bou vratane kvetiapinu (pozri Cast’ 4.8).
Klinické prejavy zahfiiaji hypertermiu, zmenu psychického stavu, svalovu rigiditu, vegetativnu instabilitu a
zvysenie kreatinfosfokindzy. V tychto pripadoch je potrebné terapiu kvetiapinom prerusit’ a zacat' vhodnt
liecbu.

Tazkd neutropénia a agranulocytéza

V klinickych skiisaniach s kvetiapinom bol hlaseny vyskyt tazkej neutropénie (pocet neutrofilov < 0,5 X
10°/1). Viagsina pripadov tazkej neutropénie sa vyskytla pocas prvych dvoch mesiacov od zaciatku lie¢by
kvetiapinom. Stvislost’ s davkou lieku nebola potvrdena. Po uvedeni lieku na trh boli niektoré pripady
fatalne.

Moznymi rizikovymi faktormi pre vznik neutropénie su: preexistujuci nizky pocet bielych krviniek (WBC)
a neutropénia vyvolana liekmi v anamnéze. Niektoré pripady sa v3ak vyskytli u pacientov

bez preexistujucich rizikovych faktorov.

Lie¢ba kvetiapinom sa mé prerusit u pacientov s poétom neutrofilov < 1,0 x 10%I. U tychto pacientov je
potrebné sledovat’ priznaky infekcie a pravidelne kontrolovat’ poéet neutrofilov (aZ kym nepresiahnu
hodnotu 1,5 x 10°/1) (pozri &ast’ 5.1).

Na neutropéniu treba mysliet’ u pacientov s prebiehajucou infekciou alebo hora¢kou, najmé u tych, u ktorych
chybaju zjavné predisponujlce faktory. Tito pacienti maju byt vhodne klinicky lie€eni.

Pacientov je potrebné poucit’, aby ihned’ hlasili vyskyt prejavov/symptdémov, ktoré sa zhoduju s
agranulocytozou alebo infekciou (napr. horucka, slabost’, letargia alebo bolest’ v hrdle), kedykol'vek pocas
liecby Seroquelom. U tychto pacientov je potrebné rychlo vysetrit’ pocet WBC a absolutny pocet neutrofilov
(ANC), a to najma v pripade chybajucich predisponujucich faktorov.

Interakcie:
Pozri tiez ¢ast’ 4.5.

Pri subeznom uZzivani kvetiapinu so silnymi induktormi pecefiovych enzymov, akymi st karbamazepin alebo
fenytoin, sa znacne znizuje plazmaticka koncentracia kvetiapinu, o méze ovplyvnit’ ucinnost’ terapie
kvetiapinom. Pacientom, ktori uzivaju induktory pe¢enovych enzymov, je mozné nasadit’ lie¢bu kvetiapinom
iba v tom pripade, ak prinos lie¢by prevysi mozné riziko z vysadenia induktora peceniovych enzymov. Je
dolezité, aby akakol'vek zmena v liecbe induktorom bola postupna, nieckedy je potrebné zamenit induktor za
liek neindukujuci peceniové enzymy (napr. valproat sodny).

Telesna hmotnost’:
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U pacientov, ktori sa lie€ili kvetiapinom, sa hlasil narast telesnej hmotnosti, preto sa maju sledovat’
a klinicky vhodne zvladat’ v stlade s pouzivanymi odport¢aniami tykajucimi sa antipsychotik (pozri Casti
4.8a5.1).

Hyperglykémia:

Zriedkavo sa zaznamenalo, Ze pocas lieCby kvetiapinom sa prilezitostne vyskytla hyperglykémia a/alebo
rozvoj alebo exacerbcia diabetu ojedinele s ketoaciddzou alebo kémou, vratane pripadov konciacich fatalne
(pozri Cast’ 4.8). V niektorych pripadoch sa zaznamenal predchadzajlci narast telesnej hmotnosti, ktory méze
byt predisponujiicim faktorom. Vhodné klinické sledovanie sa odporaca v sulade s vyuzitim odporacani
tykajucich sa antipsychotik. Je potrebné, aby pacienti uZivajuci antipsychotika, vratane kvetiapinu, boli
sledovani na znamky a priznaky hyperglykémie (akymi su polydipsia, polytria, polyfagia a slabost’)

a pacienti s diabetom mellitus alebo s rizikovymi faktormi pre diabetes mellitus maju byt’ pravidelne
sledovani z hl'adiska zhor$enia kontroly glukozy. Telesna hmotnost’ sa ma pravidelne sledovat’.

Lipidy:

V klinickych skuSaniach s kvetiapinom sa pozorovalo zvySenie koncentracie triglyceridov, LDL a celkového
cholesterolu a zniZenie koncentracie HDL cholesterolu (pozri ¢ast’ 4.8). Zmena koncentracie lipidov sa ma
liecit’ na zaklade klinického stavu pacienta a zvazenia lekara.

PredlZenie QT intervalu:

V klinickych skdsaniach a pouZitim v stlade s SPC nebolo uZivanie kvetiapinu spojené s trvalym predizenim
absolutneho QT intervalu. Po¢as postmarketingového sledovania kvetiapinu sa viak prediZzenie QT intervalu
pozorovalo v terapeutickych davkach (pozri Cast’ 4.8) a pri predavkovani (pozri ¢ast’ 4.9). Podobne ako pri
inych antipsychotikach, aj pri uzivani kvetiapinu je potrebna zvySena opatrnost’ pri jeho podavani pacientom
s kardiovaskularnym ochorenim alebo predizenym QT intervalom v rodinnej anamnéze. Zvysena opatrnost’
je tiez potrebné pri stibeznom podavani s liekmi, ktoré mozu prediZit' QT interval alebo pri siibeznom
podavani s neuroleptikami, predovietkym u starSich pacientov, pacientov s vrodenym predizenim QT
intervalu, s kongestivnym srdcovym zlyhanim, hypertrofiou srdca, hypokaliémiou alebo hypomagneziémiou
(pozri Cast 4.5).

Kardiomyopatia a myokarditida

V klinickych skiSaniach a v priebehu postmarketingovej praxe bola hlasena kardiomyopatia a myokarditida,
kauzalna suvislost’ s kvetiapinom vsak nebola preukazana. Liecba kvetiapinom sa ma prehodnotit’

u pacientov s podozrenim na kardiomyopatiu alebo myokarditidu.

Ukoncenie lieCby:

Akutne symptomy z nahleho vysadenia lieku, akymi st insomnia, nauzea, bolest’ hlavy, hna¢ka, vracanie,
zavrat a podrazdenost’ boli zaznamenané po nahlom vysadeni kvetiapinu. Odportca sa lie¢bu ukonéovat’
postupne poc¢as minimalne jedného az dvoch tyzdnov (pozri Cast’ 4.8).

Starsi pacienti so psych6zou spojenou s demenciou:
Kvetiapin nie je schvaleny na liecbu pacientov so psychézou vzniknutou v suvislosti s demenciou.

Pri lie¢be niektorymi atypickymi antipsychotikami v randomizovanych, placebom kontrolovanych
klinickych skuSaniach populécie s demenciou sa vyskytlo pribliZzne trojnasobne zvysené riziko
cerebrovaskularnych neZiaducich udalosti. Mechanizmus vzniku tohto zvy3enia rizika nie je zndmy. ZvySené
riziko sa neda vylacit’ ani pre iné antipsychotika alebo iné populacie pacientov. Pri podavani kvetiapinu
pacientom s rizikovymi faktormi pre vznik cievnej mozgovej prihody je potrebna zvySena opatrnost’.

V metaanalyze atypickych antipsychotik sa zistilo, Ze starsi pacienti so psychdzou vzniknutou v savislosti

s demenciou maju zvySené riziko Gmrtia v porovnani s placebom. V dvoch 10-tyzdnovych, placebom
kontrolovanych skd3aniach s kvetiapinom u rovnakej populacie pacientov (n=710; priemerny vek: 83 rokov;
vekoveé rozpétie: 56-99 rokov) bola mortalita u pacientov lie¢enych kvetiapinom 5,5 % v porovnani s 3,2 %
v skupine pacientov, ktori dostavali placebo. Pacienti v tomto skiSani zomierali z réznych pri¢in, ktoré
zodpovedali o¢ak4vaniam pre tuto populéaciu. Tieto idaje nedokazuji kauzalny vzt'ah medzi liecbou
kvetiapinom a amrtim starSich pacientov s demenciou.

Dysfagia
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Dysfagia (pozri ¢ast’ 4.8) sa hlasila v stvislosti s kvetiapinom. Kvetiapin sa ma pouZivat’ s opatrnostou
u pacientov s rizikom aspira¢nej pneumonie.

Zéapcha a intestinalna obstrukcia

Zapcha predstavuje rizikovy faktor pre intestinalnu obstrukciu. Zapcha a intestinalna obstrukcia sa hlasili
v savislosti s kvetiapinom (pozri Cast’ 4.8). Tieto zahfiali aj fatalne hldsenia u pacientov s vy3sim rizikom
intestinalnej obstrukcie, vratane tych, ktori uzivali sti¢asne viac liekov zniZujdcich intestindlnu motilitu
a/alebo nemuseli hlasit’ priznaky zapchy. Pacienti s intestinalnou obstrukciou/ileom sa maju lie¢it’ so
starostlivym sledovanim a na jednotke intenzivnej starostivosti.

Vendzna trombembdlia (VTE)

Pripady vendznej trombembdlie (VTE) sa vyskytli po podani antipsychotickych liekov. Nakol’ko pacienti
lieCeni antipsychotikami maju ¢asto pritomné ziskané rizikové faktory na VTE, maja byt vSetky mozné
rizikové faktory VTE identifikované pred a pocas lie¢by kvetiapinom a maju sa prijat’ preventivne opatrenia.

Pankreatitida

V Klinickych skiSaniach a v priebehu postmarketingovej praxe bola hldsend pankreatitida. V ramci
postmarketingovych hlaseni malo vel'a pacientov faktory, 0 ktorych je zname, Ze su spojené s pankreatitidou,
ako je zvySenie triglyceridov (pozri ¢ast’ 4.4), zI¢ové kamene a konzumacia alkoholu.

Dodatocna informdcia

Udaje o kvetiapine v kombinacii s divalproexom alebo litiom na lie¢bu akutnych stredne tazkych az tazkych
foriem manickych epizdd st obmedzené; kombinovana liecba vSak bola dobre tolerovana (pozri Casti 4.8

a 5.1). Udaje poukazuju na aditivny uéinok v trefom tyzdni.

Laktoza
Tablety Seroquel XR obsahuju laktézu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktézovej
intolerancie, lapénskeho deficitu laktazy alebo gluk6zo-galaktozovej malabsorpcie nesmi uzivat’ tento liek.

45 Liekové a iné interakcie

Vzhl'adom na primarne G¢inky kvetiapinu na centralny nervovy systém je potrebna zvys$ena opatrnost’ pri
uzivani kvetiapinu v kombinacii s inymi centralne pdsobiacimi liekmi alebo s alkoholom.

Cytochrom P450 (CYP) 3A4 je hlavny enzym, ktory sa podiel'a na metabolizme kvetiapinu
sprostredkovanom cytochromom P450. V interak¢nej §tadii so zdravymi dobrovol'nikmi sa po stibeznom
podani ketokonazolu, CYP3A4 inhibitora, a kvetiapinu (v davke 25 mg) zistilo 5-8-nasobné zvysenie AUC
kvetiapinu. Preto je subeZzné podavanie kvetiapinu a inhibitorov CYP3A4 kontraindikované. Takisto sa
neodporuca konzumovat’ grapefruitova §tavu pocas lieCby kvetiapinom.

V Klinickych skiskach zameranych na sledovanie farmakokinetiky, v ktorych sa podavali opakované davky
kvetiapinu pred a pocas lieCby karbamazepinom (znamy induktor pecenovych enzymov), stibezne podany
karbamazepin vyrazne zvysil klirens kvetiapinu. Toto zvySenie klirensu zniZuje systémovu expoziciu
kvetiapinu (zistené pomocou AUC) priemerne na 13 % hodn6t zistenych u pacientov, ktorym sa podaval
kvetiapin samotny; u niektorych pacientov sa pozorovalo este vacsie zniZenie. V dosledku tejto interakcie sa
moézu vyskytnut’ nizsie plazmatické koncentracie kvetiapinu, ¢o méze ovplyvnit’ u¢innost’ lieCby
kvetiapinom.

Subezné uZivanie kvetiapinu s fenytoinom (induktor mikrozomalnych enzymov) spésobilo enormné
zvysenie Klirensu kvetiapinu, priblizne o 450 %. Pacientom, ktori uZivaju induktory pe¢eiiovych enzymov, sa
ma podavat’ kvetiapin iba v tom pripade, ak prinos lie¢by prevysi mozné riziko z vysadenia induktora
pecenovych enzymov. Je dolezité, aby akakol'vek zmena v liecbe induktorom bola postupna, niekedy je
potrebné zamenit’ induktor za liek neindukujici peCenové enzymy (napr. valproat sodny) (pozri tiez ¢ast’
4.4).

Farmakokinetika kvetiapinu nie je vyznamne ovplyvnena pri sibeZznom podavani antidepresiv - imipraminu
(zndmy inhibitor CYP2D6) alebo fluoxetinu (zndmy inhibitor CYP3A4 a CYP2D6).
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Farmakokinetika kvetiapinu nie je vyznamne ovplyvnena pri sibeZznom podavani s antipsychotikami -
risperidénom alebo haloperidolom.SubeZné podavanie kvetiapinu a tioridazinu spésobuje zvysenie klirensu
kvetiapinu priblizne o 70 %.

Farmakokinetika kvetiapinu nie je ovplyvnena subeznym podavanim cimetidinu.
Farmakokinetika litia nie je ovplyvnena sibeZznym podavanim kvetiapinu.

V Sest'tyzdiiovej randomizovanej $tudii s litiom sibeZne podavanym so Seroquelom XR oproti placebu
subezne podavanym so Seroquelom XR u dospelych pacientov s akitnou méaniou sa pozorovala vysSia
incidencia extrapyramidovych prihod (zvlast’ tremor), somnolencie a zvySovania hmotnosti v skupine
s pridanym litiom v porovnani so skupinou s pridanym placebom (pozri ¢ast’ 5.1).

Pri sibeZnom podavani valproatu sodného a kvetiapinu farmakokinetika oboch latok nebola klinicky
vyznamne ovplyvnena. Retrospektivna Stidia u pediatrickych pacientov, ktori uzivali valproat, kvetiapin
alebo oboje, ukazala vysSiu incidenciu leukopénie a neutropénie v skupine s kombinovanou lie¢bou oproti
skupine s monoterapiou.

Interakéné stadie s bezne podavanymi liekmi ovplyvitujacimi kardiovaskularny systém neboli vykonané.

Zvysena opatrnost’ je potrebna pri sibeZznom podavani s liekmi, ktoré mozu vyvolat’ elektrolytovu
nerovnovahu alebo predlzit’ QT interval.

U pacientov, ktori uzivali kvetiapin, sa vyskytli hlasenia o vysledkoch faloSnej pozitivity v enzymovych
imunologickych testoch pre metadon a tricyklické antidepresiva. Odporuca sa otazne vysledky
imunologického skriningu potvrdit’ vhodnou chromatografickou technikou.

4.6 Fertilita, gravidita a laktécia

Gravidita

Prvy trimester

Priemerné mnozstvo publikovanych tdajov od gravidnych Zien vystavenych u¢inku lieku (t.j. v rozmedzi
300-1 000 vysledkov gravidity), vratane jednotlivych hldseni a niektorych observa¢nych $tadii, nenaznacuje
zvySené riziko malformacii v dosledku lieCby. Avsak, na zaklade vSetkych dostupnych tidajov, nie je mozné
vyvodit definitivny zaver. Stiidie na zvieratach preukazali reprodukéna toxicitu (pozri East’ 5.3). Preto sa ma
kvetiapin pouzivat’ pocas gravidity len v pripade, Ze prinosy lieCby prevazia potencialne rizika.

Treti trimester

Novorodenci, vystaveni pdsobeniu antipsychotik (vratane kvetiapinu) pocas treticho trimestra gravidity
matky, sU vystaveni riziku neziaducich G¢inkov vratane extrapyramidalnych priznakov a/alebo syndromu z
vysadenia, ktoré mozu byt premenlivé ¢o sa tyka zavaznosti a dizky trvania po porode. Boli hlasené pripady
agitovanosti, hypertdnie, hypotonie, trasu, ospalosti, dychacich t'azkosti alebo portich kimenia. V désledku
toho maju byt novorodenci starostlivo sledovani.

Laktacia

Na zéklade vel'mi obmedzenych udajov z publikovanych hldseni o vylu¢ovani kvetiapinu do 'udského
materského mlieka sa zdd, Ze kvetiapin pri podavani v terapeutickych davkach sa nevylucuje do materského
mlieka. Vzhl'adom na nedostatok spolahlivych tdajov sa ma o ukon¢eni dojcenia ¢i ukonéeni lieCby
Seroquelom XR rozhodnut’ po zvazeni prinosu dojcenia pre dieta a prinosu liecby pre matku.

Fertilita

Uginky kvetiapinu na fertilitu u Pudi sa nehodnotili. U&inky spojené so zvy$enou hladinou prolaktinu sa
pozorovali u potkanov, hoci nie su priamo relevantné pre ¢loveka (pozri ast’ 5.3 Predklinické tdaje).
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4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vzhl'adom na to, Ze kvetiapin posobi na centralny nervovy systém, mdze ovplyvilovat’ ¢innosti vyZadujice
bdelost’. Preto sa neodporuca viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje, kym nie je znama reakcia pacienta na liek.

4.8 Neziaduce ucinky

NajcastejSie hlasené neZiaduce reakcie na liek pri terapii kvetiapinom (> 10 %) st ospalost’, zavrat, suchost’
v Ustach, bolest” hlavy, symptomy savisiace s vysadenim lieku, zvy3enie hladin sérovych triglyceridov,
zvysenie celkového cholesterolu (hlavne LDL-cholesterolu), zniZenie hladiny HDL cholesterolu, zvySovanie
hmotnosti, zniZenie hemoglobinu a extrapyramidové priznaky.

Vyskyt neziaducich reakcii na liek spojenych s uzivanim kvetiapinu je uvedeny v tabul’ke (tabul’ka 1) vo
formate odporuc¢anom ,,Council for International Organizations of Medical Sciences” (CIOMS 11 Working
Group; 1995).

Tabul’ka 1 NeZiaduce reakcie na liek spojené s lie¢bou kvetiapinom

Frekvencie neziaducich u¢inkov st zoradené nasledovne: vel’'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az
< 1/10), menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), ve’mi zriedkavé
(< 1/10 000) a nezname (z dostupnych udajov).

TOS Vel'mi Casté Menej ¢asté Zriedkavé Vel'mi Neznam
casté zriedkavé | e

Poruchy krvi pokles leukopénia™ | trombocytopénia, | agranulocyt6za® neutropé
a lymfatického hemoglobi | %, znizenie | anémia, zniZenie nia
systému nu? podtu podtu

neurofilov, | trombocytov*®

zvysenie

eozinofi

lov®’
Poruchy hypersenzitivita anafylaktic
imunitného (vratane koznych ka reakcia®
systému alergickych

reakcif)

Poruchy hyperprolakt | zniZenie volnych neprimeran
endokrinného inémia®®, T2 4 sekrécia
systému znizenie hypotyre6za® antidiuretic

celkovych kého

T, horménu

znizenie

volnych

T,

znizZenie

celkovych

T324,

zvysenie

TSH*
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TOS VePmi Casté Menej Casté Zriedkavé VePmi Neznédm
casté zriedkavé | e
Poruchy zvysenie zvysena hyponatriémia®®, metabolicky zhorSenie
metabolizmu a hladiny chut’ do diabetes mellitus™ | syndrém?® existujlceh
vyZivy sérovych jedla, > o diabetu
triglycerid | zvy3Senie
ov'® glukézy
2vyenie v krvi aZz do
) hyperglyke
celkového A
cholesterol mlckycshgo
hodnot™
u (hlavne
LDL-
cholesterol
u)ll, 30
zniZenie
hladiny
HDL
cholesterol
u17, 30
zvysovanie
hmotnosti®
30,
Psychické abnormalne somnambulizmus
poruchy sny a no¢né a d’al8ie suvisiace
mory, stavy ako je
samovrazed rozpravanie pocas
né spanku a poruchy
myslienky a prijmu potravy
samovrazed stvisiace so
Qoé spravanie spankom
Poruchy zévrat* 1, | dyzartria zéchvat kiov?,
nervového somnolenc syndrém
systému ia>*®, nepokojnych noh,
bolest’ tardivna
hlavy, dyskinéza®®,
extrapyram synkopa™**®
idové
priznaky™
21
Poruchy srdca a tachykardia® | predizenie QT
srdcovej cinnosti palpitacie 2 | intervalu™*?'®
bradykardia®
Poruchy oka rozmazané
videnie
Poruchy ciev ortostaticka venozna
Pg/potenzia“' trombembolia®
Poruchy dychacej dyspnoe?® rinitida
ststavy, hrudnika
a mediastina
Poruchy sucho zapcha, dysfagia’ pankreatitida’,
gastrointestinalne | v Ustach dyspepsia, intestinalna
ho traktu vracanie® obstrukcia/ ileus
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TOS Vel'mi Casté Menej ¢asté Zriedkavé Vel'mi Neznam
casté zriedkavé | e
Poruchy pecene zvysenie zvysenie hladin 7Zltacka®,
a zléovych ciest hladin sérovej hepatitida
sérovej aspartatamino-
alaninamino | transferdzy (AST)
-transferazy | 3
(ALT)?
zvysenie
hladin gama
-GT®
Poruchy koze angioedém | toxicka
a podkozného % epiderma
tkaniva Stevensov- | Ina
Johnsonov | nekrolyz
syndréom® | a,
multifor
mny
erytém
Poruchy kostrovej rabdomyol
a svalovej ststavy yza
a spojivového
tkaniva
Poruchy obliciek retencia mocu
a mocovych ciest
Stavy v gravidite, novorode
v Sestonedeli necky
a v perinatalnom syndrém
obdobi z
vysadeni
a3l
Poruchy sexualna priapizmus,
reprodukcného dysfunkcia galaktorea, opuch
systému a prsnikov,
prsnikov menstruaéné
poruchy
Celkové poruchy | symptémy | Fahka maligny
a reakcie v mieste | sUvisiace asténia, neurolepticky
podania svysadeni | periférny syndrém®,
m lieku™® | edém, hypotermia
podrazdenos
t, pyrexia
Laboratérne a zvysenie
funkcné kreatinfosfokinaz
vySetrenia y v krvit*

(1) Pozri Cast’ 4.4.

(2) Pocas prvych dvoch tyzdiov liecby sa moze vyskytnit’ ospalost’, ktora zvycajne pokratovanim lieCby kvetiapinom ustupi.

(3) U niektorych pacientov uzivajucich kvetiapin dochadzalo k asymptomatickému zvy$eniu (posun od normalu k > 3x HLN
kedykol'vek) sérovych transaminaz (ALT, AST) alebo gamaglutamyltranspeptidazy. Zvysené hodnoty sa pri pokracujticej liecbe
obycajne vratili k normalu.
(4) Kvetiapin moze rovnako ako d’alSie antipsychotika, ktoré spdsobuju blokadu a;-adrenergnych receptorov, spdsobit’ ortostatickl
hypotenziu so zavratom, tachykardiou a u niektorych pacientov so synkopou. Uvedené neZiaduce G¢inky sa vyskytuju najmé pri

Gvodnej titracii davky (pozri Cast’ 4.4).

()

Frekvencia tychto neziaducich G¢inkov sa zistila len z postmarketingovych dajov tykajucich sa tabliet Seroquelu s okamzitym

uvolnovanim.

(6) Hladina glukozy v krvi nala¢no > 126 mg/dl (= 7 mmo/l) alebo > 200 mg/dl (> 11,1 mmol/l) po jedle minimélne v jednom

pripade.
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(7) Zvyseny vyskyt dysfagie pri uzivani kvetiapinu v porovnani s placebom bol pozorovany len v klinickych skianiach zameranych
na bipolarnu depresiu.

(8) Zalozené na > 7 % zvySeni hmotnosti zo zakladnej hodnoty. Vyskytuje sa najmé poc&as prvych tyzdiov lie¢by u dospelych.

(9) V kratkodobych, placebom kontrolovanych, monoterapeutickych klinickych skisaniach zameranych na zhodnotenie symptomov
stvisiacich s vysadenim lieku sa najéastejsie vyskytovali tieto symptomy: nespavost’, nauzea, bolest’ hlavy, hnacka, vracanie, zavraty
a podrazdenost). Tieto priznaky zvyc€ajne ustupili do 1 tyzdia po vysadeni lieku.

(10) Triglyceridy > 200 mg/dl (> 2,258 mmol/l) (pacienti > 18 rokov) alebo > 150 mg/dl (> 1,694 mmol/l) (pacienti < 18 rokov)
zaznamenané minimalne raz.

(11) Cholesterol > 240 mg/dl (= 6,2064 mmol/l) (pacienti > 18 rokov) alebo > 200 mg/dl (> 5,172 mmol/l) (pacienti < 18 rokov),
zaznamenany minimalne raz. ZvySenie hladiny LDL cholesterolu o > 30 mg/dl (= 0,769 mmol/l) bolo vel'mi ¢asté. Priemerna zmena
u pacientov, u ktorych sa takéto zvySenie zistilo, predstavovala 41,7 mg/dl (> 1,07 mmol/l).

(12) Pozri text niZsie.

(13) Trombocyty < 100 x 10%1 zaznamenané minimalne raz.

(14) ZaloZené na hlaseni neziaducich a¢inkov z klinickych ski$ani zvySenia kreatinfosfokinazy v krvi
nesuvisiacej s neuroleptickym malignym syndrémom.

(15) Hladiny prolaktinu (pacienti > 18 rokov): > 20 ug/l (> 869,56 pmol/l) u muzov; > 30 g/l (> 1304,34 pmol/l) u Zien:
kedykol'vek.

(16) Moze spdsobit’ pad.

(17) HDL cholesterol: < 40 mg/dl (1,025 mmol/l) u muzov; < 50 mg/dl (1,282 mmol/l) u zien kedykol'vek.

(18) Vyskyt u pacientov, ktori maji QTc od < 450 msec az > 450 msec s > 30 msec zvysenie. V placebom kontrolovanych
klinickych stadiach s miernou zmenou kvetiapinu a vyskyt pacientov, ktori maju klinicky signifrikantn hladinu podobnd medzi
kvetiapinom a placebom.

(19) Posun od > 132 mmol/l do < 132 mmol/l aspoii v jednom pripade.

(20) V priebehu lie¢by kvetiapinom alebo skoro po vysadeni lie¢by boli hlasené pripady samovrazednych myslienok
a samovrazedného spravania (pozri Casti 4.4 a 5.1)

(21) Pozri cast’ 5.1

(22) Znizeny hemoglobin < 13 g/dl (< 8,07 mmol/l) u muZov, < 12 g/dl (< 7,45 mmol/l) u Zien aspoi jeden pripad sa vyskytol
u 11 % kvetiapinom lieCenych pacientov vo vSetkych stadiach, vratane rozsirenych nezaslepenych §tadii. U tychto pacientov bolo
vzdy priemerné maximalne zniZenie hemoglobinu -1,50 g/dl.

-23) Tieto hlasenia sa asto vyskytovali pri tachykardii, zvratoch, ortostatickej hypotenzii a /alebo podkladovom
kardio/respiranom ochoreni.

(24) ZaloZené na posune z normalnej vychodiskovej k potencialne klinicky vyznamnej hodnote kedykol'vek vo vsetkych sktiskach.
Posun v celkovych T4, volnych T,4 celkovych T3 a volnych Ts, st definované ako < 0,8 x LLN (pmol/l) a posun v TSH je > 5 miU/I
kedykol'vek.

(25) Na zéklade zvySenej miery vracania u star$ich pacientov (> 65 rokov).

(26) Na zéklade posunu v poéte neurofilov z vychodiskovej hodnoty > 1,5 x 10° buniek/I na < 0,5 x 10° buniek/l kedykol'vek po&as
lietby a na zaklade pacientov s tazkou neutropéniou (< 0,5 x 10° buniek/l) a infekciou po&as vietkych klinickych dtadii
s kvetiapinom (pozri Cast’ 4.4).
~27) Zalozené na posune z normalnej vychodiskovej k potencialne klinicky vyznamnej hodnote kedykol'vek vo vsetkych skuskach.
Posun v podte eozinofilov je definovany ako > 1 x 10° buniek/] kedykol'vek.

(28) ZaloZené na posune z normalnej vychodiskovej k potencialne klinicky vyznamnej hodnote kedykol'vek vo vietkych skiskach.
Posun v poéte bielych krviniek (white blood cells WBC) je definovany ako < 3 x 10° buniek/l kedykol'vek.

(29) Zalozené na hlaseniach metabolického syndromu ako neziaduceho uéinku vo vsetkych klinickych stidiach s kvetiapinom.

(30)V klinickych skusaniach sa zistilo u niektorych pacientov zhorsenie viac nez jedného z metabolickych faktorov: zmeny telesnej
hmotnosti, hladiny glukozy v krvi a lipidov v krvi (pozri tieZ &ast’ 4.4).

(31) Pozri cast 4.6.

(32)-M0ze sa objavit’ na zaciatku alebo tesne po zacati liecby a mdZe byt’ spojena s hypotenziou a / alebo synkopou. Frekvencia je
stanovena na zaklade hlaseni neziaduceho Géinku bradykardie a stvisiacich udalosti vo vSetkych klinickych Studiach s kvetiapinom.

Pri uZivani neuroleptik boli zaznamenané pripady prediZenia QT intervalu, komorovej arytmie, nahleho
nevysvetlitelného tmrtia, zastavenia ¢innosti srdca a ,,torsades de pointes“. Spomenuté neziaduce G¢inky st
pre tuto skupinu lieciv (neuroleptika) spolocné.

Pediatricka populacia

Tie isté neZiaduce reakcie na liek, ktoré su opisané vysSie u dospelych, je potrebné zvazovat’ v pediatrickej
populdcii. Nasledovna tabul’ka suhrnne uvadza neZiaduce reakcie na liek, ktorych vyskyt je u pediatrickych
pacientov (vo veku 10-17 rokov) CastejSi v porovnani s dospelymi pacientmi alebo neZiaduce reakcie na liek,
ktoré sa u dospelych nezistili.

Tabul’ka 2 Neziaduce reakcie na liek u deti a dospievajucich spojené s liecbou kvetiapinom, ktoré

sa vyskytovali ¢astejSie v porovnani s dospelymi pacientmi alebo neZiaduce reakcie na liek, ktoré sa
u dospelych nezistili
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Vyskyt neziaducich ucinkov je ¢leneny nasledovne: vel'mi ¢asté (> 1/10), asté (> 1/100 aZ < 1/10), menej
Casté (> 1/1 000 aZ < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 aZz < 1/1 000) a vel'mi zriedkavé (< 1/10 000).

TOS Velmi &asté Casté
Poruchy endokrinného systému | zvy3enie hladiny prolaktinu®

Poruchy metabolizmu a vyZivy | zvySena chut’ do jedla

Poruchy nervového systému extrapyramidové symptomy™ * synkopa
Poruchy ciev zvysenie krvného tlaku®

Poruchy dychacej sustavy, rinitida
hrudnika a mediastina

Poruchy gastrointestinalneho vracanie

traktu

Celkové poruchy a reakcie podrazdenost®
v mieste podania

5. Hladiny prolaktinu (pacienti vo veku < 18 rokov): > 20 ug/l (> 869,56 pmol/l) muzské pohlavie; > 26 ug/I
(> 1130,428 pmol/l) zenské pohlavie kedykol'vek. U menej ako 1 % pacientov bolo zvy3enie hladiny prolaktinu
> 100 ug/l.

6. Na z&klade zmeny presahujucej klinicky vyznamné limity (prevzaté z kritérii National Institutes of Health) alebo
zvySenie > 20 mmHg pre systolicky alebo > 10 mmHg pre diastolicky tlak kedykol'vek v dvoch kratkodobych (3 az
6 tyzdiiov) placebom kontrolovanych klinickych skusaniach u pediatrickych pacientov.

7. Poznamka: Castost’ vyskytu je rovnaka ako u dospelych, ale podrazdenost’ by mohla u pediatrickych pacientov
suvisiet’ s odlisnymi klinickymi désledkami ako u dospelych.

8. Pozri Cast’ 5.1.

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii lieku je doleZité. Umoziiuje priebezné monitorovanie
pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek
podozrenia na neziaduce reakcie prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného v Prilohe V.

49 Predavkovanie

Symptomy
Vo vSeobecnosti boli hlasené tie priznaky a symptomy, ktoré vyplyvaju zo zdérazneného znameho
farmakologického t¢inku lieku, ku ktorym patria ospalost’ a Gtlm, tachykardia a hypotenzia.

Predavkovanie mbze viest' k predizeniu QT intervalu, zaichvatom ki¢ov, status epilepticus, rabdomyolyze,
respira¢nej depresii, retencii mo¢u, zméatenosti, deliriu a/alebo nepokoju, kéme a umrtiu. U pacientov

S preexistujucim t'azkym kardiovaskularnym ochorenim je zvySené riziko vyskytu priznakov predavkovania
(pozri Cast’ 4.4 Ortostaticka hypotenzia).

Liecba predavkovania

Kvetiapin nema Specifické antidotum. V pripade tazkej intoxikacie je mozné uvazovat o pouziti viacerych
liekov, odporuca sa intenzivna starostlivost’, vratane zabezpecenia priechodnosti dychacich ciest, dostatocnej
ventilacie, prisunu Kkyslika, pravidelného sledovania a podpory kardiovaskularneho systému.

V tejto stvislosti publikované hlasenia popisuju, Ze pacientov s deliriom a agitaciou a anticholinergnym
syndrémom je mozné lie¢it’ intraven6znym podanim fyzostigminu 1-2 mg za (kontinualneho monitorovania
EKGQG). Tento postup sa neodporaca ako $tandardna lie¢ba vzhl'adom na potencialne negativne ucinky
fyzostigminu na vodivost’ srdca. Fyzostigmin sa méze pouzivat’ v pripade, ked’ nie st pritomné EKG
aberacie. Nepouzivajte fyzostigmin v pripade dysarytmii, blokady srdca akéhokol'vek stupiia alebo
predizenia QRS intervalu.

Kym prevencia absorpcie pri predavkovani sa neskumala, pri tazkych intoxikéciach sa moze indikovat’

vyplach zZaludka a ak je to mozné, ma sa vykonat’ pocas jednej hodiny po poziti. Je potrebné zvazit’ podanie
aktivneho uhlia.
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V pripade predavkovania kvetiapinom sa ma lie€it’ refraktérna hypotenzia vhodnymi opatreniami, ako sl
intravenozne tekutiny a/alebo sympatomimetika. Adrenalinu a dopaminu je potrebné sa vyhnuat’, pretoze beta
stimulacia moZze prehlbit’ hypotenziu v nastaveni kvetiapinom vyvolanej alfa blokady.

Starostlivy lekarsky dohl'ad a sledovanie Zivotnych funkcii musi pokracovat’ az do uplného vylieCenia
pacienta.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Antipsychotikum, ATC kod: NOSAHO04

Mechanizmus ucinku

Kvetiapin je atypické antipsychotikum. Kvetiapin a aktivny 'udsky plazmaticky metabolit, norkvetiapin
reaguju s celym radom neurotransmiterovych receptorov. Kvetiapin a norkvetiapin maja afinitu k
serotoninovym (5HT,) a k dopaminovym D, a D, receptorom v mozgu.

Klinické antipsychotické vlastnosti lieku Seroquel v porovnani s typickymi antipsychotikami a jeho slaby
extrapyramidovy ucinok (EPS) sa pripisuju prave kombindcii receptorového antagonizmu s vysSou
selektivitou pre 5HT, oproti D,. Kvetiapin a norkvetiapin nemaju Ziadnu zjavnu afinitu

k benzodiazepinovym receptorom, majt v8ak vysok afinitu k histaminovym a adrenergnym a;-receptorom
a strednu afinitu k adrenergnym a,-receptorom a strednu az vysoku afinitu k niekol’kym muskarinovym
receptorom. Inhibicia NET a parcialne agonistické pdsobenie norkvetiapinu na SHT1A miestach mozZe
prispievat’ k terapeutického ti¢inku Seroquelu XR ako antidepresiva.

Farmakodynamické ucinky

Kvetiapin je ¢inny v testoch na zistenie antipsychotického u¢inku, akymi s napr. testy na podmienené
obranné reflexy. Kvetiapin potlaca uc¢inky dopaminovych agonistov, ¢o sa dokdzalo na zéklade
elektrofyziologickych merani a behavioralnych hodnoteni. Kvetiapin zvySuje koncentraciu metabolitov
dopaminu, ¢o je neurochemicky index blokady D, receptorov.

V predklinickych testoch uréenych na vyvolanie extrapyramidového syndromu sa kvetiapin nepodoba
typickym antipsychotikam, mé profil atypického antipsychotika. Pri dlhodobom podavani kvetiapinu
nevznika hypersenzitivita dopaminovych D, receptorov. Pri podavani davok, ktoré dostato¢ne blokujt D,
receptory, dochédza len k slabej katalepsii. Kvetiapin ma pri dlhodobom podavani selektivny uéinok na
limbicky systém, pretoZe blokuje depolarizaciu mezolimbickych neurénov, nepdsobi v3ak na nigrostriatalne
dopaminergné neurény.

Pri akatnom a chronickom podavani opiciam rodu Cebus, po predchadzajucej senzibilizacii haloperidolom
alebo bez neho, vykazuje kvetiapin minimalnu tendenciu k vyvolaniu dystonickych reakcii (pozri Cast’ 4.8).

Klinicka a¢innost’

Schizofrénia

Utinnost’ Seroquelu XR V lie¢be schizofrénie sa preukazala v 6-tyzdiiovom, placebom kontrolovanom
klinickom skd3ani u pacientov spiiiajiicich DSM-IV kritéria pre schizofréniu a v klinickom skugani

u ambulantne liecenych, klinicky stabilizovanych schizofenikov, pri ktorom sa pacientom menila liecba zo
Seroquelu s okamzitym uvolfiovanim na Seroquel XR.

V placebom kontrolovanom skusani bola hlavnym cielom zmena z vychodiskovej hodnoty na koncovd

v celkovom PANSS skare (Positive and Negative Symptom Scale).

UZivanie Seroquelu XR v davkach 400 mg/den, 600 mg/deit a 800 mg/deti bolo spojené so Statisticky
signifikantnym zlepSenim psychotickych symptémov v porovnani s placebom. VVyraznejsi efekt sa pozoroval
pri davkach 600 mg a 800 mg ako pri davke 400 mg.

V 6-tyzdiiovom klinickom skuasani, pri ktorom sa pacientom menila lie¢ba zo Seroquelu s okamzitym
uvolniovanim na Seroquel XR, bolo hlavnym ciel'om zistit’ percento pacientov s nedostatoénym
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terapeutickym ucinkom, t.j. ktori prerusili lieGbu kvoli jej nedostatoénému efektu alebo u ktorych sa celkové
PANSS skare zvysilo 0 20 % alebo viac od randomizéacie po niektor( z monitorovacich navstev. U pacientov
stabilizovanych pri lietbe Seroquelom s okamzitym uvolfiovanim v davke 400 az 800 mg bola u¢innost’
lie¢by zachovana, ked’ sa pacientom zmenila lie¢ba na ekvivalentni dennu davku Seroquelu XR podavanu
raz denne.

V dlhodobom skiSani u stabilizovanych schizofrenikov, lie¢enych udrziavacimi davkami Seroquelu XR
pocas 16 tyzdiov sa Seroquel XR ukazal byt’ i¢innejsi pri prevencii relapsov v porovnani s placebom.
Odhadované riziko relapsu po 6 mesiacoch lie¢by bolo 14,3 % pre skupinu pacientov lieGenych Seroquelom
XR v porovnani so 68,2 % u pacientov uzivajucich placebo. Priemerna davka bola 669 mg.

Pocas lie¢by Seroquelom XR v trvani do 9 mesiacov (v priemere 7 mesiacov) sa neobjavili ziadne d’alSie
nalezy tykajuce sa bezpe¢nosti lieku. Pocet hlaseni neziaducich udalosti tykajtcich sa EPS a zvySovania
hmotnosti sa pri dlhodobej liecbe Seroquelom XR nezvysil.

Bipolarna porucha

V dvoch klinickych Studiach sa ukézalo, Ze kvetiapin je v monoterapii ti¢innejsi ako placebo v liecbe stredne
tazkych az tazkych foriem manickych epizdd, €o sa tyka znizovania manickych priznakov po 3 a 12
tyzdioch lie¢by. Uinok Seroquelu XR bol signifikantny aj v d’al§om 3-tyzdiiovom klinickom skusani.
Seroquel XR sa podaval v davkach od 400 do 800 mg/defi, priemerna davka bola priblizne 600 mg/den.
Udaje o kvetiapine v kombinacii s divalproexom alebo s litiom po 3 a 6 tyzdioch lie¢by pri stredne tazkych
az tazkych formach manickych epizdd si obmedzené; avsak kombinovana liecba sa dobre znasala. Vysledky
preukazali aditivny u¢inok v 3. tyzdni. Druha klinicka skiska nepreukazala aditivny G¢inok v 6. tyZdni.

V klinickom skiSani u pacientov s depresivnymi epizédami v rdmci bipolarnej poruchy I alebo bipolarnej
poruchy Il preukazal Seroquel XR v davke 300 mg/den vys$iu u¢innost’ v zniZeni celkového skére MADRS
oproti placebu.

V 4 dalsich klinickych sktianiach trvajucich 8 tyzdnov u pacientov s miernymi az tazkymi depresivnymi
epizédami v ramci bipolarnej poruchy | alebo bipolarnej poruchy Il bol Seroquel v davke 300 mg a 600 mg
signifikantne G¢innejsi v porovnani s placebom lie¢enou skupinou pacientov v ramei meratelnych
vysledkov: priemerné zlepSenie skore MADRS pre odpoved’ definovant ako najmenej 50 % zlepSenie
celkového skore MADRS zo zakladnej hodnoty. Nezistil sa rozdiel v rozsahu G¢inku medzi pacientmi
uzivajicimi 300 mg a 600 mg.

V kontinualnej faze tychto 2 skiisani sa zistilo, Zze dlhodoba lie¢ba pacientov odpovedajtcich na Seroquel
v davke 300 alebo 600 mg je efektivnejSia v porovnani s lie¢bou placebom s ohl'adom na depresivne
symptomy ale bez ohl'adu na manické symptomy.

V dvoch klinickych skasaniach zameranych na prevenciu recidivy sa porovnavala ti¢innost’ kvetiapinu

v kombinacii so stabilizatormi nalady u pacientov s manickymi, depresivnymi alebo zmieSanymi epizédami.
Kombin&cia s kvetiapinom preukazala lep$iu G¢innost’ ako monoterapia stabilizatormi nalady, ¢o sa tyka
predizenia ¢asu po recidivu ktorejkol'vek z portich nalady (manickej, zmie3anej alebo depresivnej).
Kvetiapin sa podaval 2-krat denne v celkovej davke 400 mg aZ 800 mg denne v kombinécii s litiom alebo
valproatom.

V Sest'tyzdiiovej randomizovanej $tudii s litiom sibeZne podavanym so Seroquelom XR oproti placebu
subeZne podavanému so Seroquelom XR u dospelych pacientov s akutnou méaniou bol rozdiel v priemernom
zlepSeni YMRS medzi skupinou s pridanym litiom a skupinou s pridanym placebom 2,8 bodu a rozdiel

V percente pacientov odpovedajucich na lie¢bu (definované ako 50 % zlepSenie YMRS z vychodiskovej
hodnoty) bolo 11 % (79 % v skupine s pridanym litiom oproti 68 % v skupine s pridanym placebom).

Jedno dlhodobé klinické skuisanie (viac ako 2 roky liecby) zamerané na hodnotenie prevencie rekurencie

u pacientov s manickymi, depresivnymi alebo zmieSanymi epizédami preukazalo lepsi uc¢inok kvetiapinu
v porovnani s placebom, &o sa tyka predizenia ¢asu do rekurencie ktorejkol'vek z naladovych epizod
(manickej, zmieSanej alebo depresivnej) u pacientov s bipolarnou poruchou typu I. Pocet pacientov

s naladovymi epizédami bol 91 (22,5 %) v skupine s kvetiapinom, 208 (51,5 %) v placebovej skupine a 95
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(26,1 %) v skupine lieGenej litiom. U pacientov, ktori odpovedali na kvetiapin, ked’ sa porovnavala
pokracujuca liecba kvetiapinom zmenena na liecbu litiom, vysledky dokazuju, Ze zmena na lie¢bu litiom
nesuvisi so zvySenim ¢asu do rekurencie naladovych epizod.

Vel’ké depresivne epizédy v ramci vel’kej depresivnej poruchy

V dvoch kratkotrvajucich klinickych skasaniach (6 tyzdiov) boli zaradeni pacienti s nedostato¢nou
odpoved’ou aspon na jedno antidepresivum. Seroquel XR 150 mg/den a 300 mg/den podavany ako pridavna
liecba k pokracujucej lieCbe antidepresivami (amitriptylinom, bupropionom, citalopramom, duloxetinom,
escitalopramom, fluoxetinom, paroxetinom, sertralinom alebo venlafaxinom) bol v porovnani

s monoterapiou antidepresivami lepSi v zniZzovani depresivnych priznakov na zaklade zlepSenia v MADRS
celkovom skére (priemerna zmena LS vs placebo 2 — 3,3 bodu).

Dlhodoba uc¢innost’ a bezpeénost’ u pacientov s vel’kou depresivnou poruchou sa nehodnotila ako pridavna
lie¢ba, ale dlhodoba G¢innost’ a bezpe¢nost’ sa hodnotila u dospelych pacientov ako monoterapia (pozri
nizsie).

Nasledujtice skusky sa vykonali so Seroquelom XR ako monoterapia, hoci Seroquel XR je uréeny iba na
pouzitie ako pridavna liecba.

V troch zo Styroch kratkodobych (do 8 tyzdnov) skusani monoterapie u pacientov s velkou depresivnou
poruchou sa ukazalo, Ze Seroquel XR 50 mg, 150 mg a 300 mg/defi je G¢innejsi ako placebo v redukovani
depresivnych symptomov meratel'nych zlepSenim v MADRS (Montgomery-Asberg Depression Rating
Scale) celkovom skdre (priemerna zmena LS vs placebo 2 — 4 body).

V klinickom skusani monoterapie zameranom na prevenciu relapsu boli pacienti s depresivnymi epizodami
stabilizovani otvorenou lie¢bou Seroquelom XR najmenej pocas 12 tyzdiiov randomizovani na Seroquel XR
jedenkrat denne alebo placebo pocas 52 tyzdnov. Priemerna davka Seroquelu XR pocas fazy randomizacie
bola 17 mg/den. Vyskyt recidiv u pacientov lie¢enych Seroquelom XR bol 14,2 % a u pacientov dostavajici
placebo 34,4 %.

V kratkotrvajicom (9 tyzdnov) skusani u pacientov bez zndmok demencie (vek 66 az 89 rokov) s velkou
depresivnou poruchou Seroquel XR flexibilne davkovany v rozpati 50 mg az 300 mg denne preukazal lepSiu
uc¢innost’ ako placebo v zniZzovani depresivnych symptémov na zéklade zlepSenia v MADRS celkovom skdre
(priemerna zmena LS vs placebo -7,54). V tomto skdSani pacienti randomizovani na Seroquel XR uZzivali

50 mg/den (1. az 3. den), davka sa mohla zvysit’ na 100 mg/den (4. deit), 150 mg/den (8. defl) az na

300 mg/den v zavislosti od klinickej odozvy a znaSanlivosti. Priemerna davka Seroquelu XR bola

160 mg/deni. Okrem vyskytu extrapyramidovych symptémov (pozri Cast’ 4.8 a ,,Klinickd bezpecnost™ nizsie)
bola znasanlivost’ Seroquelu XR jedenkrat denne u starsich pacientov porovnatelna ako u dospelych
pacientov (vo veku 18 - 65 rokov). Podiel randomizovanych pacientov vo veku nad 75 rokov predstavoval
19 %.

Klinicka bezpe¢nost’

V krétko trvajucich placebom kontrolovanych klinickych skuSaniach tykajucich sa schizofrénie a bipolarnej
manie bol zdruzeny vyskyt extrapyramidovych priznakov podobny ako u placeba (schizofrénia: 7,8 % pre
kvetiapin a 8,0 % pre placebo; bipolarna mania: 11,2 % pre kvetiapin a 11, 4 % pre placebo). Vy3si vyskyt
extrapyramidovych symptomov sa pozoroval u pacientov lie¢enych kvetiapinom v porovnani s tymi, ktori sa
lie¢ili placebom v kratko trvajucich placebom kontrolovanych Kklinickych skianiach s vel’kou depresivnou
poruchou a s bipolarnou depresiou. V kratko trvajucich placebom kontrolovanych klinickych skd3aniach
bipolérnej depresie bol zdruZeny vyskyt extrapyramidovych priznakov 8,9 % pre kvetiapin a 3,8 % pre
placebo. V kréatko trvajucich placebom kontrolovanych Kklinickych skisaniach s monoterapiou tykajucich sa
velkej depresivnej poruchy bol zdruzeny vyskyt extrapyramidovych priznakov 5,4 % pre Seroquel XR

a 3,2 % pre placebo. V kratko trvajucom placebom kontrolovanom klinickom ski8ani s monoterapiou

u starSich pacientov s velkou depresivnou poruchou bol zdruzeny vyskyt extrapyramidovych priznakov

9,0 % pre Seroquel XR a 2,3 % pre placebo. V pripade bipolarnej depresie a rovnako v pripade velkej
depresivnej poruchy vyskyt jednotlivych neziaducich ucinkov (napr. akatizie, extrapyramidovej poruchy,
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tremoru, dyskinézie, dystonie, nepokoja, samovol'nych svalovych kontrakcii a svalovej rigidity) v Ziadnej zo
skupin lie¢by nepresahoval 4 %.

V krétko trvajucej, placebom kontrolovanej Studii s fixnou davkou (50 mg /deni az 800 mg /den) (v rozpiti od
3 do 8 tyzdnov) bol priemerny prirastok telesnej hmotnosti u pacientov lie¢enych kvetiapinom v rozmedzi od
0,8 kg na 50 mg dennej davky az 1,4 kg na 600 mg dennej davky (s niz8im prirastkom na 800 mg dennej
davky), v porovnani s 0,2 kg u pacientov uZivajucich placebo. Percento pacientov lie¢enych kvetiapinom,
ktori ziskali > 7 % prirastku telesnej hmotnosti, bol v rozmedzi od 5,3 % na 50 mg dennej davky az 15,5 %
na 400 mg dennej davky (s nizsim prirastkom pre 600 a 800 mg dennej davky) oproti 3,7 % pacientov
uZivajucich placebo.

Sest'tyzdiiova randomizovana §tidia s litiom subeZne podavanym so Seroquelom XR oproti placebu stbeZne
podavanému so Seroquelom XR u dospelych pacientov s akatnou maniou naznacila, ze kombinacia
Seroquelu XR s litiom vedie k ¢astej$im neziaducim G¢inkom (63 % oproti 48 % v kombinacii Seroquelu XR
s placebom). Vysledky hodnotenia bezpe¢nosti ukazali zvySent incidenciu extrapyramidovych priznakov
hlasenych u 16,8 % pacientov v skupine s pridanym litiom a 6,6 % v skupine s pridanym placebom,

z ktorych vécsina pozostavala z tremoru hlédseného u 15,6 % pacientov v skupine s pridanym litiom

a u 4,9 % v skupine s pridanym placebom. Incidencia somnolencie bola vysSia v skupine Seroquel XR

s pridanym litiom (12,7 %) v porovnani so skupinou Seroquel XR s pridanym placebom (5,5 %). Navyse
vicsie percento pacientov lieCenych v skupine s pridanym litiom (8 %) zaznamenalo zvy3enie hmotnosti

(>7 %) na konci lie¢by v porovnani s pacientmi v skupine s pridanym placebom (4,7 %).

Dlhodobejsie Studie prevencie relapsu mali otvorent lie¢bu (od 4 do 36 tyzdnov), pocas ktorej boli pacienti
lieceni kvetiapinom, nasledované randomizovanim ukonceného obdobia, pocas ktoré¢ho boli pacienti
randomizovani do skupin kvetiapinu alebo placeba. U pacientov, ktori boli randomizovani do skupiny
kvetiapinu, bol priemerny prirastok telesnej hmotnosti pocas otvorenej lieCby 2,56 kg a do 48. tyzdna v
randomizovanom obdobi bol priemerny prirastok hmotnosti 3,22 kg v porovnani so zakladnou hodnotou v
otvorenej liecbe. U pacientov, ktori boli randomizovani do skupiny placeba, bol priemerny prirastok telesnej
hmotnosti pocas otvorenej lieCby 2,39 kg a do 48. tyzdia v randomizovanom obdobi bol priemerny prirastok
telesnej hmotnosti 0,89 kg v porovnani so zadkladnou hodnotou v otvorenej lieCbe.

V klinickych skaSaniach kontrolovanych placebom u starSich pacientov so psych6zou stvisiacou
s demenciou nebol vyskyt cerebrovaskularnych neziaducich udalosti/100 pacientorokov u pacientov
lieGenych kvetiapinom vyssi ako u pacientov dostavajlcich placebo.

V placebom kontrolovanych monoterapeutickych klinickych skdSaniach u pacientov s vychodiskovym
poétom neutrofilov > 1,5 x 10%1 bola incidencia minimalne jedného pripadu poétu neutrofilov < 1,5 x 10%/1 u
pacientov lie¢enych kvetiapinom 1,9 % v porovnani s pacientami uzivajucimi placebo 1,5 %. Incidencia
>0,5 - < 1,0 x 10%/1 bola u pacientov lieGenych kvetiapinom a u pacientov lie¢enych placebom rovnaka

(0,2 %). Vo vSetkych Kklinickych skianiach (placebom kontrolovanych, otvorenych, aktivne
kontrolovanych) u pacientov s vychodiskovym poétom neutrofilov > 1,5 x 10%I bola incidencia minimalne
jedného pripadu po&tu neutrofilov < 1,5 x 10%1 2,9 % a incidencia < 0,5 x 10%I bola 0,21 % u pacientov
lieCenych kvetiapinom.

Liec¢ba kvetiapinom bola spojena so znizenim hladin horménov §titnej zl'azy stvisiacich s davkou. Incidencia
posunu v TSH bola 3,2 % pre kvetiapin oproti 2,7 % pre placebo. Incidencia recipro¢nych, potencialne
klinicky vyznamnych posunov oboch T3 alebo T, a TSH v tychto Stadiach bola zriedkava a pozorované
zmeny hladin hormonov Stitnej zl'azy nesaviseli s klinickou symptomatickou hypotyredzou. Redukcia
celkového a vol'ného T, bola najvacsia pocas prvych Siestich tyzdnov lie¢by kvetiapinom, v priebehu
dlhodobe;j lie¢by nedoslo k jeho d’alsej redukcii. V priblizne 2/3 vetkych pripadov vysadenie liecby
kvetiapinom suviselo so zmenou tG¢inkov na celkovy a vol'ny T4, bez ohl'adu na dobu trvania liecby.

Katarakta / zakal SoSovky
V klinickych skaSaniach hodnotiacich kataraktogénny potenciél Seroquelu (v davkach 200 — 800 mg/det1)
voci risperidonu (v davke 2-8 mg/den) u pacientov so schizofréniou alebo schizoafektivnou poruchou nebolo
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percento pacientov so zvySenym stupfiom opacity $oSovky pri Seroquele (4 %) vy3Sie ako pri risperidone
(10 %), u pacientov s expoziciou minimalne 21 mesiacov.

Pediatricka populéacia

Klinicka ucinnost’

Ucinnost’ a bezpecnost’ Seroquelu bola sledovana v 3-tyzdiiovom placebom kontrolovanom klinickom
skuSani tykajucom sa lieCby manie (n = 284 pacientov z USA vo veku 10 az 17 rokov). PribliZzne 45 %
populacie pacientov malo d’al$iu diagnozu ADHD. Okrem toho sa vykonalo 6-tyzdiové placebom
kontrolované skusanie u pacientov so schizofréniou (n = 222, vek 13 az 17 rokov). V obidvoch skdSaniach
boli vyradeni pacienti, ktori neodpovedali na Seroquel. Lie¢ba Seroquelom sa zacala davkou 50 mg/den, 2.
den sa davka zvysila na 100 mg/den a potom bola davka titrovana na cielov davku (mania 400 —

600 mg/det; schizofrénia 400 — 800 mg/den) so zvySovanim o 100 mg/deni a podévala sa denne v dvoch
alebo troch rozdelenych davkach.

V klinickom skts$ani tykajucom sa lieCby manie bol rozdiel priemernej zmeny LS od vychodiskovej hodnoty
v celkovom skore YMRS (aktivna lie¢ba minus placebo) - 5,21 pre Seroquel 400 mg/deti a - 6,56 pre
Seroquel 600 mg/den. Podiel pacientov odpovedajucich na lie¢bu (zlepSenie YMRS > 50 %) predstavoval
64 % pre Seroquel 400 mg/den, 58 % pre 600 mg/deti a 37 % pre rameno s placebom.

V klinickom skusani tykajdcom sa schizofrénie bol rozdiel priemernej zmeny LS od vychodiskovej hodnoty
v celkovom skore PANSS (aktivna lie¢ba minus placebo) - 8,16 pre Serogquel 400 mg/deni a - 9,29 pre
Seroquel 800 mg/defi. Ani rezim s nizkou davkou (400 mg/den), ani rezim s vysokou davkou (800 mg/deti)
kvetiapinu nebol lepsi ako placebo vzhl'adom na podiel pacientov, ktori dosiahli odpoved’ definovanu ako
pokles o > 30 % oproti vychodiskovej hodnote v celkovom skore PANSS. VysSie davky mali za nasledok
nizsi podiel pacientov odpovedajucich na lieCbu v ¢iselnom vyjadreni tak v pripade manie, ako aj
schizofrénie.

V tretej kratkodobej placebom kontrolovanej klinickej Stadii so Seroquelom XR v monoterapii v pediatrickej
populdcii (vo veku 10 az 17 rokov) s bipolarnou depresiou nebola preukazana ucinnost’.

V tejto vekovej skupine nie st k dispozicii Gdaje o0 u¢inku udrziavacej lie¢by alebo o prevencii recidivy.

Klinicka bezpecnost’

V kratkodobych pediatrickych skdSaniach s kvetiapinom opisanych vyssie bola frekvencia EPS v aktivnom
ramene vs. placebo 12,9 % vs. 5,3 % v skd3ani so schizofréniou, 3,6 % vs. 1,1 % v skdSani s bipolarnou
maniou a 1,1 % vs. 0 % v skdsani s bipolarnou depresiou. Frekvencia narastu hmotnosti > 7 % v porovnani
s vychodiskovou hodnotou bola v aktivnhom ramene vs. placebo 17 % vs. 2,5 % v skd3aniach

so schizofréniou a bipolarnou méaniou a 12,5 % vs. 6 % v skd3ani s bipolarnou depresiou. Frekvencia prihod
stvisiacich so samovrazdou bola v aktivnom ramene vs. placebo 1,4 % vs. 1,3 % v skd3ani so schizofréniou,
1,0 % vs. 0 % v skd3ani s bipolarnou maniou a 1,1 % vs. 0 % v skusani s bipolarnou depresiou. Pocas
prediZenej polie¢ebnej sledovacej fazy studie s bipolarnou depresiou boli dve dodatoéné udalosti u dvoch
pacientov; jeden z tychto pacientov bol na kvetiapine v ¢ase udalosti.

Dlhodoba bezpeénost’

26-tyzdinova otvorena rozsirena faza aktatnych skuasani (n = 380 pacientov) so Seroquelom davkovanym
flexibilne v rozmedzi 400 — 800 mg/den poskytli d’alSie informacie tykajice sa bezpe¢nosti. Zvysenie
krvného tlaku sa hlasilo v pediatrickej populacii a zvy$ena chut’ do jedla, extrapyramidové priznaky

a zvySenie sérovych hladin prolaktinu sa hlasili ¢astejSie u pediatrickych pacientov ako u dospelych (pozri
Casti 4.4 a 4.8). Co sa tyka narastu hmotnosti, po korekcii na normalny rast v priebehu dlhsieho ¢asu, bol
vzostup najmenej 0,5 smerodajnej odchylky od vychodiskovej hodnoty “Body Mass Index” (BMI)
pokladany za klinicky vyznamnu zmenu; 18,3 % pacientov lie¢enych kvetiapinom v ¢ase najmenej 26
tyzdnov zodpovedalo tomuto kritériu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
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Kvetiapin sa po peroralnom podani dobre vstrebava. Seroquel XR dosahuje maximéalne plazmatické
koncentracie kvetiapinu a norkvetiapinu priblizne 6 hodin po podani (T y.x). Maximalne rovnovazne molarne
koncentracie aktivneho metabolitu norkvetiapinu predstavuji 35 % pozorovanej koncentracie kvetiapinu.

Farmakokinetika kvetiapinu a norkvetiapinu je linearna a zavisla od davky pri davkach az do 800 mg
podavanych raz denne. Ked’ sa Seroquel XR podavany raz denne porovnava s rovnakou celkovou dennou
davkou lieku s okamzitym uvolflovanim kvetiapin fumaratu (Seroquel s okamzitym uvolfiovanim)
podavanym dvakrat denne, plocha pod krivkou zavislosti plazmatickej koncentracie a ¢asu (AUC) je
ekvivalentna, ale maximalna plazmaticka koncentracia (Cax) je 0 13 % nizSia v rovnovaznom stave. Ked’ sa
Seroquel XR porovnava so Seroquelom s okamzitym uvolfiovanim, AUC metabolitu norkvetiapinu je

0 18 % niZ3ia.

V stadii skiimajucej ucinky jedla na biologick dostupnost’ kvetiapinu sa zistilo, Ze jedlo s vysokym
obsahom tukov vyvolava Statisticky vyznamné zvysenie C.x Seroquelu XR priblizne 0 50 % a AUC 0 20 %.
Nie je mozné vylucit, Ze vplyv jedla s vysokym obsahom tukov na formuldciu moze byt’ vacsi. Pre
porovnanie 'ahké jedlo nema Ziadny vyznamny u¢inok na Cp.x alebo AUC kvetiapinu. Odporica sa, aby sa
Seroquel XR uZival jedenkrat bez jedla.

Distribdcia
Priblizne 83 % kvetiapinu sa viaZe na plazmatické proteiny.
Biotransformécia

Kvetiapin sa v peceni intenzivne metabolizuje. Po podani radioaktivne ozna¢eného kvetiapinu je mozné
v mo¢i alebo v stolici najst’ menej ako 5 % povodnej zluc¢eniny v nezmenenej forme.

In vitro skusky ukazali, ze hlavaym enzymom, ktory sa podiel’a na metabolizme kvetiapinu
sprostredkovanom cytochrdmom P450, je CYP3A4. Norkvetiapin sa tvori a vylucuje najmi pomocou
CYP3A4.

Kvetiapin a niekol’ko jeho metabolitov (vratane norkvetiapinu) st slabymi inhibitormi I'udského cytochromu
P450 1A2, 2C9, 2C19, 2D6 a 3A4 v podmienkach in vitro. In vitro CYP inhibicia bola pozorovana iba v
koncentraciach priblizne 5-50-krat vyssich, ako su koncentréacie dosiahnuté u ¢loveka pri davke v rozmedzi
od 300 do 800 mg denne. Na zéklade vysledkov tychto prac in vitro je nepravdepodobné, Ze by sbezné
podavanie kvetiapinu a inych lie¢iv viedlo ku klinicky signifikantnej liekovej inhibicii metabolizmu druhého
lieku, ktory je tiez sprostredkovany cytochromom P450. Na zaklade sku3ok na zvieratach sa zda, Ze
kvetiapin méze indukovat’ cytochrom P450. V $pecifickej interakénej skuske so psychotickymi pacientmi sa
vSak nezistilo Ziadne zvySenie aktivity cytochrému P450 po podani kvetiapinu.

Eliminécia:

Pol¢asy vylucovania kvetiapinu a norkvetiapinu su priblizne 7 a 12 hodin. Asi 73 % izotopom oznacené¢ho
lieku sa vylucilo mocom a 21 % stolicou, pricom menej ako 5 % celkovej radioaktivity reprezentovalo
nezmenenu latku. Priemer molarnej davkovej frakcie vol'ného kvetiapinu a aktivneho humanneho metabolitu
norqutiapinu je < 5 % vylu¢enej mocom.

Osobitné skupiny pacientov

Pohlavie:
Farmakokinetika kvetiapinu sa neliSi u muzov a Zien.

Starsi pacienti
Stredna hodnota klirensu kvetiapinu u star$ich l'udi je asi o 30-50 % niz8ia ako u l'udi vo veku 18-65 rokov.

Porucha funkcie obliciek

U 0s6b s tazkym poskodenim funkcie obligiek (klirens kreatininu menej ako 30 ml/min/1,73 m?) je stredny
klirens kvetiapinu v plazme asi 0 25 % niZsi, ale individudlne hodnoty Kklirensu st v rozmedzi hodn6t
zdravych jedincov.
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Porucha funkcie pecene

U 0s0b s poskodenou funkciou pecene (kompenzovana alkoholicka cirh6za) je stredny klirens kvetiapinu asi
0 25 % nizsi. Ked’Ze sa kvetiapin intenzivne metabolizuje v peceni, o¢akavaju sa zvysené plazmatické
hladiny u pacientov s poskodenim pecene. U tychto pacientov je potrebné upravit’ divkovanie (pozri ¢ast’
4.2).

Pediatricka populécia

Farmakokinetické udaje sa ziskali od 9 deti vo veku 10 -12 rokov a od 12 dospievajdcich, ktori boli na
udrziavacej lietbe 400 mg kvetiapinu (Seroquel) dvakrat denne. V rovnovaznom stave boli davkovo
normalizované plazmatické koncentracie materskej latky, kvetiapinu, u pediatrickych pacientov (vo veku 10
-17 rokov) vo v3eobecnosti podobné ako u dospelych, hoci Cy.x bola u deti na hornej hranici rozmedzia
pozorovaného u dospelych. AUC a C..« aktivneho metabolitu, norkvetiapinu, boli vysSie, pribliZzne o0 62 %,
resp. 49 % u deti (vo veku 10 - 12 rokov) a 0 28 %, resp. 14 % u dospievajlcich (vo veku 13 - 17 rokov) v
porovnani s dospelymi.

Nie st dostupné Ziadne informacie pre Seroquel XR v pediatrickej populacii.

5.3 Predklinické Udaje 0 bezpeénosti

V niekol’kych in vitro a in vivo skiSkach sa nedokazala genotoxicita. Pri podavani klinicky vyznamnych
davok laboratérnym zvieratam sa zistili nasledovné odchylky, ktoré sa vSak v dlhodobych klinickych
skaskach nepotvrdili.

U potkanov sa pozorovalo ukladanie pigmentu do tkaniva Stitnej zI'azy; u opic rodu Cynomolgus sa
pozorovala hypertrofia tyreoidalnych folikularnych buniek, znizenie plazmatickych hladin T3, zniZzena
koncentracia hemoglobinu, ¢ervenych a bielych krviniek. U psov sa pozoroval zakal So5ovky a katarakta
(pozri Cast’ 5.1).

V §tadii embryofetélnej toxicity u kralikov bola zvy3ena fetdlna incidencia karpalnej/tarzélnej flexary. Tento
efekt sa objavil v pritomnosti zjavnych u¢inkov u matky, ako je zniZenie prirastku telesnej hmotnosti. Tieto
ucinky boli viditeI'né pri rovnakych alebo mierne vyssich maternalnych hladinach expozicie, ako u ¢loveka
pri maximalnej terapeutickej davke. Vyznam tohto zistenia pre ¢loveka nie je znamy.

V studii fertility u potkanov sa pozorovalo marginalne zniZenie plodnosti samcov a pseudogravidita, zdihavé
diestralne obdobie, predizeny prekoitalny interval a zniZeny pocet gravidit. Tieto u&inky st spojené so
zvySenymi hladinami prolaktinu a nie st priamo relevantné pre ¢loveka kvoli rozdielom v hormonalne;j
kontrole reprodukcie u jednotlivych druhov.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro

mikrokrystalicka celuléza
trinatriumcitrat
monohydrat laktozy
magnéziumstearat
hypromel6za 2208

Filmovy obal
hypromel6za 2910

makrogol 400

oxid titanicity E171

ZIty oxid Zelezity E172 (50, 200 a 300 mg tablety)
Cerveny oxid zelezity E172 (50 mg tablety)
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6.2 Inkompatibility
Neaplikovatelné.
6.3 Cas pouZitel'nosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

PVC+PCTFE/ALU blistre, papierova skatul’ka, pisomna informacia pre pouZzivatel'a.

Velkost’ balenia:

Liekové sila Obsah balenia Blister

50 mg tablety, 150 mg 200 mg, 10 tabliet 1 blister po 10 tabliet

300 mg a 400 mg tablety
30 tabliet 3 blistre po 10 tabliet
50 tabliet 10 blistrov po 5 tabliet
50 tabliet 5 blistrov po 10 tabliet
60 tabliet 6 blistrov po 10 tabliet
30 tabliet 3 blistre po 10 tabliet
60 tabliet 6 blistrov po 10 tabliet

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poZiadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

AstraZeneca UK Limited, 2 Kingdom Street, Londyn W2 6BD, Velka Britania

8. REGISTRACNE CiSLA

Seroquel XR 50 mg - 68/0230/07-S

Seroquel XR 200 mg - 68/0231/07-S
Seroquel XR 300 mg - 68/0232/07-S
Seroquel XR 400 mg - 68/0233/07-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDIZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 28.6.2007

Datum posledného prediZenia registracie: 15.5.2012

10. DATUM REVIZIE TEXTU
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OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 50 mg
quetiapini fumaras
tablety s predlzenym uvolfiovanim

| 2. LIECIVO

KaZda tableta obsahuje 50 mg kvetiapinu (vo forme fumaratu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informécii pre pouZivatel’a.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 tabliet s predizenym uvolfiovanim
30 tabliet s predizenym uvoliovanim
50 tabliet s predizenym uvoliovanim
60 tabliet s predizenym uvoliovanim
100 tabliet s predizenym uvoltiovanim

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Tablety nedel'te, nezuvajte ani nedrvte.
Na vnuatorné pouZitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZivatela.

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

(7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
[s. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

112



10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Nepouzity liek vratte do lekarne.

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

AstraZeneca UK Limited, 2 Kingdom Street, Londyn W2 6BD, Vel'ka Britania

|12. REGISTRACNE CISLO

Reg. ¢.: 68/0230/07-S

|13.  CiSLO VYROBNEJ SARZE

~

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

[16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Seroquel XR 50 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 50 mg tablety s predizenym uvolfiovanim
guetiapini fumaras

| 2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII
AstraZeneca

| 3. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 150 mg
guetiapini fumaras
tablety s predlzenym uvolfiovanim

| 2. LIECIVO

KaZda tableta obsahuje 150 mg kvetiapinu (vo forme fumaréatu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informécii pre pouZivatel’a.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 tabliet s predizenym uvolfiovanim
30 tabliet s predizenym uvoliovanim
50 tabliet s predizenym uvoliovanim
60 tabliet s predizenym uvoliovanim
100 tabliet s predizenym uvoliiovanim

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Tablety nedel'te, nezuvajte ani nedrvte.
Pred pouZitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na vnutorné pouZitie.

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

(7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
[s. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Nepouzity liek vratte do lekarne.

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

<[M4 byt vyplnené narodne]>

{Néazov a adresa}
<{tel.}>

<{fax}>
<{e-mail}>

|12. REGISTRACNE CISLO

<[Ma byt vyplnené narodne]>

|13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Seroquel XR 150 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 150 mg tablety s predizenym uvoliovanim
guetiapini fumaras

| 2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII
AstraZeneca

| 3. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE
Lot:

UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 200 mg
quetiapini fumaras
tablety s predlzenym uvolfiovanim

| 2. LIECIVO

Kazda tableta obsahuje 200 mg kvetiapinu (vo forme fumaréatu).

[3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informacii pre pouzivatela.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 tabliet s predizenym uvoliovanim
30 tabliet s predizenym uvoliovanim
50 tabliet s predizenym uvoliovanim
60 tabliet s predizenym uvoliovanim
100 tabliet s predizenym uvolovanim
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| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Tablety nedel'te, neZuvajte ani nedrvte.
Na vnuatorné pouZitie.
Pred pouzitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouZivatela.

6. SPECIALN]E UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
| 8. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10.  SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Nepouzity liek vrat'te do lekarne.

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

AstraZeneca UK Limited, 2 Kingdom Street, Londyn W2 6BD, Velka Britania

[12.  REGISTRACNE CISLO

Reg. ¢.: 68/0231/07-S

|13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

~

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

[16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME
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Seroquel XR 200 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 200 mg tablety s predizenym uvoliovanim
guetiapini fumaras

| 2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACI|I
AstraZeneca

| 3. DATUM EXSPIRACIE
EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 300 mg
guetiapini fumaras
tablety s predlzenym uvoltiovanim

| 2. LIECIVO

KaZda tableta obsahuje 300 mg kvetiapinu (vo forme fumarétu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informécii pre pouZivatel’a.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 tabliet s predizenym uvoliovanim
30 tabliet s predizenym uvoliovanim
50 tabliet s predizenym uvoliovanim
60 tabliet s predizenym uvoliovanim
100 tabliet s predizenym uvoltiovanim

| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Tablety nedel'te, neZuvajte ani nedrvte.
Na vnutorné pouZitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
| 8. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Nepouzity liek vrat'te do lekarne.

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELZA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

AstraZeneca UK Limited, 2 Kingdom Street, Londyn W2 6BD, Vel’ka Britania

|12. REGISTRACNE CISLO

Reg. ¢.: 68/0232/07-S

[13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Seroquel XR 300 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 300 mg tablety s predizenym uvoliovanim
guetiapini fumaras

| 2. NAZOV DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII
AstraZeneca

| 3. DATUM EXSPIRACIE
EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 400 mg
guetiapini fumaras
tablety s predlzenym uvolfiovanim

| 2. LIECIVO

KaZda tableta obsahuje 400 mg kvetiapinu (vo forme fumarétu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. Dalsie informacie pozri v pisomnej informécii pre pouZivatel’a.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 tabliet s predizenym uvolfiovanim
30 tabliet s predizenym uvoliovanim
50 tabliet s predizenym uvoliovanim
60 tabliet s predizenym uvoliovanim
100 tabliet s predizenym uvoltiovanim

| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Tablety nedel’'te, neZuvajte ani nedrvte.
Na vnutorné pouZitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
| 8. DATUM EXSPIRACIE
EXP:

[o. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Nepouzity liek vrat'te do lekarne.

[11. NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

AstraZeneca UK Limited, 2 Kingdom Street, Londyn W2 6BD, Vel’ka Britania

|12. REGISTRACNE CISLO

Reg. ¢.: 68/0233/07-S

[13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Seroquel XR 400 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH A STRIPOCH

BLISTER

| 1. NAZOV LIEKU

Seroquel XR 400 mg tablety s predizenym uvoliovanim
guetiapini fumaras

| 2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII
AstraZeneca

| 3. DATUM EXSPIRACIE
EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Seroquel XR 50 mg, 150 mg, 200 mg, 300 mg, 400 mg
tablety s predlzenym uvol'iiovanim

Kvetiapin fumaréat

Pozorne si pre€itajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek.

- Tuto pisomn0 informéciu si uschovajte. MoZno bude potrebné, aby ste si ju znovu pre¢itali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6zZe mu uskodit’, dokonca aj vtedy,
ak méa rovnaké priznaky ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obratte sa na svojho lekara alebo lekéarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre
pouzivatela. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii pre pouZivatel’a sa dozviete:

1 Co je Seroquel XR a na &o sa pouZiva

2 Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Seroquel XR
3. Ako uzivat’ Seroquel XR

4, Mozné vedrlajsie G¢inky

5 Ako uchovavat’ Seroquel XR

6 Obsah balenia a d’alsie informacie

1. Co je Seroquel XR a na &o sa pouZiva

Seroquel XR obsahuje lie¢ivo, ktoré sa vola kvetiapin. Patri do skupiny liekov nazyvanych antipsychotika.

Seroquel XR sa moze pouzivat’ na lie¢bu niektorych ochoreni, ako su:

o Bipolarna depresia a vel'ké depresivne epizody v ramci vel'kej depresivnej poruchy: kedy sa mozZete
citit’ smutny. MoZete sa citit’ stiesnene, mat’ pocit viny, nedostatku energie, straty chuti do jedla alebo
nemozete spavat’.

. Mania: kedy sa mozete citit’ ve'mi rozruseny, povzneseny, roz¢uleny, nadSeny alebo nadmerne
aktivny; alebo mate zly Gsudok, ¢o znamena, Ze sa prejavujete agresivitou alebo sebaposkodenim.
. Schizofrénia: kedy mézete pocut’ alebo pocitovat’ veci, ktoré v skuto€nosti nejestvuju, byt

presvedéeny o veciach, ktoré nie su skutoéné alebo sa citite byt’ neobvykle podozrievavy, plny Gzkosti,
zmateny, vinny, napaty alebo deprimovany.

Ak je Seroquel XR uzivany na lie¢bu velkych depresivnych epizod v ramci vel'kej depresivnej poruchy,
musi sa uzivat’ s pridanim d’al§ieho lieku na liecbu tejto choroby.

Lekar vam méze naordinovat’ Seroquel XR, aj ked’ sa citite lepsie.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Seroquel XR

NeuZivajte Seroquel XR
. ak ste alergicky (precitliveny) na kvetiapin alebo na ktorikol'vek z d’al$ich zloziek tohto lieku (pozri
Zast’ 6: DalSie informacie),
° ak uzivate niektoré z nasledujucich liekov:
- niektoré lieky proti virusu HIV,
- niektoré lieky proti plesiovym infekciam (azoly),
- niektoré lieky proti infekciam (erytromycin, klaritromycin)
- niektoré lieky proti depresii (nefazodén).

Ak uZivate niektory z vysSie uvedenych liekov, neuZivajte Seroquel XR. Ak si nie ste isty, porozpravajte sa
so svojim lekarom alebo lekarnikom skér, ako zacnete Seroquel XR uZzivat'.
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Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako zacnete uzivat’ Seroquel XR, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika:

. ak méte vy alebo niekto z vasej rodiny problémy so srdcom, napr. problémy so srdcovym rytmom,
oslabeny srdcovy sval alebo zapal srdca alebo ak uzivate akykol'vek liek, ktory moze ovplyviiovat
srdcovy rytmus;

ak mate nizky krvny tlak;

ak ste prekonali mozgova mitvicu, najma ak ste starsi;

ak méte problémy s peceiou;

ak ste niekdy v minulosti mali zachvaty svalovych ki¢ov;

ak mate cukrovku alebo zvySené riziko, Ze sa u vas vyskytne. Lekar vam méZe v tomto pripade pocas

lie¢by Seroquelom XR kontrolovat” hladinu cukru v krvi;

. ak viete o tom, Ze sa u vas v minulosti vyskytol znizeny pocet bielych krviniek (ktory mohol, ale tieZ
nemusel byt’ spdsobeny inymi liekmi);

. ak ste starSia osoba s demenciou (strata funkcie mozgu), Seroquel XR nesmiete uzivat, pretoze
skupina liekov, medzi ktoré Seroquel XR patri, mdze zvysit riziko cievnej mozgovej prihody alebo v
niektorych pripadoch u starSich I'udi s demenciou riziko umrtia.

° vy alebo niekto iny z vaSej rodiny mal v minulosti (lekarska sprava) krvné zrazeniny, nakol'ko
lieky ako tieto sa spajaju s tvorbou krvnych zrazenin.

® o o o o

OkamZite ozndmte svojmu lekarovi, ak pri uzivani Seroguelu XR zaznamenéte:

o kombinaciu hortcky, zavaznej svalovej stuhnutosti, potenia alebo zniZenej urovne vedomia (porucha
nazyvana ,,neurolepticky maligny syndrom®). Méze byt potrebna okamzita lekarska pomoc.
nekotrolovatel’'né pohyby hlavne v oblasti tvare alebo jazyka,

zavraty alebo t'azky pocit ospalosti. Toto moZe zvysit riziko zranenia (padu) u starSich pacientov
zéchvaty kf€ov,

dlhotrvajlcu a bolestiva erekciu (priapizmus).

Tieto stavy mdzu byt zapri¢inené tymto lickom.

OkamZite ozndmte svojmu lekarovi, ak mate:

. hortc¢ku, chripke podobné priznaky, bolest’ hrdla alebo akukolI'vek inu infekciu, pretoZze mézu byt
zapri¢inené vel'mi nizkym poctom bielych krviniek a mézu vyZadovat’ ukonéenie lie¢by Seroquelom
XR a/alebo maju byt lieCené;

. z&pchu spolocne s pretrvavajlicimi bolestami brucha alebo zapchu, ktora nereagovala na lie¢bu,
pretoze to moze viest' k zavaznejSiemu zablokovaniu Creva.

Myslienky na samovrazdu a zhorSenie vaSej depresie

Ak mate depresiu, méZu sa u vas niekedy prejavit’ sebaposkodzujuce alebo samovrazedné myslienky. Tieto
myslienky mo6zu byt’ ¢astejsSie od zaciatku lieCby dovtedy, kym tieto lieky za¢nt u¢inkovat’, obvykle okolo
dvoch tyzdnov, ale niekedy aj dIhSie. Tieto mySlienky m6zu byt astejSie aj vtedy, ak nahle prestanete
uzivat vas liek. S vd¢Sou pravdepodobnost'ou mozete mat’ takéto myslienky vtedy, ak ste v mladom
dospelom veku. Informacie z klinickych skidani ukazuju na zvySovanie rizika samovraZzednych myslienok
a/alebo samovraZedného spravania u dospelych s depresiou mladSich ako 25 rokov.

Ak vés napadnu myslienky na sebapoSkodzovanie alebo samovrazdu, neodkladne kontaktujte svojho lekara
alebo priamo nemocnicu. Méze byt vhodné informovat’ rodinu alebo blizkych priatel'ov 0 tom, Ze mate
depresiu a poziadat’ ich, aby si preéitali tito pisomnu informaciu pre pouzivatel'a. Mozete ich poziadat, aby
vam povedali, ak si myslia, Ze sa zhorSila vasa depresia alebo tizkost’, alebo ich trapia zmeny vo vasom
spravani.

Narast telesnej hmotnosti
U pacientov uzivajucich Seroquel XR sa pozoroval narast telesnej hmotnosti. Vasa telesnd hmotnost’ ma byt’
vami a vaSim lekarom pravidelne sledovana.
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Deti a dospievajuci
Seroquel XR nie je ur¢eny na pouzitie u deti a dospievajucich mladsich ako 18 rokov.

Iné lieky a Seroquel XR
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uZivat’ d’alsie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi.

NeuZivajte Seroquel XR, ak uZivate niektory z nasledovnych liekov:
. niektoré lieky na lie¢bu HIV,

. azolové lieky (proti plesiiovym infekcidm),

o erytromycin alebo klaritromycin (proti infekcii),

o nefazodon (proti depresii).

Oznémte svojmu lekarovi, ak uzZivate niektoré z nasledujucich liekov:

. lieky na epilepsiu (ako fenytoin alebo karbamazepin),

o lieky na vysoky krvny tlak,

. barbituraty (kvéli porucham spanku),

. tioridazin alebo litium (iné antipsychotické lieky),

° lieky, ktoré maju vplyv na ¢innost’ vasho srdca, napriklad lieky, ktoré mozu spdsobit’

nerovnovahu v elektrolytoch (nizke hladiny draslika alebo horé¢ika), ako st diuretika (odvodiiovacie
tablety) alebo niektoré antibiotika (lieky na liecbu infekcii),
lieky, ktoré mozu spdsobit’ zapchu.

Skor ako prestanete uzivat’ ktorykol'vek z vasSich liekov, porad’te sa so svojim lekarom.

Seroquel XR a jedlo, ndpoje a alkohol

. Utinok Seroquelu XR mézZe byt ovplyvneny jedlom, preto sa ma uzivat aspoti 1 hodinu pred jedlom
alebo pred spanim.

. Vyhybajte sa konzumaécii alkoholu. Je to z dé6vodu, Ze kombinovany téinok Seroquelu XR a alkoholu
moze vyvolavat’ ospalost’.

. Pocas uzivania Seroquelu XR nepite grapefruitova stavu. Moze ovplyviiovat’ jeho ucinnost.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so svojim
lekarom predtym, ako zacnete uzivat tento lick. Neuzivajte Seroquel XR pocas tehotenstva, kym sa o tom
neporozpravate so svojim lekarom. Seroquel XR sa nema uzivat’ pocas dojcenia.

Nasledujuce priznaky sa mozu vyskytnat’ u novorodencov, ktorych matky v poslednom trimestri (posledné
tri mesiace tehotenstva) uzivali Seroquel XR: trasenie, svalova stuhnutost’ a/alebo slabost’, ospalost,
nepokoj, problémy s dychanim a t'azkosti pri kimeni. Ak sa u vasho diet'at’a rozvinie akykol'vek z tychto
priznakov, mozno budete potrebovat’ navstivit’ svojho lekara.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Liek mdze spdsobovat’ ospalost’. Neved'te vozidlo a neobsluhujte stroje, kym nezistite, aky ma liek na vas
ucinok.

Seroquel XR obsahuje laktozu
Tento liek obsahuje mlie¢ny cukor laktozu. Ak viete o vaSej nezndSanlivosti niektorych druhov cukrov,
porad’te sa so svojim lekdrom eSte pred zaciatkom lieCby.

Vplyv na vySetrenie mocu

Pri vySetreni mocu, kedy sa pouzivaju niektoré testovacie metddy, Seroquel XR moze vyvolat’ pozitivne
vysledky na metaddn alebo niektoré lieky proti depresii, tzv. tricyklické antidepresiva (TCA), aj ked’
neuzivate metadon alebo TCA. Odporuca sa potvrdit’ vysledky SpecifickejSimi testami.
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3. AKo uzivat’ Seroquel XR

Vzdy uZivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to

u svojho lekara alebo lekarnika.

V&3 lekar vam stanovi Uvodni davku lieku. UdrZiavacia davka (denné davka) zavisi to od vasho ochorenia
a vasich potrieb, zvycajna denna davka je vSak medzi 150 az 800 mg.

Liek uZivajte raz denne.
Tablety nedel'te, neZuvajte ani nedrvte
Tabletu prehltnite cel a zapite ju vodou.

Tablety uzivajte bez jedla (najmenej jednu hodinu pred jedlom veéer, vas lekar vam povie kedy mate
liek uzit).

Pocas uzivania Seroquelu XR nepite grapefruitovy dzis. Moze ovplyvnit’ spdsob ucinku lieku.

. Neprestatite liek uzivat’ ani vtedy, ked’ sa citite lepSie. Urobte tak len vtedy, ak vam to povie vas lekar.

Problémy s peceiniou
Ak mate problémy s peceniou, vas lekar vam moze zmenit’ davku.

Starsi Pudia
Ak ste starsi, vas lekar vam moze zmenit’ davku.

Pouzitie u deti a dospievajucich
Seroquel XR sa nema pouzivat’ u deti a dospievajucich mladSich ako 18 rokov.

Ak uZijete viac Seroquelu XR, ako méte

Ak uZijete viac Seroquelu XR, ako vam predpisal lekar, mozete citit’ ospalost,, zavraty a nezvycajny tlkot
srdca. Bezodkladne sa skontaktujte so svojim lekarom alebo sa obrat'te na najblizsie zdravotnicke zariadenie.
Tablety Seroquelu XR si vezmite so sebou.

AK zabudnete uZit’ Seroquel XR

Ak zabudnete uzit’ davku, uzite ju ¢o najskor ako si spomeniete. Ak sa uz blizi ¢as na d’alSiu davku, pockajte
s nou dovtedy. Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

AK prestanete uzivat’ Seroquel XR

Ak nahle prerusite liecbu Seroquelom XR, mdZe sa u vas objavit’ nespavost, nevolnost’ alebo sa moze
vyskytnit’ bolest’ hlavy, hnacka, vracanie, zavrat alebo podrazdenost’. Pred ukoncenim liecby vam lekar
moze urCit’ postupné znizovanie davky.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajlice sa pouzitia tohto lieku, obrat'te sa na svojho lekara alebo
lekarnika.

4, Mozné vedPajSie ucinky

Tak ako vsetky lieky, aj tento liek méze sposobovat’ vedl'ajsie u€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

VePmi ¢asté vedPajSie uéinky (mdzu postihnit’ viac ako 1 z 10 pacientov):

. zavrat (moze sposobit’ pad), bolest’ hlavy, sucho v Ustach
. ospanlivost’ (mdze Casom vymiznuat pri pokracovani v lieCbe Seroquelom XR, moze sposobit’ pad)
o priznaky z vysadenia lieku (t.j. priznaky ktoré sa vyskytnt, ak prestanete uZivat’ Seroquel XR),

zahfnajuce nespavost, nevolnost’, bolest’ hlavy, hnacku, vracanie, zavraty a podrazdenost’. Odporuca
sa postupné vysadenie lieku pocas obdobia aspon 1 az 2 tyzdiov.
o zvySovanie telesnej hmotnosti
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. neobvyklé pohyby svalov, vratane t'azkosti so zacatim svalovych pohybov, tras, nepokoj alebo
nebolestiva svalova stuhnutost’
. zmeny hladin niektorych tukov (triglyceridov a celkového cholesterolu)

Casté vedPajsie u¢inky (mozu postihnat’ az 1 z 10 pacientov):
o zrychleny tep
. pocit, Ze vaSe srdce basi zrychlene alebo preruSovane bije
. zapcha, zaludo¢na nevol'nost’ (porucha travenia)
. pocit slabosti
° opuchy ruk alebo néh
J nizky krvny tlak pri postaveni sa, co moze viest’ k pocitu zavratu ¢i mdloby (mo6Zze spdsobit’ pad)
o zvysené hladiny cukru v krvi
. rozmazané videnie
o Zivé sny a no¢né mory
o pocit vacsieho hladu, zvysena chut’ do jedla
o pocit podrazdenosti
o poruchy reci a vyjadrovania
o samovrazedné myslienky a zhorSenie depresie
o dychavicnost’
o vracanie (hlavne u starSich pacientov)
. horucka
o zmeny hladin hormonov §titnej zl'azy v krvi
. znizenie poctu niektorych typov krviniek
. zvySenie hladin pecefiovych enzymov stanovenych v krvi
o zvysenie hladiny hormdnu prolaktinu v krvi. Zvy3enie hormonu prolaktinu méZze v zriedkavych
pripadoch viest’ k:
o] opuchu prsnikov u muzZov i Zien a k neo¢akavanej tvorbe materského mlieka.
o] vynechaniu menstruacie alebo k nepravidelnej menstruécii u Zien.

Menej ¢asté vedlajSie ucinky (mo6Zu postihnat’ az 1 zo 100 pacientov):

. zachvaty kfcov

. alergické reakcie, ktoré mozu zahnat’ zihl'avku, opuchy koze a opuchy okolo Ust

. neprijemné pocity v nohach (nazyvané tiez ako ,,syndrém nepokojnych ndh*)

. stazené prehitanie

. mimovol'né pohyby hlavne tvare a jazyka

° sexudlna dysfunkcia

o cukrovka,

° zmeny elektrickej aktivity srdca pozorované na EKG (prediZenie QT intervalu)

. pomalSia srdcové frekvencia, ktord sa moze objavit’ na zaCiatku a moze byt spojena s nizkym tlakom

krvi a pocitom slabosti/mdléb
problémy pri moceni

mdloby (m&ze spdsobit’ pad)
upchaty nos

znizenie poctu ¢ervenych krviniek
o zniZenie mnozstva sodika v krvi

Zriedkavé vedPajsie ucinky (mozu postihnut’ az 1 z 1000 pacientov):

o kombiné&cia vysokej teploty (horu¢ky), potenia, stuhnutosti svalov, pocitu vel'mi vyraznej ospalosti
alebo znizenej arovne vedomia (ochorenie nazyvané "neurolepticky maligny syndrom')

zoZltnutie koZe a oénych bielkov (Zltacka)

zapalové ochorenie pecene (hepatitida)

dlhotrvajuca a bolestiva erekcia (priapizmus)

opuch prsnikov a neo¢akavana tvorba mlieka (galaktorea)
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° krvné zrazeniny v zilach najma v nohach (priznaky zahfiiaji opuch, bolest’ a zaCervenanie nohy),
ktoré sa mozu premiestnit’ krvnymi cievami do pl'ic a zapri¢init’ bolest’ na hrudniku a t'azkosti
s dychanim. Ak spozorujete niektory z tychto priznakov, okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc

. chodenie, rozpravanie, jedenie alebo d’alsie aktivity poCas spanku (ndmesacnost’)

. zniZena telesna teplota (hypotermia)

. menstruacné poruchy

o zépal podzalidkovej zlazy

. stav (nazyvany metabolicky syndrom), pri ktorom mozete mat’ kombinaciu 3 alebo viacerych
nasledujlcich priznakov: zvySenie mnoZstva tuku v oblasti brucha, zniZenie hladiny ,,dobrého
cholesterolu* (HDL-C), zvySenie hladiny tukov nazyvanych triglyceridy v krvi, vysoky krvny tlak
a zvysenie hladiny cukru v krvi

J kombindcia horucky, chripke podobnych priznakov, bolesti hrdla alebo akejkol'vek inej infekcie
s vel'mi nizkym poc¢tom bielych krviniek, stav nazyvany agranulocyt6za

o nepriechodnost’ creva

o zvysenie kreatinfosfokinazy (latky zo svalov) v krvi

VePmi zriedkavé vedPajSie u¢inky (mozu postihnat’ az 1 z 10 000 pacientov):

o vyrazky tazkého charakteru, pl'uzgiere alebo ¢ervené Skvrny na kozi

. prudka alergicka reakcia (anafylakticka reakcia) ktord mdze sposobit’ stazené dychanie alebo Sok
o nahle vzniknuty opuch koZe, zvy¢ajne postihujuci okolie o¢i, pery a hrdlo (angioedém)

. zavazné pluzgierovité ochorenie koze, ust, o¢i a genitalii (Stevensov-Johnsonov syndrom)

o neprimerana sekrécia hormonu ktory kontroluje objem mocu)

o porusenie $truktiry svalovych vlakien alebo bolest’ v svaloch (rabdomyolyza)

o zhorsenie existujucej cukrovky

VedPajsie ucinky s nezndmou frekvenciou (z dostupnych tidajov sa neda urcit’)

e koZna vyrazka s nepravidelnymi ¢ervenymi $kvrnami (multiformny erytém)

e zAavazna, nahla alergicka reakcia s priznakmi ako je hortcka, pluzgiere na koZi a olupovanie koze
(toxicka epiderméalna nekrolyza)

e U novorodencov, ktorych matky pocas tehotenstva uzivali Seroquel XR, sa méze vyskytnut’
,syndrém z vysadenia lieku*

Skupina liekov, do ktorej patri Seroquel XR, moze spdsobovat’ poruchy srdcového rytmu, ktoré mézu
byt zavazné a v tazkych pripadoch az smrtel'né.

Niektoré vedlajsie u€inky sa mozu zistit’ iba vySetrenim krvi. Zahfiaju zmeny v hladindch niektorych tukov
(triglyceridy a celkovy cholesterol) alebo hladiny cukru v krvi (glukézy), zmeny v hladine horménov Stitnej
zlazy v krvi, zvySenie hladiny peCenovych enzymov, znizenie poctu urCitych typov krvnych buniek, znizenie
poétu Cervenych krviniek, zvySenie hladiny kreatinfosfokinazy (latky vo svaloch), zniZenie mnozZstva sodika
v krvi a zvySenie hladiny horménu prolaktinu v krvi. ZvySenie horménu prolaktinu v krvi mdZe zriedkavo
sposobit’ nasledujuce stavy:

- umuZov a zien sa mbze vyskytnut’ opuch prsnej zl'azy a neocakavana tvorba mlieka,

- zeny mézu mat nepravidelni menstruaciu alebo menstruacia moze vynechat’.

Vas lekar vam preto bude robit’ obcas krvné testy.

Vedrajsie ucinky u deti a dospievajucich
U deti a dospievajucich sa vyskytli v klinickych skuskach tie isté vedlajsie u¢inky ako u dospelych.
Nasledovné vedl'ajsie G¢inky sa zaznamenali iba u deti a dospievajucich a nepozorovali sa u dospelych:

VePmi ¢asté vedlajsie u¢inky (mozu postihnit’ viac ako 1 z 10 pacientov):

o zvySenie hladiny hormonu v krvi, ktory sa nazyva prolaktin,. ZvySenie hormonu prolaktinu méZze
v zriedkavych pripadoch viest’ k nasledovnym stavom:
- uchlapcov a diev¢at dojde k zvaéseniu prsnikov a k necakanej tvorbe mlieka
- dievcéatd nemaji menstruaciu alebo menstruacia je nepravidelna
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zvySena chut’ do jedla

o vracanie
nezvyc¢ajné pohyby svalov. Medzi ne mézu patrit’ tazkosti pri rozhybani svalov, trasenie, pocit
nepokoja alebo stuhnutost’ svalov bez bolesti.

o zvysenie krvného tlaku.

Casté vedPajsie u¢inky (mozu postihnut’ az 1 z 10 pacientov):
o pocit slabosti, mdloby (mdze sposobit’ pad)

. upchaty nos

o pocit podrazdenia

Hlasenie vedl’ajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich Gi¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatela.
Vedl'ajSie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného v Prilohe
V. Hlasenim vedl'ajsich uc¢inkov mozete prispiet k ziskaniu d’alSich informéacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. AKko uchovavat’ Seroquel XR

e Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

o NepouZivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli po EXP. Datum exspiracie sa
vztahuje na posledny den v danom mesiaci.

o Seroquel XR nevyZaduje Ziadne zvlaStne teplotné podmienky na uchovavanie.

e Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne. Tieto
opatrenia pomézu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Seroquel XR obsahuje

. Liecivo je kvetiapin. Seroquel XR tablety obsahuju 50 mg, 150 mg, 200 mg, 300 mg a 400 mg
kvetiapinu (ako kvetiapin fumarat).

. Dalsie zlozky su:

Jadro tablety: hypromeldza, monohydrét laktozy, magnéziumstearat, mikrokrystalicka celul6za,

trinatriumcitrat,

Obal tablety: hypromel6za, makrogol,oxid titani¢ity (E171) Tablety 50 mg, 200 mg a 300 mg tieZ obsahuju

ZIty oxid Zelezity (E172) a 50 mg tablety cerveny oxid Zelezity (E172).

Ako vyzera Seroquel XR a obsah balenia

Vetky filmom obalené tablety s predizenym uvoltiovanim st kapsulového tvaru a na jednej strane st
oznacené XR a silou lieku. 50 mg tablety st broskyinovej farby, 150 mg tablety su biele, 200 mg tablety su
ZIté, 300 mg tablety su svetloZIté a 400 mg tablety su biele.

Velkosti balenia 10, 30,50, 60, a 100 tabliet su registrované pre vSetky sily.

Tablety s balené v blistroch.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia 0 registrécii
AstraZeneca UK Limited, 2 Kingdom Street, Londyn W2 6BD, Vel’ka Britania

Liek je schvaleny v ¢lenskych Statoch Eurépskeho hospodarskeho priestoru (EHP) pod nasledovnymi
nazvami: )
NAZOV CLENSKEHO STATU  NAZOV LIEKU

Rakusko Seroquel XR
Belgicko Seroquel XR
Cyprus Seroquel XR
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Ceska republika Seroquel Prolong

Déansko Seroquel Prolong

Estonsko Seroquel XR

Finsko Seroquel Prolong

Francuzsko Xeroquel LP

Nemecko Seroquel Prolong® 50 mg Retardtabletten, Seroguel Prolong®

150 mg Retardtabletten, Seroquel Prolong® 200 mg
Retardtabletten, Seroquel Prolong® 300 mg Retardtabletten,

Grécko
Mad’arsko
Island

irsko
Taliansko
Lotyssko
Litva
Luxembursko
Malta
Holandsko
Nérsko
Portugalsko
Rumunsko
Slovensko
Slovinsko
Spanielsko
Svédsko
Velka Britania

Seroquel Prolong® 400 mg Retardtabletten
Seroquel XR

Seroquel XR

Seroquel Prolong

Seroquel XR

Seroquel compresse a rilascio prolungato
Seroquel XR

Seroquel XR

Seroquel XR

Seroquel XR

Seroquel XR

Seroquel Depot

Seroquel SR

Seroquel XR

Seroquel XR

Seroquel SR

Seroquel Prolong

Seroquel Depot

Seroquel XL

Téato pisomna informacia pre pouZivatel’a bola naposledy aktualizovana v .
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