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ZALU APRAKSTS

1.  ZALUNOSAUKUMS
Serdolect® 4 mg apvalkotas tabletes.
Serdolect® 12 mg apvalkotas tabletes.

Serdolect® 16 mg apvalkotas tabletes.
Serdolect® 20 mg apvalkotas tabletes.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra 4 mg tablete satur: 4 mg sertindola (sertindole)

Katra 12 mg tablete satur: 12 mg sertindola (sertindole)
Katra 16 mg tablete satur: 16 mg sertindola (sertindole)
Katra 20 mg tablete satur: 20 mg sertindola (sertindole)

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apaksSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Apvalkotas tabletes.

Tablesu izskats:

4 mg: ovalas, dzeltenas, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar mark&jumu “S4” viena pusé
12 mg: ovalas, b&sas, abpusgji izlicktas apvalkotas tabletes ar markejumu “S12” viena pusé
16 mg: ovalas, sartas, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar mark&umu “S16” viena pusé
20 mg: ovalas, roza, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar mark&jumu “S20” viena pusé
4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas

Sertindols ir indicéts Sizofrénijas arstesanai.

Lai garantetu kardiovaskularas sistémas drosibu, sertindolu drikst ordinét tikai tiem pacientiem, kuri
nepanes vismaz vienu citu antipsihotisko Ilidzekli.

Sertindolu nedrikst lietot neatlickamas situacijas, lai mazinatu akiitus trauc€jumu simptomus.
4.2. Devas un lietoSanas veids

Sertindols lietojams vienreiz diena, iekSkigi maltites laika vai starplaikos. Pacientiem, kuriem
nepiecieSama sedacija, papildus var nozimét benzodiazepina grupas preparatu.

Piezime: pirms arst€Sanas ar sertindolu un tas laika javeic EKG kontrole skatit apakspunktu 4.4 Klmiskos
petijumos pieradits, ka sertindols pagarina QT intervalu vairak neka dazi citi antipsihotiskie Iidzekli.
Tadel sertindolu drikst lietot tikai pacientiem, kas nepanes vismaz vienu citu antipsihotisko Iidzekli.
Arstam pilniba jaievero nepiecieSamie drosibas pasakumi: skatit apakSpunktu 4.3 un 4.4

Devas titréSana

Visiem pacientiem arst€Sana ar sertindolu jauzsak ar devu 4mg diena. Devu palielina ik 4-5 dienas,
ieprieks€jai devai pievienojot 4mg, lidz sasniegta optimala dienas balstdeva , kuras pielaujamais lielums
ir 12 - 20 mg. Sertindola a; —blok&josas darbibas deél devas titré€Sanas sakuma perioda iesp€jama
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ortostatiskas hipotensijas simptomu rasanas. Ja arst€Sanu uzsak ar 8 mg devu diena vai devas
palielinasanu veic parak atri, ievérojami palielinas ortostatiskas hipotensijas raSanas risks.

Balstdeva

Atkariba no pacienta atbildes reakcijas devu var palielinat Iidz 20 mg diena. Tikai izp@mumu gadijumos
maksimala deva drikst sasniegt 24 mg, jo klmiskajos p&tijumos nav pieradits, ka devas, kas parsniedz
20mg, biitu ar lielaku efektivitati un, ordingjot lielakas devas, iespgjama QT intervala pagarinasanas.

Asinsspiediena kontrole pacientiem ir nepiecieSama devas pielagoSanas posma un balstterapijas sakuma.

Gados vecaki pacienti

Farmakokingtikas pétijuma pieradits, ka nav at$kiribas starp jauniem un gados vecakiem pacientiem.
Tomer Joti ierobeZoti ir klinisko pétijumu dati par pacientiem, kas vecaki par 65 gadiem. Arstesanu drikst
sakt tikai p&c pilnigas kardiovaskularas izmeklgSanas. Vecakiem cilvekiem titréSanas gaitai jabut lénakai
un balstdevai mazakai (skatit apakSpunktu 4.4).

Bérni un pusaudzi lidz 18 gadu vecumam
Nemot véra to, ka nav zinu par lietoSanas droSumu un efektivitati, Serdolect lietoSana b&rniem nav
ieteicama.

Pacienti ar nieru darbibas traucéjumiem
Pacientiem ar pavajinatu nieru darbibu var ordinét sertindolu parastaja deva (skatit apakSpunktu 4.3.).
Hemodialize neietekme sertindola farmakokin&tiku.

Pacientiem ar aknu darbibas traucejumiem
Pacientiem ar viegliem/vidg€ji smagiem aknu darbibas traucg€jumiem nepiecieSama l€naka titréSana un
mazaka balstdeva.

Sertindola lietoSanas atsakSana pacientiem, kuri partraukusi to lietot — atkartota devas titreSana

Ja pacients atsak lietot sertindolu p&c mazak neka vienas nedelas partraukuma, atkartota devas titréSana
nav nepiecieSama un var atsakt lietot balstdevu. Citos gadijumos japielieto jau mingta devas titréSanas
shéma. Pirms atkartotas sertindola devas titré$anas japarbauda EKG.

Pariesana no citiem antipsihotiskiem lidzekliem uz sertindolu

Arsté3anu ar sertindolu var uzsakt saskana ar mingto titréSanas shému vienlaicigi ar citu iek3kigi
lietojamo antipsihotisko preparatu lietoSanas partraukSanu. Ja pacients tiek arstéts ar antipsihotiskiem
depo preparatiem, tad nakosas paredzetas depo injekcijas vieta jauzsak sertindola lietoSana.

4.3. Kontrindikacijas
Paaugstinata jutiba pret sertindolu vai kadu no paligvielam.

Sertindols ir kontrindic&ts pacientiem ar zinamu nekorigétu hipokaliemiju, ka arT ar zinamu nekorigétu
hipomagnieémiju.

Sertindols ir kontrindic&ts pacientiem ar kliniski nozimigu kardiovaskularo slimibu anamnézg, sastréguma
sirds mazspgju, sirds hipertrofiju, aritmiju vai bradikardiju (mazak par 50 sitieniem minatg).

Turklat sertindolu nedrikst lietot pacientiem ar iedzimtu pagarinata QT sindromu vai So saslimSanu
gimenes anamnézg, ka ar1 pacientiem ar iegiitu pagarinatu QT intervalu (QTc virieSiem garaks par 450 ms
un sievietem- par 470 ms).

Sertindols ir kontrindic&ts pacientiem, kuri sanem QT intervalu pagarinosas zales.
Tas ir zemak uzskaititas zalu grupas:
- laun III klases antiaritmiskie Iidzekli (piem&ram, kvinidins, amiodarons, sotalols, dofetilids)
- dazi antipsihotiskie lidzek]i (piem&ram, tioridazins)
- dazas makrolidu antibiotikas (pieméram, eritromicins)
- dazi prethistamina Iidzekli (piemé&ram, terfenadins, astemizols)
- dazas hinolinu antibiotikas (pieméram, gatifloksacins, moksifloksacins)
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Sis saraksts nav pilnigs un ir kontrindic€tas visas zales, kuras nozimigi pagarina QT intervalu (piem&ram,
cisaprids, litijs).

Sertindolu nedrikst vienlaicigi ordingt arT ar zalém, kuras sp&cigi kave aknu citohromas P450 3A enzimus
(skatit apakSpunktu 4.5). Tas ir zemak uzskaititas zalu grupas:

- azolu pretsénisu lidzekli sisteémiskai terapijai (piemeram, ketokonazols, itrakonazols)

- dazas makrolidu antibiotikas (piemé&ram, eritromicins, klaritromicins)

- HIV proteazes inhibitori (piem&ram, indinavirs)

- dazi kalcija kanalu blokatori (pieméram, diltiazems, verapamils).

Visas zales augstak nav uzskaititas un ir kontrindic€tas ar1 citas zinamas zales, kuras spécigi kavé CYP3A
enzimus (pieméram, cimetidins).

Sertindols ir kontrindic€ts pacientiem ar smagu aknu bojajumu.
4.4.1pasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Kardiovaskulara sistéma

Klmiskie p&tijumi liecina, ka sertindols pagarina QT intervalu daudz lielaka méra neka citi antipsihotiskie
lidzekli. Videji QT pagarinajums ir vislielakais, lietojot maksimalas rekomendetas sertindola devas ( 20
un 24 mg). Dazu medikamentu lietoSanas rezultata radies QTc intervala pagarinajums tiek saistits ar ta
sp&ju izraisit Torsades de Pointes (TdP) aritmiju (potenciali letalu polimorfu ventrikularu tahikardiju) un
peks$nu navi. Tomeér kliniskie un ne-klmiskie pétijumi neapstiprindja, ka sertindolam ir lielaka
antiritmogena iedarbiba ka citiem antipsihotiskajiem lidzekliem.

Tadel sertindolu drikst ordinét tikai tiem pacientiem, kuri nepanes vismaz vienu citu antipsihotisko
lidzekli.

Arstiem pilniba jaievero nepieciesamie drosibas pasakumi.

EKG monitorgsana:

- EKG kontrole obligati ir nepiecieSama pirms arst€Sanas uzsaksanas un arst€Sanas laika ar
sertindolu.

- Sertindols ir kontrindicets, ja terapijas sakuma QTc intervals ir lielaks par 450 ms virieSiem
vai 470 ms sieviete€m.

- EKG kontrole javeic terapijas sakuma, sasniedzot Iidzsvara stavokli péc apméram 3 nedelam
vai sasniedzot 16 mg devu, un v€lreiz péc 3 arstéSanas menesiem.
Balsterapijas laika EKG javeic ik p&c 3 méneSiem.

— Balsterapijas laika EKG javeic pirms un péc katra devas palielinajuma.

— EKG ieteicams veikt arT p&c vienlaikus lietoto zalu, kas var palielinat sertindola koncentraciju,
pievienoSanas vai devas palielinaSanas (skatit apakSpunkt 4.5).

- Ja QTc intervals arstéSanas laika ar sertindolu pagarinas vairak par 500 ms, terapija ar
sertindolu japartrauc.

— Pacientiem, kam rodas tadi simptomi ka sirdsklauves, krampji vai sinkope, kas var liecinat par
aritmijas raSanos, arstam javeic neatlickama izmekl&Sana, tostarp javeic EKG.

— EKG kontroli vislabak ir veikt no rita un QT, intervala aprékinaSanai v€lams izmantot Bazeta
(Bazett) vai Fridericija (Fridericia) formulu.

QT intervala pagarinasanas risks ir lielaks tiem pacientiem, kuri vienlaikus sanem zales, kas pagarina
QTc intervalu vai inhib@ sertindola metabolismu (skatit apakSpunktu 4.3.).

Pacientiem ar nozimigu elektrolitu lidzsvara trauc€jumu risku pirms terapijas uzsaksSanas ar sertindolu
janosaka kalija un magnija lItmenis seruma. Pirms terapijas sakSanas zems kalija un magnija Itmenis ir
jakorige. Kalija seruma Iimena kontrole ieteicama, ja pacientam ir vemS$ana, caureja, tiek veikta arstéSana
ar kaliju izvadoSiem diurétiskiem Iidzekliem vai kuriem ir cita veida elektrolitu trauc€jumi.
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Sertindolam piemtt o,-blok€josa aktivitate, tad€] devas titréSanas posma var paradities ortostatiskas
hipotensijas simptomi.

Antipsihotiskie medikamenti var inhib&t dopamina agonistu efektus. Pacientiem ar Parkinsona slimibu
sertindols jalieto piesardzigi.

Dazi SSAI, ka fluoksetins un paroksetins (spécigs CYP2D6 inhibitors), var paaugstinat sertindola
plazmas Itmeni 2 Iidz 3 reizes. Tadg] sertindolu vienlaikus ar §Tm zalém drikst lietot tikai ar loti lielu
piesardzibu un tikai tad, ja iesp&jamais ieguvums attaisno risku. Pirms un p&c $o zalu devas pielagosanas
var biit nepiecieSama mazaka sertindola balstdeva un javeic uzmaniga EKG kontrole (skatit apakSpunktu
4.5).

Pacientiem, kas ir zinami vaji CYP2D6 metabolizetaji, sertindols jalieto uzmanigi (skatit apakSpunktu
4.5).

Sertindola terapijas laika loti reti novérota hiperglikémija vai ieprieks esoSa cukura diab&ta saasinasanas.
Diabgta pacientiem un pacientiem ar paaugstinatu cukura diab&ta rasanas risku ieteicams veikt piemerotu
klinisko novéroSanu.

Gados vecaki pacienti
Sertindola lietoSana nav indic€ta ar demenci saistitu psihozu un/vai uzvedibas trauc€jumu arst€Sanai un ta
lietoSana nav ieteicama gados vecaku demences pacientu arstéSanai.

Randomizétos placebo kontrolétos kliniskos pétijumos demences pacientiem lietojot dazus netipiskus
antipsihotiskos Iidzeklus, apméram 3 reizes palielinajas cerebrovaskularo blakusparadibu risks. ST
paaugstinata riska mehanisms nav zinams. Paaugstinata riska iesp&ja nav izslégta lietojot citus
antipsihotiskos Iidzeklus vai tos lietojot cita pacientu grupa. Serdolect piesardzigi lietojams pacientiem,
kam paaugstinats insulta rasanas risks.

Nemot vera nozimigu kardiovaskularo saslimsanu rasanas risku gados vecakiem pacientiem, pacientiem
vecakiem par 65 gadiem sertindola lietoSana nozim€jama loti piesardzigi. Terapija uzsakama tikai pec
pilnigas kardiovaskularas izmeklesanas.

Pacienti ar pavajinatu aknu darbibu:
Pacienti ar viegliem/vid€ji smagiem aknu darbibas trauc&jumiem ir stingri janovero. Siem pacientiem tiek
rekomend@ta 1€naka devas titréSana un mazaka balstdeva.

Tardiva diskinézija:

Uzskata, ka tardivas diskinézijas c€lonis ir dopaminreceptoru hipersensitivitate bazalajos ganglijos, kas
rodas antipsihotiskiem medikamentiem hroniski blok&jot receptorus. Kliniskajos petijumos sertindola
lietosanas laika ekstrapiramidalie traucgumi noveroti reti (Iidzigi ka lietojot placebo). Tomér ilgstosa
arstéSana ar antipsihotiskiem medikamentiem (ipasi lielas devas) saistita ar tardivas diskingzijas risku. Ja
paradas tardivas diskingzijas pazimes, jaapsver medikamenta devas samazinaSana vai lietoSanas
partrauksana.

Krampyji:
Sertindols jalieto piesardzigi pacientiem, kuriem anamn@zg ir krampji.

Laundabigais neiroleptiskais sindroms:

Ar antipsihotiskiem medikamentiem dazreiz saista potenciali letalu simptomu kompleksu, sauktu par
laundabigo neiroleptisko sindromu (NMS), kura paradisanas gadijjuma nepiecieSama tulit§ja
antipsihotisko lidzeklu lietoSanas partrauksana.

Lieto$anas partraukSana

Péc peksnas antipsihotisko Iidzeklu lietoSanas partraukSanas aprakstiti akiiti atcelSanas simptomi, tostarp
slikta diiSa, vemsana, sviSana un bezmiegs. lesp&jams ari psihotisko simptomu recidivs un patvaligu
kustibu traucgjumu (pieméram, akatizijas, distonijas un diskingzijas) raSanas. Tadel zalu lietoSanu
ieteicams partraukt pakapeniski.

4/10



10652-250608

Paligvielas
Tabletes satur laktozes monohidratu. Pacienti, kam ir reti sastopama iedzimta galaktozes nepanesiba,

Lapp laktazes deficits vai glikozes-galaktozes uzsiik§anas traucgumi, nedrikst lietot §1s zales.
4.5.Mijiedarbiba ar citam zaléem un citi mijiedarbibas veidi

Ar sertindola terapiju saistito QT intervala pagarinasanos var veicinat arT citas vienlaicigi lietotas zales,
kuras nozimigi pagarina QT intervalu. Tadeél $adu zalu vienlaikus lietoSana ir kontrindicéta (skatit
apak$punktu 4.3). Sada mijiedarbiba iesp&ama starp hinidinu un sertindolu. Papildus ietekmei uz QT
intervala pagarinasanos (skatit apakSpunktu 4.3), kvinidins nozimigi nomac CYP2D6.

Sertindolu plasi metaboliz€ citohroma P450 sistémas izoenzimi CYP2D6 un CYP3A. Populacija
CYP2D6 ir polimorfs un abus izoenzimus var inhib&t dazadi psihotropi lidzekli un citi medikamenti
(skatit apakspunktu 4.4).

CYP2D6

Sertindola koncentracija plazma palielinas 2-3 reizes pacientiem, kuri vienlaicigi lieto fluoksetinu vai
paroksetinu (kas ir sp&cigs CYP2D6 inhibitors), tad€] sertindolu vienlaikus ar Siem vai citiem CYP2D6
inhibitoriem jalieto loti piesardzigi. Pirms un p&c So zalu devas pielagosanas var biit nepiecie$ama
mazaka sertindola balstdeva un uzmaniga EKG kontrole (skatit apakSpunktu 4.4).

CYP3A:

Neliela sertindola plazmas koncentracijas palielinasanas ( < 25% ) rodas makrolidu antibiotisko preparatu
(eritromictna, CYP3A inhibitora) un kalcija kanalu antagonistu (diltiazema, verapamila) ietekmé. Vajiem
CYP2D6 metabolizétajiem sekas var bt lielakas, jo sertindola eliminaciju var ietekmét gan CYP2D6,
gan CYP3A. Ta ka nav iesp&jams rutinas veida atklat pacientus, kas ir vaji CYP2D6 metaboliz&taji,
CYP3A4 inhibitoru un sertindola vienlaikus lietoSana ir kontrindic€ta, jo ta var izraisit nozimigu
sertindola Itmena palielinasanos (skatit apakSpunktu 4.3).

Sertindola metabolismu var ievérojami palielinat Iidzekli, kas aktivé CYP izoenzimus, ievErojami
rifampicins, karbamazepins, fenitoins un fenobarbitals, kuri var samazinat plazma sertindola [imeni no 2
lIidz 3 reiz€m. Pacientiem, kuri sanem Sos medikamentus vai citus inducgjosus lidzeklus, ir samazinats
antipsihotiskais efekts un tadel japielago atbilstosi lielakas sertindola devas.

4.6. Gritnieciba un zidiSana

Gritnieciba
Sertindola lietoSanas dro§iba griitniecibas laika nav pieradita

Dzivnieku vairo$anas pétijumos sertindols nebija teratogéns. Peri- un postnatalos p&tijumos ar Zurkam
konstatets, ka sertindols cilvékam domato terapeitisko devu robezas uzrada auglibas samazinasanos
pecnacgjiem (skatit apakspunktu 5.3.).

Tade] sertindolu nevajadzetu lietot griitniecibas laika.

ZidiSana

P&tijumi ar sievieteém zidiSanas laika nav veikti, tom&r uzskata, ka sertindols izdalas mates piena.

Ja nepiecieSama terapija ar sertindolu, bérna zidiSana japartrauc.

4.7. letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Sertindols nav sedativs medikaments, bet pacienti jabridina, ka pirms parliecinasanas par individualo
panesibu, nav ieteicams vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

Blakusparadibas

Klmiskos pétijumos noskaidrotas blakusparadibas, kuru rasanas ir saistama ar sertindola lietoSanu, kuru
biezums ir > 1% un kas nozimigi atSkiras no placebo lietoSanas laika noverotam (uzskaititas dilstosa

kartiba): rinits/aizlikts deguns, ejakulacijas traucjumi (samazinats ejakulacijas apjoms), reibonis,
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sausums mut€, ortostatiska hipotensija, svara pieaugums, periféra tiiska, dispnoja, parestézijas un
pagarinats QT intervals (skatit apakSpunktu 4.4.).

Ekstrapiramidalie simptomi ( EPS):

Ar sertindolu arstétajiem pacientiem EPS blakusparadibu biezums bija tikpat liels ka tiem, kuri sanéma
placebo. Japiebilst, ka placebo kontroletos klmiskajos pétijumos ar sertindolu arsteto pacientu
procentualais daudzums, kuriem bija nepiecieSama EPS arst€Sana, bija tikpat liels ka tiem, kuri san€ma
placebo.

Dazas no blakusparadibam radas arst€Sanas sakuma un izzuda talaka arsteSanas gaita, pieméram,
ortostatiska hipotensija.

Talak tabula uzskaititas blakusparadibas, kas sakartotas p&c organu sistémas grupam un blakusparadibu
biezuma:

Loti biezi (=1/10)

Biezi (> 1/100, <1/10)

Retak (= 1/1 000, <1/100)

Reti (= 1/10 000, < 1/1 000)

Loti reti (<1/10 000)

Nav zinams (no esoSajam zinam nav iesp&jams noteikt)

Izmeklejumi
Biezi: kermena masas palielinasanas, pagarinats QT intervals, eritroctti urina, leikocTti urina

Sirds funkcijas traucéjumi
Biezi: perifera tiiska
Retak: Torsade de Pointes (skatit apakSpunktu 4.4)

Nervu sistemas traucéjumi

Biezi: reibonis, parestezijas

Retak: sinkope, krampji, kustibu traucgjumi (galvenokart tardiva diskin€zija, skatit apakSpunktu 4.4)

Reti: sanemti zinojumi par laundabigo neiroleptisko sindromu (NS) saistiba ar sertindola lietoSanu (skatit
apakSpunktu 4.4)

Respiratoras, kriiSu kurvja un videnes slimibas
Loti bieZi: rinits/aizlikts deguns

Biezi: dispnoja

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

BieZi: sausa mute

Metabolisma un baro$anas traucéjumi
Retak: hiperglikemija

Asinsvadu sistémas traucejumi
Biezi: ortostatiska hipotensija (skatit apak$punktu 4.4)

Reproduktivas sistemas un kriits slimibas
BieZi: patologiska ejakulacija (samazinats ejakulata daudzums)

4.9.PardozeSana

Pieredze par sertindola akiitu pardoze€Sanu ir neliela. PardozgSanai ir bijusas ar1 letalas sekas. Tomer
pacienti, kuri lietojusi devas Iidz 840 mg, atveselojuSies bez sekam. Pazimes un simptomi, par kuriem
zinots pardozesanas gadijuma, ir miegainiba, neskaidra runa, tahikardija, hipotensija un parejoss QTc
intervala pagarinajums. Noveroti ar Torsade de Pointes gadijumi, kad biezi vienlaikus ir lietots kads cits
medikaments, kurs pats izraisa TdP veidoSanos.
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ArsteSana
Akiitas pardozeé$anas gadijuma janodrosina brivi elpceli un adekvata skabekla pievade.

Nekavgjoties jasak pastaviga EKG un dzivibai svarigo funkciju kontrole. Ja QTc intervals ir pagarinats,
rekomendé veikt monitorésanu, Iidz QTc intervals atgriezas norma. Janem véra sertindola eliminacijas
pusperiods, kas ilgst 2 11dz 4 dienas.

Janodrosina intravenozas pievades iesp&ja un jaapsver aktivas ogles un caurejas lidzeklu lietoSana. Janem
vera, ka pacients vargja biit lietojis papildus vél arT dazadus citus medikamentus.

Sertindolam nav specifiska antidota, to nevar izvadit dializes cela, tadgjadi japielieto atbilstosa uzturosa
terapija. Hipotensiju un cirkulatoru kolapsu arstg, intravenozi ievadot Skidrumu. Ja asinsvadu tonusa
paaugstinasanai tiek lietoti simpatomimétiskie Iidzekli, adrenalins un dopamins jalieto uzmanigi, jo f3 -
stimulatori kombingti ar sertindolu, kuram piemit a; antagonisms, var padzilinat hipotensiju.

Nozimgjot antiaritmijas terapiju, janem vé&ra, ka tadi medikamenti ka kvinidins, disopiramids un
prokainamids teorgtiski var pagarinat QT intervalu, un, lietojot tos kopa ar sertindolu, iespgjama QT
intervala pagarinajuma summesanas.

Izteiktu ekstrapiramidalu simptomu gadijuma ordiné antiholinergiskas darbibas zales. Javeic rupiga
mediciniska uzraudziba un monitoréSana, [idz simptomi izztd.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: selektivs limbiskais antipsihotiskais ltdzeklis, ATK kods: NO5SA E 03.

Sertindola ka antipsihotiska lidzekla neirofarmakologiskas TipaSibas nosaka ta mezolimbisko
dopaminergisko neironu selektivi inhib&josa darbiba. Ta iedarbibas rezultata rodas lidzsvarojo$s centralo
dopamina D, un serotonina SHT, receptoru, ka arT o adrenergisko receptoru inhibgjoss efekts.

Farmakologiskos pétijumos ar dzivniekiem sertindols inhib&ja spontani aktivus mezolimbiskas ventrali
tegmentalas zonas (VTA) dopamina neironus ar selektivitates koeficientu, kas lielaks par 100, salidzinot
ar dopamina neironu substantia nigra pars compacta (SNC). SNC inhibgjosa aktivitate vargtu biit saistita
ar kustibu sferas blakusefektiem (EPS), kas raksturigi daudzam antipsihotiskam zaleém.

Antipsihotiskie Iidzekli, blok&jot dopaminu, paaugstina prolaktina [imeni seruma.

Prolaktina Iimenis pacientiem, kas lietoja sertindolu, saglabajas normas robezas gan Tslaicigos, gan
ilgtermina petijumos (vienu gadu).

Sertindols neietekmé muskarina un histamina H; receptorus. Tas liecina, ka nepastav antiholinergiskie un
sedativie efekti, kas saistiti ar Siem receptoriem.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Sertindola eliminacija notiek aknu metabolisma cela un vidgjais eliminacijas pusperiods ir aptuveni 3
dienas. Vairaku devu lietoSanas laika sertindola klirenss samazinas vidgji [idz 14 1/t (sievietém novero ap
20% zemaku Skietamo klirensu neka virieSiem, lai gan muskulu masai pielotie klirensi ir lidzigi). Tadg]
vairaku devu lietoSanas laika zalu kumulacija ir lielaka, neka to vartu paredzet, npemot véra datus par
kumulaciju ordin€jot vienu devu; to nosaka sist€miskas biopieejamibas pieaugums. Tomer pastavigas
koncentracijas stavoklt klirenss ir devas neatkarigs un plazmas koncentracijas ir proporcionalas lietotajai
devai. Sertindola farmakokinétika lietotaju vidi noveéro merenas atSkiribas, ko nosaka citohroma P450
2D6 (CYP2D6) polimorfisms. Pacientiem, kuriem ir §1 aknu enzima deficits, sertindola klirenss ir tikai
1/2 Iidz 1/3 no vertibas, kadu noveéro citohroma CYP2D6 ekstensiviem metabolizétajiem. Tadgjadi vajiem
metaboliz€tajiem (to populacija ir Iidz 10%) sertindola plazmas Iimenis 2-3 reizes parsniegs normu.
Individuala terapeitiska efekta paredzeSanai sertindola koncentracijas raditajs nav izmantojams, tapec
devas piemérosana konkrétam pacientam veicama, novertgjot terapeitisko efektu un panesibu.
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Absorbcija
Sertindols tiek labi absorbéts, tn.x 10 stundu laika p&c peroralas lietoSanas. Dazadi devu stiprumi ir

bioekvivalenti. Uzturs un aluminiju un magniju saturosi antacidie Iidzekli sertindola uzsiikSanas atrumu
un pakapi klmiski nozimigi neietekmge.

Izkliede

Sertindola Skietamais izkliedes tilpums (Vy/F) péc vairaku devu lietoSanas ir aptuveni 20 I/kg. Aptuveni
99,5% sertindola saistas ar plazmas olbaltumvielam, galvenokart ar albuminu un o,-skabo glikoproteinu.
Pacientiem, kuri bija arstéti ar rekomendgjamam devam, registrétas sertindola koncentracijas 90%
gadijumu bija zemakas par 140 ng/ml (~320 nmol/l). Sertindols penetr€ eritrocitos, pie kam ta asinu un
plazmas koncentracijas ir vienadas. Sertindols viegli Sk&rso hematoencefalisko un placentaro barjeras.

Metabolisms

Cilveka plazma ir atrasti divi metaboliti: dehidrosertindols (imidazolidinona gredzena oksidacija) un
norsertindols (N-dealkilacija).

Dehidrosertindola un norsertindola koncentracijas ir attiecigi aptuveni 80% un 40% no stabila stavokla
pamata savienojuma koncentracijas. Sertindola aktivitate vispirms ir atkariga no pamata savienojuma, un
metabolitiem nav ievérojamu farmakologisku efektu cilvéka organisma.

Ekskrécija

Sertindols un ta metaboliti elimingjas loti 1&ni, pilniga atbrivosanas no 50-60% radiologiski iezimétas
iekskigi lietotas devas notiek 14 dienu laika pec tas ienemSanas. Aptuveni 4% devas izdalas ar urinu
pamata savienojuma un metabolitu veida, no kuriem mazak par 1% ir pamata savienojums. IzvadiSana ar
izkarnfjumiem ir galvenais izvades celS, un tada veida izdalas par€ja pamata savienojuma un metabolitu
dala.

5.3.Prekliniskie dati par drosibu

Pétijumos ar dzivniekiem EKG novéroja QT pagarinasanos, iesp&jams veélino kalija kanalinu inhibicijas
del (Ix,, HERG). Tomér sertindols neizraisija agrinas p&cdepolarizacijas trusu un sunu sirzu purkinjé&
Skiedras. Agrinas pé&cdepolarizacijas tiek uzskatitas par bitiskam Torsade de Pointes izraisiSana.
Sertindols neizraisija Torsade de Pointes kambaru aritmijas trusu sirdis ar likvidétu antrioventrikularo
mezglu, neskatoties uz eksperimentali izraisttu smagu hipokaliemiju (1,5 mmol/l) un bradikardiju. Tomer
dzivnieku datu par QT pagarinaSanu un aritmiju ekstrapolacija un attiecinaSana uz cilveéku javeic
uzmanigi, jo var biit nozimigas atskiribas starp sugam.

Sertindola akiita toksicitate ir zema. Hroniskas toksicitates petijumos ar zurkam un suniem (3-5 reizes
parsniedzot klinisko devu) novéroja vairakus efektus, bet tie bija medikamenta farmakologisko Tpasibu
izpausmes.

Dzivnieku reproduktivo funkciju petijumi nedeva pieradijumus par teratogéniem efektiem. Peri/postnatals
pétijums ar Zurkam noradija uz p&cnacéju fertilitates samazinasanos, lietojot devas, kas atbilst cilveékiem
lietojamam terapeitiskam devam (0,2 mg/kg diena). Augstakas devas noveroja samazinatu mazulu
izdzivoSanas limeni agrina laktacijas perioda, ka arT mazulu samazinatu svara pieaugumu un aizkavetu
attistibu, lietojot devas, kuras ir toksiskas matei.

Devas virs 0,14 mg/kg/d ietekmgja picaugusu zurku t€vinu parosanos un auglibu. Ietekme uz piecauguso
dzivnieku auglibu bija atgriezeniska un to attiecinaja uz sertindola farmakologiskajam tpasibam.

In vitro un in vivo genotoksicitates p&tijumi neuzradija datus par sertindola toksisku iedarbibu. Pelu un

zurku karcinogenitates petijumi nenoradija uz jebkadu audzgju attistibas saistibu ar sertindola klinisko
lietoSanu.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Tabletes serde

Kukurtzas ciete

laktozes monohidrats
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hiproloze

mikrokristaliska celuloze
kroskarmelozes natrija sals
magnija stearats.

Tabletes apvalks
Hipromeloze,

titana dioksids (E171),
makrogols 400 un

4 mg: dzeltenais dzelzs oksids (E172)

12 mg: dzeltenais dzelzs oksids (E172), sarkanais dzelzs oksids (E172)

16 mg: sarkanais dzelzs oksids (E172)

20 mg: dzeltenais dzelzs oksids (E172), sarkanais dzelzs oksids (E172), melnais dzelzs oksids (E172)
6.2.Nesaderiba

Nav piemerojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

4 mg, 12 mg, 16 mg un 20 mg: 5 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no gaismas.

6.5.Iepakojuma veids un saturs

- PVH/PVdH lamingts (bezkrasains vai balts) aluminija folijas blisters kartona karba pa 7, 10, 14, 20,
28, 30, 50, 98 vai 100 tabletem.

- Peléks polipropiléna trauks pa 100 tabletem.

- 4 mg tabletes pa 7, 10, 14 vai 30 tabletem kartona karbas vai 100 tabletem trauka.

- 12 mg tabletes pa 7, 10, 14 vai 28 tabletem kartona karbas vai 100 tabletém trauka.

- 16 mg tabletes pa 7, 10, 14 vai 28 tablet€m kartona karbas vai 100 tablet€m trauka.

- 20 mg tabletes pa 7, 10, 14 vai 28 tabletem kartona karbas vai 100 tabletem trauka.

Visi iepakojuma lielumi var nebiit tirg pieejami.

6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvideSanai

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

H.Lundbeck A/S

Ottiliavej 9

DK-2500 Copenhagen-Valby
Danija

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

Serdolect 4 mg: 97-0296
Serdolect 12 mg: 97-0298
Serdolect 16 mg: 97-0299
Sedroelct 20 mg: 97-0300
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9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

02.07.1997; 15.01.2003

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

2007.gada septembris
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