CZ PAR

Nazev (léciva latka/pripravek)

QUETIAPINI FUMARAS

Seroquel
Cislo procedury
UK/W/0004/pdWS/001
NL/W/0004/pdWS/001
ART. 45,46
NAZEV Seroquel
INN Quetiapini fumaras (Quetiapinum)
DRZITEL

Astra Zeneca B. V.

SCHVALENE INDIKACE

Antipsychotika

ATC KOD

NO5AHO4

LEKOVA FORMA, SiLA

tablety — 25 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg, 300 mg

INDIKACNI SKUPINA

68

ZMENA V SmPC

4.2,44,48,5.1

ZMENA V PIL

3., 4.




DOPORUCENI (Uprava znéni ptisludnych bodd SmPC a PIL)

SmPC

Bod 4.2 Davkovani a zplisob podani

Déti a dospivajici

Nedoporucuje se podavat {nazev |éCivého pripravku} détem a dospivajicim do 18 let, nebot chybi

Udaje podporujici pouziti pfipravku u této vékové kategorie. Dostupné udaje z placebem
kontrolovanych klinickych studii jsou uvedeny v bodech 4.4; 4,8; 5.1 a 5.2.

Bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouZziti

Déti a dospivajici (10 az 17 let)

{Nazev lécivého ptipravku} se nedoporucuje podavat détem a dospivajicim do 18 let, nebot chybi
Udaje podporujici pouziti u této vékové kategorie. Klinické studie prokazaly, ze vedle zndmého
bezpecnostniho profilu pripravku, identifikovaného u dospélych (viz bod 4.8), existuji nékteré
nezadouci Uclinky, které se vyskytuji s vyssi frekvenci u déti a dospivajicich (zvy$ena chut k jidlu,
zvysené sérové koncentrace prolaktinu a extrapyramidové syndromy), jeden nezadouci Ucinek nebyl
drive identifikovan u dospélych (zvySeny krevni tlak). U déti a dospivajich byly téZ pozorovany zmény
funkce Stitné Zlazy.

Nebyla studovadna dlouhodobda (delsi nez 26tydenni) bezpecénost podavani s ohledem na rist a
vyzravani. Dlouhodoby vliv na kognitivni a behavioralni vyvoj neni znam.

Podavdni kvetiapinu détem a dospivajicim se schizofrenii a bipolarni manii v placebem
kontrolovanych klinickych studiich bylo spojeno s vyssim vyskytem extrapyramidovych symptom(
(EPS) ve srovnani s placebem (viz bod 4.8).

Extrapyramidové symptomy (EPS)

V placebem kontrolovanych klinickych studiich u dospélych pacient(l s depresivni epizodou v ramci
bipoldrni poruchy byl vyskyt EPS vyssi u pacientl, kterym byl podavan kvetiapin ve srovndni s
placebem (viz bod 4.8.).

Bod 4.8 Nezadouci ucinky

Vysetreni
Velmi ¢asté: zvy$eni sérovych triglycerida®!
zvyseni celkového cholesterolu (pfedevsim LDL cholesterolu)t?
snizeni HDL cholesterolu®®, zvy$eni télesné hmotnosti®
Casté: zvyseni sérovych transamindz (ALT, AST)3, sniZeni po&tu neutrofild,
zvyseni glukosy v krvi na Uroven hyperglykémie
Méné éasté: zvyseni hladin gamaglutamyltransferazy?, snizeni poétu krevnich desti¢ek*
prodlouZeni intervalu QT 1319
Vzdcné: zvys$eni kreatinfosfokindzy v krvi'®

11. Triglyceridy 2200 mg/100ml (>2,258 mmol/l) u pacientd =18 let nebo =150 mg/100 ml (1,694
mmol/l) u pacienttd < 18 let, namérené alespon jednou.

12. Cholesterol > 240 mg/100 ml (26,2064 mmol/l) u pacient(l 218 let nebo =200 mg/100ml (>5,172
mmol/l) pacientd < 18 let, namérené alespon jednou. Velmi ¢asto bylo pozorovano zvyseni LDL



cholesterolu na 230 mg/100ml (>0,769 mmol/l). Prdmérnad zména u pacientd, u kterych nastalo
toto zvyseni, byla 41 7 mg/100 ml (21,07 mmol/I).

Déti a dospivajici (10 aZ 17 let)

U déti a dospivajicich je tfeba predpokladat stejné nezadouci ucinky jako u dospélych.
Nasledujici tabulka shrnuje nezadouci ucinky, které se vyskytuji s vyssi frekvenci u
déti a dospivajicich (10 az 17 let) nez u dospélych nebo nezadouci ucinky, které
nebyly identifikovany u dospélych.

Frekvence nezadoucich G¢ink( jsou definovany nasledovné.: velmi casté (> 1/10),
Casté (> 1/100 aZ < 1/10), méné casté (> 1/1000 azZ < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az <
1/1000) a velmi vzacné (< 1/10 000).

Poruchy metabolismu a vyZivy

Velmi éasté: Zvysena chut k jidlu
Vysetreni
Velmi casté: Zvy$ené hladiny prolaktinu?, zvySeny

krevni tlak®
Poruchy nervového systému

Velmi casté: Extrapyramidové symptomy?
Celkové poruchy a reakce v misté aplikace
Casté: Podrazdénost*

1. Hladiny prolaktinu (pacienti < 18 let): > 20 pg/! (> 869,56 pmol/l) u chlapct; > 26 pg/l (> 1130,428
pmol/l) u divek namérené kdykoliv. Méné nez 1 % pacientli mélo vzestup hladin prolaktinu > 100
ug/l.

2. Na zakladé posun( nad klinicky vyznamné koncentrace (pfevzato podle kritérii “National Institutes
of Health”) nebo zvyseni > 20 mmHg pro systolicky tlak nebo > 10 mmHg pro diastolicky tlak
kdykoliv v priibéhu dvou kratkodobych (3-6 tydni) placebem kontrolovanych klinickych studii u déti
a dospivajicich.

3.Viz bod 5.1.

4. Poznamka: Frekvence je shodna s frekvenci pozorovanou u dospélych, ale podrazdénost mlze byt
u déti a dospivajicich spojena s jinymi klinickymi ddsledky ve srovnani s dospélymi.

Bod 5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Déti a dospivajici (10 az 17 let)

Ucinnost a bezpecnost kvetiapinu byla studovana v 3tydenni placebem kontrolované studii pfi 1é¢bé
manie (n = 284 pacientd z USA ve véku 10 aZ 17 let). Asi 45 % populace pacientl mélo dalsi diagndzu
ADHD. Dile byla provedena 6tydenni placebem kontrolovand studie u pacientd se schizofrenii (n =
222, vék 13 az 17 let). V obou studiich byli vyfazeni pacienti, ktefi neodpovidali na kvetiapin. Lécba
kvetiapinem byla zahdjena davkou 50 mg/den, druhy den zvySena na 100 mg/den a dale byla davka
titrovana na cilovou davku (manie 400-600 mg/den; schizofrenie 400-800 mg/den) vzestupné po 100
mg/den a podavana ve dvou nebo tfech rozdélenych dennich davkach.

Ve studii s manii byl rozdil primérné zmény LS od bazalni hodnoty v celkovém skére YMRS (aktivni
|é¢ba minus placebo) -5,21 pro kvetiapin 400 mg/den a -6,56 pro kvetiapin 600 mg/den. Podil
pacientll odpovidajicich na Ié¢bu (zlepSeni YMRS 2 50 %) byl 64 % pro kvetiapin 400 mg/den, 58 %
pro 600 mg/den a 37 % pro placebo.



Ve studii se schizofrenii byl rozdil priimérné zmény LS od bazalni hodnoty v celkovém skére PANSS
(aktivni lé¢ba minus placebo) — 8,16 pro kvetiapin 400 mg/den a -9,29 pro kvetiapin 800 mg/den. Ani
rezim s nizkou davkou (400 mg/den), ani vysokou davkou (800 mg/den) kvetiapinu nebyl lepsi nez
placebo s ohledem na podil pacient(, ktefi dosahli odpovédi definované jako pokles o > 30 % oproti
bazalni hodnoté v celkovém skdre PANNS. VyssSi davky mély za nasledek Cciselné nizsi podil
odpovidajicich na Ié¢bu jak u manie, tak u schizofrenie.

Nejsou k dispozici data o udrzovaci Iécbé i o prevenci rekurence v této vékové kategorii.

26tydenni oteviené faze akutnich studii (n = 380 pacientll) s kvetiapinem davkovanym flexibilné v
rozmezi 400-800 mg/den poskytly dalsi bezpecnostni informace. U déti a dospivajicich byl hlasen
vzestup krevniho tlaku; zvysena chut k jidlu, extrapyramidové symptomy a zvySeni sérovych hladin
prolaktinu bylo hlaseno s vyssi frekvenci u déti a dospivajicich nez u dospélych (viz body 4.4 a 4.8).

Extrapyramidové symptomy

V kratkodobé placebem kontrolované studii v monoterapii u dospivajicich (13-17 let) se schizofrenii
byl kumulovany vyskyt extrapyramidovych symptom( 12,9 % pro kvetiapin a 5,3 % pro placebo,
ackoliv vyskyt jednotlivych neZadoucich ucinkd (tj. akathisia, tres, extrapyramidova porucha,
hypokinéze, neklid, psychomotoricka hyperaktivita, svalova ztuhlost a dyskinéze) nepfesdhla 4,1 %v
zadné lécebné skupiné. V kratkodobé placebem kontrolované klinické studii u déti a dospivajicich
(10-17 let) s bipolarni manii byl kumulovany vyskyt extrapyramidovych symptomua 3,6 % pro kvetiapin
a 1,1 % pro placebo. V dlouhodobé oteviené fazi studii na schizofrenii a bipolarni manii byl
kumulovany vyskyt EPS zavislych na l1é¢bé 10 %.

Narlst télesné hmotnosti

V kratkodobé klinické studii u pediatrické populace (10-17 let) pfibralo 17 % pacient( uZivajicich
kvetiapin a 2,5 % pacient( uZivajicich placebo > 7 % své télesné hmotnosti. Po korekci na normalni
rast v prabéhu delsi doby, byl vzestup alespon 0,5 standardni odchylky od bazalni hodnoty “Body
Mass Index” (BMI) pokladan za klinicky vyznamnou zménu; 18,3 % pacientl |é¢enych kvetiapinem po
dobu alesponi 26 tydn( splnilo toto kritérium.

SebevraZdy/sebevrazedné myslenky nebo klinické zhorSeni stavu

V kratkodobych placebem kontrolovanych studiich u pediatrickych pacient( se schizofrenii byl vyskyt
sebevrazednych umysll 1,4 % (2/147) pro kvetiapin a 1,3 % pro placebo (1/75) u pacientl < 18 let. V
kratkodobych placebem kontrolovanych studiich u pediatrickych pacientl s bipolarni manii byl vyskyt
sebevrazednych umysl 1,0 % (2/193) pro kvetiapin a 0 % pro placebo (0/90) u pacientd < 18 let.

PIL
3. JAK SE {nazev lécivého pripravku} POUZiVA

Déti a dospivajici do 18 let
{Nazev Iécivého pfipravku} neni schvdlen pro pouZiti u déti a dospivajicich do 18 let.

4. MOZNE NEZADOUCI UCINKY

Déti a dospivajici
U déti a dospivajicich se mohou objevit stejné nezadouci ucinky, jako se mohou objevit u dospélych.

Nasledujici nezadouci ucinek byl pozorovan pouze u déti a dospivajicich:



Velmi casté (vyskyt u vice nez 1 z 10 |é¢enych pacient()
e vzestup krevniho tlaku.

Nasledujici nezaddouci ucinky byly pozorovany ¢astéji u déti a dospivajicich.

Velmi casté (vyskyt u vice nez 1 z 10 lé¢enych pacient()
evzestup mnozstvi hormonu nazyvaného prolaktin v krvi. Vzestup hormonu prolaktin mizZe vzacné
vyvolat:

o u chlapct a dévcat zvétSeni prsi a neocekavanou tvorbu miéka.

o u dévcat nepravidelné mésicky.
ezvysena chut k jidlu.
¢ neobvyklé pohyby svall. Mohou zahrnovat obtiZze pfi pohybu svalu, tfes, pocit neklidu nebo
svalovou ztuhlost bez doprovodné bolesti.
¢ zvySena chut k jidlu.
* neobvyklé pohyby sval(. Mohou zahrnovat obtiZe pfi pohybu svalu, tfes, pocit neklidu nebo
svalovou ztuhlost bez doprovodné bolesti.



