SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Serdolect 4 mg, 12 mg, 16 mg og 20 mg filmuhudadar toflur

2. INNIHALDSLYSING

Hver 4 mg tafla inniheldur: 4 mg sertindol.
Hver 12 mg tafla inniheldur: 12 mg sertindol.
Hver 16 mg tafla inniheldur: 16 mg sertindol.
Hver 20 mg tafla inniheldur: 20 mg sertindol.

Hjéalparefni med pekkta verkun:

Hver 4 mg filmuhadud tafla inniheldur 57,74 mg laktésa.
Hver 12 mg filmuhtdud tafla inniheldur 80,29 mg laktésa.
Hver 16 mg filmuhaoud tafla inniheldur 90,32 mg laktdsa.
Hver 20 mg filmuh(oud tafla inniheldur 112,90 mg laktdsa.
Sja kafla 4.4.

Sja lista yfir oll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Filmuhudud tafla.

Lysing & toflum:

4 mg: Sporoskjulaga, gular, tvikuptar filmuhtidadar toflur merktar med ,,S4 & annarri hlid.

12 mg: Sporoskjulaga, drapplitadar, tvikuptar filmuhtodadar toflur merktar med ,,S12 & annarri hlio.
16 mg: Spordskjulaga, rosraudar, tvikaptar filmuhudadar t6flur merktar med ,,S16* & annarri hlid.
20 mg: Spordskjulaga, bleikar, tvikuptar filmuhtdadar t6flur merktar med ,,S20 & annarri hlid.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Sertindol er &tlad til medhdndlunar & gedklofa (schizophrenia).

Af dryggisasteedum m.t.t. hjarta- og eedakerfis, & adeins ad nota sertinddl fyrir sjuklinga, sem ekki pola
a.m.k. eitt annad gedrofslyf.

Ekki skal nota sertinddl til skyndimedferdar i bradatilvikum.
4.2  Skammtar og lyfjagjof

Sertinddl er gefid i einum dagsskammti 6h&d maltidum. Sé réandi verkun eskileg hja sjuklingi, ma gefa
benzddiazepin lyf samtimis.

Athugid: Taka skal hjartalinurit fyrir og medan & medferd med sertindoli stendur; sja kafla 4.4.

Kliniskar rannsoknir hafa synt ad sertind6l lengir QT-bilid meira en sum énnur gedrofslyf.

pvi skal adeins nota sertindol fyrir sjuklinga, sem ekki pola a.m.k. eitt annad gedrofslyf.

Leeknir sem avisar lyfinu skal fylgja peim 6ryggisreglum sem krafist er Gt i ystu esar: sja kafla 4.3 og 4.4.

Adlogun skammta
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I byrjun 4 ad medhondla alla sjuklinga med 4 mg & solarhring. Dagsskammtinn & ad auka um 4 mg & 4-5
daga fresti, par til kjorvidhaldsskammti 12-20 mg, er ndd. Vegna pess ad sertinddl hefur hamlandi ahrif &
a1 -vidtaka geta einkenni réttstoduprystingsfalls komid fram i upphafi pegar verid er ad akvarda
skammtasteerdir. Sé byrjunarskammtur 8 mg eda skammtar auknir hratt, eykur pad verulega hattu &
réttstoduprystingsfalli.

Vidhaldsskammtur

Eftir svorun sjuklings ma auka skammta upp i 20 mg & dag. Adeins i undantekningartilvikum a ad ihuga
hamarksskammt 24 mg, vegna pess ad kliniskar rannsoknir hafa ekki synt fram a samraemi milli aukinnar
verkunar og skammta umfram 20 mg og QT lenging getur aukist vid efri mork skammtabilsins.

Fylgjast skal med bl6dprystingi medan a adlégun skammta stendur og einnig i upphafi vidhaldsmedferdar.

Aldradir

Rannsokn & lyfjahvérfum leiddi ekki i ljés neinn mun hja eldri og yngri sjaklingum.

P4 eru adeins fyrirliggjandi takmarkadar nidurstodur ar kliniskum rannsoknum, fyrir sjuklinga eldri en 65
ara. Adeins skal hefja medhondlun eftir ad itarleg rannsokn & hjarta- og eedakerfinu hefur farid fram.
Radlegt er ad auka skammta hagar og nota leegri vidhaldsskammta hja eldra folki (sja kafla 4.4).

Born
Ekki er meelt med notkun Serdolect hja bornum og unglingum vegna pess ad ekki liggja fyrir upplysingar
um 6ryggi og virkni

Skert nyrnastarfsemi
Sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi ma gefa sertinddl i venjulegum skémmtum (sja kafla 4.3).
Lyfjahvorf sertinddls breytast ekki vid blodskilun.

Skert lifrarstarfsemi
Hjéa sjuklingum med vaega eda midlungs skerdingu a lifrarstarfsemi er naudsynlegt ad auka skammta
haegar og nota leegri vidhaldsskammta.

Enduradlégun skammta hja sjuklingum sem hafa heett & sertindélmedferd

Pegar sjuklingar byrja aftur ad taka sertindol, eftir ad hafa verid an lyfsins i minna en eina viku, er endur-
adlogun ekki naudsynleg og ma strax nota somu skammta og adur. Sé meira en ein vika lidin fra pvi
medferd var heett 4 ad auka skammta smam saman eins og aour er lyst. Taka skal hjartalinurit 4&dur en
medferd med sertinddli hefst ad nyju.

Skipt af medferd med 6drum gedrofslyfjum

Medferd med sertind6li ma hefja samkvaemt adlogunaraaetiun jafnhlida pvi ad haett er medferd med 6dru
gedrofslyfi til inntoku. Fyrir sjuklinga & fordalyfjum (stungulyfjum) a ad hefja sertindél medferd pegar
komid er ad nastu gjof fordalyfsins.

4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir sertinddli eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Omedhondladur kalium- og/eda magnesiumskortur.

Ekki skal nota sertinddl hja sjuklingum sem hafa ségu um virka hjarta- og adasjukddma, hjartabilun,
steekkad hjarta, hjartslattartruflanir eda haegslatt (<50 slog & mindtu).

Ennfremur & ekki ad nota sertinddl hja sjuklingum sem hafa medfeett heilkenni lengds QT-bils eda
fjolskyldusdgu um slikt, né heldur hja sjuklingum sem vitad er ad hafa dunnid lengt QT-bil (QTc yfir 450
msek. hja kérlum og 470 msek. hja konum).

Sjuklingum sem nota lyf sem vitad er ad lengja QT-bilid markteekt a ekki ad gefa sertinddl.

Um er ad reda m.a.:

. Iyf vid hjartslattartruflunum ar flokkum la og 111 (t.d. kinidin, amiodaron, sotalol, dofetilia)
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. akvedin gedrofslyf (t.d. thioridazin)

. akveoin makrolidlyf (t.d. erytromycin)

. akvedin andhistamin lyf (t.d. terfenadin, astemizol)

. akvedin kinolonsyklalyf (t.d. gatifloxacin, moxifloxacin)

Ofangreindur listi er ekki teemandi og er notkun annarra lyfja, sem vitad er ad lengja QT-bilid marktaekt
(t.d. cisaprio, litium) einnig frabending.

Samtimisnotkun sertinddls og lyfja sem hamla cytokrom P450 3A ensim kroftuglega (sja kafla 4.5) er
einnig fribending. Um er ad reeda m.a.:

. medferd til inntdku med azélsveppalyfjum (t.d. ketokonazol, itrakonazol)

. akveoin makrolio syklalyf (t.d. erytromycin, claritrémycin)

. HIV proéteasahemla (t.d. indinavir)

. akveonir kalsiumgangalokar (t.d. diltiazem, verapamil)

Ofangreindur listi er ekki teemandi og notkun annarra einstakra lyfja, sem vitad er ad eru 6flugir CYP3A
ensimhemlar (t.d. cimetidin) er einnig frabending.

Sjuklingar med alvarlega skerta lifrarstarfsemi eiga ekki ad nota sertindol.
4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Hjarta-og &dakerfi

Kliniskar rannsoknir hafa synt ad sertinddl lengir QT-bilid meira en sum 6nnur gedrofslyf.

Medal QT lenging er meiri vid efri mérk skammtabilsins sem meelt er med (20 — 24 mg).

Lenging QT-bilsins eftir sum lyf tengist eiginleikanum ad geta valdid hjartslattartruflunum af
,»Torsades de pointes-gerd* (TdP) (sleglahradtaktur sem getur verid banveenn) og skyndidauda.

Hins vegar hafa kliniskar og ekki kliniskar rannséknir ekki getad synt fram & hvort sertinddl sé liklegra
en dnnur gedrofslyf til ad valda hjartslattartruflunum. pvi skal adeins nota sertindél fyrir sjuklinga,
sem ekki pola a.m.k. eitt annad gedrofslyf.

Laeknir sem avisar lyfinu skal fylgja peim 6ryggisreglum sem krafist er Ut i ystu asar.

Hjartalinurit:

- Naudsynlegt er ad taka hjartalinurit fyrir og medan & sertindél medferd stendur.

- Sertinddl er frabending ef QTc-bilid fra grunnlinu er meira en 450 msek. hja kérlum eda
470 msek. hja konum.

- Taka skal hjartalinurit vid grunnlinu, pegar nadst hefur stédugt astand eftir um pad bil
3 vikur eda pegar skammtur er kominn upp i 16 mg og aftur eftir 3 manada medferd.
Medan & viohaldsmedferd stendur skal taka hjartalinurit a priggja manada fresti.

- Medan & viohaldsmedferd stendur skal taka hjartalinurit fyrir og eftir aukningu a skdommtum.

- Mzelt er med pvi ad taka hjartalinurit i hvert sinn sem samtimisnotkun lyfja sem geta aukio
péttni sertinddls hefst eda skammtar peirra eru auknir. (sja kafla 4.5)

- Malist QTc-bil meira en 500 msek. medan a sertind6l medferd stendur, skal heetta medferdinni.

- Hja sjuklingum sem fa einkenni eins og hjartslattardnot, krampa eda adsvif, sem geetu bent til
hjartslattartruflana, & leeknirinn sem avisar lyfinu pegar ad lata meta stdduna, par med talid ad
taka hjartalinurit.

- Best er ad taka hjartalinurit ad morgni og Bazett eda Fridericia formulan hentar best vid
Gtreikninga & OTc-bili.

Heettan & lengingu QT-bilsins eykst séu samtimis tekin lyf sem lengja QTc-bilid eda lyf sem hamla
umbrotum sertinddls (sja kafla 4.3).

Hjé sjuklingum sem eiga & haettu verulega truflun & bl6dsdltum, etti ad mela kalium- og magnesium

gildi i sermi, adur en medferd med sertinddli hefst. Séu kalium- og magnesium gildi i sermi lag, skal
Ur pvi baett &0ur en medferd er haldid afram. Melt er med pvi ad fylgst sé med kalium gildum hja
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sjuklingum sem fa uppkdst, nidurgang, medferd med pvagrasilyfjum sem laeekka kalium i bl6di eda
adrar truflanir a blodsoltum.

Vegna pess ad sertind6l hefur hamlandi &hrif & a; —vidtaka, geta einkenni stédubundins lagprystings
komid fram i upphafi medferdar pegar verid er ad akvarda skammtasteerdir.

Gedrofslyf geta dregid ur ahrifum dépamindrva. Sertinddl & ad nota med gat hja sjaklingum med
Parkinsons-sjakdém.

Sum SSRI-Iyf, eins og fluoxetin og paroxetin (6flugir CYP2D6 hemlar), geta aukid plasmapéttni
sertindols allt ad tvo- til prefalt. Sertind6l & pvi einungis ad nota samhlida pessum lyfjum med itrustu
varid og adeins ef avinningur er meiri en ahattan. Laegri vidhaldsskammtur af sertinddli geeti reynst
naudsynlegur og fylgjast ber vandlega med hjartalinuriti fyrir og eftir breytingar & skdmmtun pessara
lyfja (sja kafla 4.5).

Sertinddl & ad nota med vard hja sjuklingum sem vitad er ad hafa léleg CYP2D6 umbrot (sja kafla
4.5).

Skyrt hefur verid fra 6rfaum tilvikum um haekkun blédsykurs eda versnun sykursyki sem pegar er til
stadar medan a medferd med sertinddli stendur. Radlegt er ad fylgjast kliniskt med sjuklingum med
sykursyki og sjuklingum med ahaettupeetti fyrir préun sykursyki.

Haekkud danartidni hja 6ldrudum heilabiludum sjuklingum:

I nidurstédum ar tveimur ahorfsrannséknum kemur fram ad ad litillega aukin hatta er & daudsfollum
hj& éldrudum med heilabilun sem eru medhdndladir med gedrofslyfjum samanborid vid pa sem ekki
eru medhondladir. EKki eru naegar upplysingar fyrirliggjandi til ad haegt sé ad meta ndkvaemlega
hversu mikil haettan er og asteda aukinnar hettu er ekki pekkt.

Sertdolect er ekki sampykkt til medhdndlunar & hegdunartruflunum tengdum heilabilun.

Heetta a aukaverkunum & heilasedar

I slembirédudum, lyfleysustyrdum kliniskum rannsoknum & heilabiludum einstaklingum, hefur verid
synt fram & u.p.b. preféldun ahaettu & aukaverkunum a heilazedar vid toku sumra ekki deemigerdra
georofslyfja. Verkunarmati fyrir pessa auknu ahattu er ekki pekktur. Ekki er haegt ad dtiloka ad
aheettan sé einnig aukin fyrir 6nnur gedrofslyf eda adra sjiklingahdpa. Geeta skal vartdar vid notkun
Serdolect hja sjuklingum sem hafa aheettupeetti fyrir slag.

Sertindol verdur ad nota med varad hja sjuklingum eldri en 65 ara, par sem aukin hetta er a
alvarlegum hjarta- og adasjukdomum. Adur en medferd er hafin a i 6llum tilvikum ad framkvaema
itarlega skodun & hjarta og bléorasarkerfi.

Blasedasegarek
Skyrt hefur verid fra tilvikum af blaedasegareki i tengslum vid toku gedrofslyfja.

par sem &unnir dhaettupeettir fyrir bldsedasegareki eru oft til stadar hja sjuklingum sem eru
medhondladir med gedrofslyfjum & ad greina alla mégulega ahaettupeetti fyrir blaeedasegareki &dur en
medferd med serdinddli er hafin og medan & henni stendur og gera fyrirbyggjandi radstafanir.

Skert lifrarstarfsemi
Fylgjast ber vel med sjuklingum med veega eda midlungs skerdingu a lifrarstarfsemi.
Radlagt er ad auka skammta haegar og nota leegri vidhaldsskammta.

Sidbuin hreyfitruflun (Tardive dyskinesia)

Talid er ad sidbuin hreyfitruflun orsakist af ofurneemi dopaminvidtaka i botnhnodasveedi (basal
ganglia) heilans vegna langvinnrar hémlunar vidtakanna af véldum gedrofslyfja.

Kliniskar rannséknir benda til ad sertind6l valdi sjaldan utanstrytueinkennum (alika og af lyfleysu).
Samt sem adur fylgir aukin hetta & sidbuinni hreyfitruflun vid langtima medferd med gedrofslyfjum
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(einkum ef notadir eru hair skammtar). Komi fram einkenni um siébana hreyfitruflun 4 ad ihuga ad
leekka skammta eda ad heetta medferdinni.

Krampar
Sertinddl ber ad nota med varid hja sjuklingum med ségu um krampa.

IlIkynja sefunarheilkenni (neuroleptic malignant syndrome)

Samsett heilkenni, hugsanlega lifshattulegt, sem stundum er kallad illkynja sefunarheilkenni, hefur
verid lyst i tengslum vid notkun gedrofslyfja. Verdi vart vid einkenni illkynja sefunarheilkennis & ad
heetta medferd med gedrofslyfjum an tafar.

Frahvorf

Bradum frahvarfseinkennum, par med talid 6gledi, uppkost, sviti og svefnleysi, hefur verid lyst eftir ad
medferd hefur verid heatt skyndilega med gedrofslyfjum. Endurkoma sjukdomseinkenna getur einnig
att sér stad og 6sjalfradum hreyfingum (svo sem éeird, truflud védvaspenna og hreyfitregda) hefur
verid lyst. bvi er rddlegt ad draga haegt ar lyfjagjof.

Hjélparefni
Toflurnar innihalda mjélkursykur (laktdsaeinhydrat). Sjuklingar med arfgengt galaktdsadpol, algjoran
laktasaskort eda glukosa-galaktdsa vanfrasog, sem er mjog sjaldgeeft, skulu ekki nota lyfid.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmal (23 mg) af natrium i hverri t6flu p.e.a.s. er sem naest natriumlaust.
4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Lenging & QT-bili i tengslum vid sertinddl medferd getur ordid meiri ef notud eru samtimis 6nnur lyf
sem vitad er ad lengja QT-bilid. Samtimisnotkun slikra lyfja er pvi frabending (sja kafla 4.3).

Slikar milliverkanir geta komid fyrir t.d. milli kinidins og sertindols. Auk ahrifanna a lengingu QT
bilsins (sja kafla 4.3), dregur kinidin téluvert ar virkni CYP2D6.

Sertinddl er ad umbrotid verulega med CYP2D6 og CYP3A iséensimum i cytokrom P450 kerfinu.
CYP2D6 er til i ymsum formum en ymis gedlyf og dénnur lyf hindra verkun beggja iséensimanna
(sja kafla 4.4).

CYP2D6

Plasmapéttni sertinddls eykst tvo- til prefalt hja peim sjaklingum sem & sama tima taka flioxetin eda
paroxetin (6flugir CYP2D6 hemlar). bvi @tti einungis ad nota sertind6l samhlida pessum eda 6drum
CYP2D6 hemlum med mikilli vard. Hugsanlega parf leegri vidhaldsskammt af sertind6li og vandlega
skal fylgjast med hjartalinuriti fyrir og eftir breytingar & skammiti (sja kafla 4.4).

CYP3A

Veegrar aukningar (<25%) i sertind6l plasmapéttni hefur ordid vart vid samhlidanotkun makrolia-
syklalyfija (t.d. erytromycins, CYP3A hemill) og kalsiumgangaloka ( diltiazem og verapamil).

Samt sem &dur geetu afleidingarnar ordid mun meiri hja einstaklingum med 1éleg umbrot med
CYP2D6 (poor metabolizers) (par sem brotthvarf sertindéls, baedi med CYP2DA og CYP3A, yrdi
fyrir ahrifum). Vegna pess ad ekki er mogulegt ad greina audveldlega sjuklinga sem hafa Iéleg umbrot
med CYP2D6, er samhlidagjof CYP3A hemla og sertinddls frabending, par sem pad getur leitt til
verulegrar aukningar & styrk sertind6ls i blddi (sja kafla 4.3).

Umbrot sertind6ls geta aukist marktaekt af véldum lyfja sem vitad er ad hvata CYP is6ensimin,
einkum rifampicini, karbamazepini, fenytdini og fendbarbitali, sem geta leekkad plasmapéttni
sertinddls tvo- til prefalt. Minnkud sefandi verkun hja sjuklingum sem taka pessi lyf eda énnur lyf sem
hvata is6ensimin getur valdid pvi ad haekka purfi skammtana af sertind6li ad efri mérkum.

4.6  Frjésemi, medganga og brjostagjof

Frjésemi
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I 1j6s hefur komid ad inntaka sertinddls dregur ar frjsemi karlkyns musa og rottna vid almenna
Gtsetningu sem er svipud eda minni en reikna ma med hja folki sem tekur haestu klinisku skammta sem
meelt er med. Liklegt er ad afturkreef minnkun frjésemi hja fulloronum karldyrum, sé vegna al-
adrenvidtaka andverkunar.

Skyrt hefur verid fra meintilvikum eins og prolaktinhaekkun i bl6di, mjélkurfleedi, ristruflunum, truflun &
sadlati og stodvun sédlats hja ménnum. Pessi tilvik geta haft neikvaed ahrif & kynlifstarfsemi karla og/eda
kvenna sem og frjésemi.

Komi fram kliniskt marktaek prolaktinhaekkun i blodi, mjélkurflaedi eda kynlifstruflanir, & ad minnka
skammta (sé pad heegt) eda ihuga etti ad heetta medferdinni.

Ahrifin eru afturkraef pegar medferdinni er hett.

Medganga
Oryggi notkunar sertindéls & medgéngu hefur ekki verid stadfest.

Sertind6l hefur ekki reynst valda fosturskada i dyratilraunum. I rannsékn & rottum fyrir og eftir got kom i
1j6s minnkud friésemi afkveema er gefnir voru skammtar innan medferdarbils fyrir menn
(sja kafla 5.3).

pvi atti ekki ad nota sertind6l & medgongu.

Nyburar sem hafa ordid fyrir ahrifum af gedrofslyfjum (b.m.t. sertinddli) & sidasta pridjungi medgongu
eiga & heettu ad fa aukaverkanir, eins og utanstrytueinkenni og/eda frahvarfseinkenni, sem geta verid
misalvarlegar og stadio yfir mislengi eftir faedingu. Skyrt hefur verid fra tilvikum af asingi, ofstelingu,
slekju, skjalfta, svefnhtfga, andnaud eda vandraedum vid ad neerast. Pess vegna verdur ad fylgjast naid
med nyburum.

Brjostagjof
Rannsoknir hafa ekki verid gerdar hja konum med barn & brjésti, en gert er rad fyrir ad sertinddl skiljist ut
i brjéstamjolk.

Ef medferd med sertinddli er talin naudsynleg, er rétt ad hugleida hvort hatta skuli brjostagjof.
4.7  Ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Sertind6l hefur ekki réandi verkun en radleggja skal sjuklingum ad aka ekki bifreidum eda stjérna vélum,
par til viobrogd peirra vid lyfinu eru komin i 1jés.

4.8 Aukaverkanir

Aukaverkanir vid sertind6lmedferd sem komu fram i kliniskum rannséknum og voru tidari en 1% og
marktaekt fleiri en af lyfleysu voru (radad eftir leekkandi tidni): Nefslimubolga/nefstifla (rhinitis/nasal
congestion), truflad sadlat (minnkad magn saedisvokva), svimi, munnpurrkur,
réttstodublodprystingsfall, pyngdaraukning, bjagséfnun, andprengsli, naladofi (paraesthesia), og
lenging & QT-bili & hjartalinuriti (sj& kafla 4.4).

Utanstrytueinkenni (extrapyramidal symptoms)

Medal peirra sjuklinga sem fengu sertindél var tidni utanstrytu aukaverkana svipud og hja peim sem
fengu lyfleysu. Auk pess kom i ljos i kliniskum samanburdarrannséknum vid lyfleysu, ad hlutfall
peirra sjuklinga sem purftu lyf vid utanstrytu einkennum var hid sama i b4&dum hépum (sertindél og
lyfleysu hdpum).

Sumar aukaverkanirnar koma fram i upphafi medferdar og hverfa vid aframhaldandi notkun, p.m.t.
stddubundinn lagprystingur.

6/11



Eftirfarandi tafla synir aukaverkanir flokkadar eftir ahrifum & liffeerakerfi og tioni:

Mjog algengar (>1/10); Algengar (>1/100 til <1/10); Sjaldgaefar (>1/1.000 til <1/100); Mjdg
sjaldgzefar (>1/10.000 til <1/1.000); Orsjaldan koma fyrir (<1/10.000); Tidni ekki pekkt (ekki haegt ad
aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Flokkun eftir liffarum Tioni Aukaverkun
Innkirtlar Sjaldgaefar Prolaktinhaekkun i blooi
Efnaskipti og neering Algengar Pyngdaraukning
Sjaldgaefar Bl6dsykurshaekkun
Taugakerfi Algengar Svimi, naladofi
Sjaldgaefar Yfirlid, krampar, hreyfitruflanir (sérstaklega
siokomnar hreyfitruflanir sja kafla 4.4)
Mjog sjaldgeefar | Skrad hafa verid tilvik illkynja sefunarheilkennis
(Neuroleptic Malignant Syndrome (NMS)) i
tengslum vid sertinddl (sja kafla 4.4)
Hjarta Algengar Bjugsofnun
Lenging & QT-bili (sj& kafla 4.4)
Sjaldgeefar “Torsades de pointes” (sja kafla 4.4)
AEdar Algengar Stdédubundinn 1agprystingur (sja kafla 4.4)

Tioni ekki pekkt

Skyrt hefur verid fré tilvikum um bldaedasegarek
ad tilvikum um lungnasegarek og segamyndun i
djupblazedum medtéldum vid notkun
gedrofslyfja.

Ondunarfeari, brjosthol og
midmeeti

Mjbg algengar

Nefslimubolga/nefstifla

Algengar

Andprengsli

Meltingarfeeri

Algengar

Munnpurrkur

Medganga, seengurlega og
burdarmal

Tidni ekki pekkt

Frahvarfseinkenni nybura (sja 4.6)

Axlunarferi og brjést Mjbg algengar Ekkert sadlat
Algengar Truflun & sadlati
Ristruflanir
Sjaldgafar Mjdlkurfledi
Rannsdknanidurstodur Algengar Raud blodkorn i pvagi, hvit blédkorn i pvagi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

Reynsla af bradaofskdmmtun med sertind6li er takmérkud. Banvaen tilvik hafa komid fyrir.
P4 hafa sjuklingar sem tekid hafa allt ad 840 mg nad sér an eftirkasta. Helstu einkenni ofskommtunar
eru svefnhofgi, 6skyr talandi, hradur hjartslattur, blodprystingsfall og skammvinn lenging QT-bils &
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

hjartalinuriti. Tilfelli af ,,Torsades de pointes hafa komid fram, oft i tengslum vid énnur lyf, sem vitad
er ad valda TdP.

Medferd
[ tilfelli bradaofskommtunar & ad halda loftvegum opnum og gefa surefni eftir porfum.

Strax skal hefja stédugt eftirlit med hjartalinuriti og lifsmorkum. Ef QTc-bilid hefur lengst, er melt
med pvi ad fylgst sé med sjuklingi par til QTc bilid er ordid edlilegt & ny. Hafa skal i huga
helmingunartima sertindéls, sem er 2-4 dagar.

Undirbuda & vokvagjof i @d og ihuga gjof lyfjakola d&samt heegdalyfjum. Hafa skal i huga ad sjuklingur
hefur hugsanlega einnig tekid 6nnur Iyf.

Sérhaeft motefni gegn sertinddli er ekki pekkt. Ekki er haegt ad hreinsa lyfid Gr likamanum med skilun
(dialysis) og pvi skal beita peirri einkenna- og studningsmedferd sem vid a hverju sinni.
Blodprystingsfall og lost & ad medhondla med videigandi adferdum svo sem vokvagjof i blazd.

Ef adrenvirk lyf eru notud til studnings vid blodrasarkerfi skal nota adrenalin og dépamin med varud,
vegna pess ad R-6rvun dsamt az-gagnverkun, sem tengist sertindéli getur leitt til frekara
bl6aprystingsfalls.

Ef notud eru lyf vid hjartslattartruflunum er rétt ad hafa i huga ad lyf eins og kinidin, disépyramid og
prokainamio fela i sér fraedilega heettu & lengingu & QT-bili sem getur aukio & sému verkun af
sertindoli.

Ef alvarlegra utanstrytu einkenna verdur vart, & ad beita andkélinvirkri lyfjamedferd.
Nékvaemu eftirliti & ad halda afram par til sjaklingur hefur nad sér.

5. LYFJAFRZEDILEGAR UPPLYSINGAR
51 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: gedrofslyf med sérhafda verkun & limbiska kerfid,
ATC-flokkur: NOSA E 03

Talio hefur verid ao tauga-lyfjafraedilegir eiginleikar sertindéls, sem gedrofslyfs, stafi af sérteekum
hamlandi verkunum pess & mesolimbiskar, dopaminvirkar taugar og se til komid vegna jafnveegis i
hamlandi ahrifum & midleega dopamin D, ser6tonin 5HT- vidtaka sem og ai-adrenvirkra vidtaka.

I lyfjafraedi rannsoknum & dyrum hamladi sertindol sjalfkrafa virkar dopamin taugar i mesolimbiska
ventral tegmental sveedinu (VTA) i heila, med sérteeknihlutfalli sem er herra en 100 samanborid vid
dépaminvirkar taugar i pétthluta svartfyllu (substantia nigra pars compacta, SNC). Homlun a SNC virkni
er talin leida til peirra aukaverkana & hreyfingar (EPS) sem tengjast notkun margra gedrofslyfja.

Vitad er ad georofslyf valda haekkun & prolaktingildum i sermi, med dépamin hémlun.
Prolaktingildi hjé sjuklingum sem fengu sertinddl héldust innan edlilegra marka, badi i
skammtimarannséknum sem og langtimamedferd (eitt &r) med sertindoli.

Samt sem &dur hefur i einstaka tilvikum verid skyrt fra prélaktinhaekkun i bl6di og aukaverkunum
tengdum prolaktini vid notkun sertind6ls eftir markadssetningu.

Sertinddl hefur engin ahrif & maskarin og histamin H; vidtaka. Petta er stadfest med pvi ad andkoélinvirk
og roandi ahrif sem tengjast pessum vidtokum eru ekki til stadar.

Frekari upplysingar um kliniskar rannséknir

Framsyna sertinddl hoprannséknin (Sertindole Cohort Prospective Study (SCoP)) var fjolpjédleg
rannsokn, framkvaemd sem stor einfold rannsdkn vid venjulega notknun. Danartioni af hvada orsdk sem
er, 6ryggi vegna hjartaafalla og likur a sjalfsvigum voru borin saman fyrir sertind6l og risperidon.
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Rannsoknin var sett upp sem framskyggn, slembivals, ad hluta blindud rannsékn med tveimur samhlida
hopum; sertinddl (n=4930) og risperidon (n=4928) og medferdarloturnar voru allt ad 4 arum.

Dénartioni af hvada orsok sem er (fyrsti adal endapunkturinn) var svipud fyrir badi sertinddl og
risperidén. Danarorsakir voru mismunandi fyrir medferdarhépana tvo. Megin danarorsok sjuklinga i
sertinddl medferd var vegna hjartaafalla, med marktaekt meiri haettu & daudsfollum vegna hjartaéfalla en
hja risperidon hépnum. Minni likur & sjalfsvigstilraunum komu i 1jés hja sjuklingunum sem fengu
sertinddl, p6 ad ekki vaeri markteekur munur a likum 4 ad sjélfsvig takist milli hdpanna tveggja.

5.2 Lyfjahvorf

Brotthvarf sertind6ls verdur med umbrotum i lifur og medalhelmingunartimi er um prir dagar.

Vid endurtekna skammta sertindéls dregur Ur Uthreinsun (clearance) lyfsins, sem verdur ad medaltali

14 1/Klst. (konur hafa um 20% laegri synilega Uthreinsun en karlmenn, en ad teknu tilliti til mismunar &
fituvef kynjanna er Gthreinsunin svipud hja badum kynjum). Vid endurtekna skammta verdur uppséfnun
lyfsins pvi meiri en aetla maetti Gt fra einstokum skammti, vegna aukins altaeks (systemisks) adgengis.
Pegar jafnveegi er nad (steady-state) er Uthreinsun pé 6had skdmmtum og plasmapéttni lyfsins i réttu
hlutfalli vié skammta. Lyfjahvorf sertind6ls eru nokkud einstaklingsbundin, sem orsakast af fjdlbreytileika
cytokrém P450 2D6 ensiminu (CYP2D6). Sjuklingar, sem skortir CYP2D6, hafa sertindél Gthreinsun sem
er ¥ - V5 af uthreinsun peirra sem hafa 6flug umbrot lyfja med pessu ensimi. Pessir sjuklingar med skert
umbrot (allt ad 10% folks), hafa pvi 2-3 sinnum haerri plasmapéttni en venjulega gerist. Péttni sertindols
segir ekki til um leekningalega verkun fyrir einstaka sjuklinga og skommtun lyfsins er pvi
einstaklingsbundin og er best stjérnad med mati & leekningalegri verkun (arangri medferdar) og pvi
hvernig lyfid polist.

Frasog

Sertinddl frasogast vel og eftir inntdku er timi ad hAmarksblodpéttni (tma) um 10 klukkustundir.
Allir styrkleikar lyfsins eru liffreedilega jafngildir (bioequivalent). Hvorki feeda né syrubindandi al-
magnesium sambdnd hafa klinisk mikilvaeg ahrif 4 hrada frasogs eda magn lyfs sem frasogast.

Dreifing

Synilegt dreifiraimmal (V/F) sertinddls eftir endurtekna inntéku lyfsins er um 20 I/kg.

Um 99,5% sertind6ls er bundid plasmapraéteinum, adallega albimini og az-syru glykoproteini

Hja sjuklingum sem fé radlagda skammta eru 90% af péttnimeelingunum undir 140 ng/ml (~320 nmol/l).
Sertinddl berst inn i raud bl6dkorn i bl6d/plasma hlutfallinu 1,0.

Sertinddl fer audveldlega i gegnum bl6d-heila proskuld og fylgju.

Umbrot

Tvo umbrotsefni hafa verid greind i plasma manna; dehydrdsertind6l (oxun imidasélidindn hrings) og
norsertinddl (N-dealkylering). Vid jafnveegi (steady state) er péttni dehydrésertindéls um 80% og
norsertind6ls um 40 % af péttni sertindols. Virkni sertindols er fyrst og fremst af lyfinu sjalfu og
umbrotsefnin virdast ekki hafa markteek lyfjafraedileg ahrif & menn.

Utskilnadur

Sertinddl og umbrotsefni pess eru skilin Ut mjog haegt, heildar endurheimtur af geislamerktum skammti
eru 50-60%, 14 dogum eftir inntdku lyfsins. Um 4% af skammti lyfsins er skilid at i pvagi sem dbreytt
sertindol auk umbrotsefna, og er minna en 1% af pvi dbreytt sertinddl.

Megin Gtskilnadur sertind6ls og umbrotsefna & sér stad med haagdum og pad sem & vantar skilst it med
peim heetti.

5.3  Forkliniskar upplysingar

I dyratilraunum hefur komid fram lenging & QT-bili & hjartalinuriti, hugsanlega vegna hémlunar &
seinkadri spennujofnun kalium ganga (delayed rectifier potassium channel) (Ik;,, HERG). b6 veldur
sertinddl ekki snemmbeerri eftir-afskautun (early after-depolarisations) i Purkinje-pradum i kaninu- og
hundahjortum. Snemmbaer eftir-afskautun er talin naudsynlegur pattur i ad koma af stad ,,Torsades de
pointes®. Sertindol olli ekki ,,Torsades de pointes* slegla takttruflunum i kaninuhjértum med
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brottnumda AV-hnuta, pratt fyrir ad framkdllud veeri alvarlegur kaliumbrestur (1,5 mmal) og
heegslattur. b6 er varasamt ad yfirfaera nidurstddur ar dyratilraunum yfir & menn, vardandi lengingu &
QT-bili og hjartslattartruflanir, vegna pess ad verulegur munur getur verid & milli tegunda.

Bradaeitrunarahrif eru litil hja sertind6l (low acute toxicity). Vid langvinnar rannsoknir a eitrunum i
hundum og rottum (sem fengu 3-5 sinnum steerri skammta en i kliniskri medferd) komu ymis einkenni
fram sem eru i samraemi vid lyfjafreedilega eiginleika lyfsins.

Engin merki um fosturskada hafa sést i dyratilraunum.

I rannsokn & rottum, fyrir og eftir got, kom i 1jos haekkud danartidni, minni voxtur og seinkun & proska
afkvaeema vid skammta sem tengdust verkun & médurina og sambeerilegir eda minni en hdmarks
kliniskur skammtur, sem malt er med, midad vid mg/m2. Pérun og frjésemi afkvaema kvenkyns rotta
sem fengid hofdu sertinddl medferd var minnkud.

Vid skammta 0,14 mg/kg/solarhr. og heerri, komu fram &hrif & pérun (mating) og frjésemi fullvaxinna
karlrottna. Skert frjdsemi peirra, sem var afturkreef, var talin stafa af lyfjafreedilegum eiginleikum
sertindols.

Sertinddl olli ekki eitrunum i fjolmorgum axlunarrannséknum in vitro og in vivo.
Krabbameinsrannsoknir i misum og rottum bentu ekki til neinnar myndunar & &xlum, sem skipta mali
fyrir kliniska notkun lyfsins.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjélparefni

Toflukjarni
Maissterkja,

laktdsaeinhydrat,
hyprélosi,

orkristolluo sellulésa,
natriumkroskarmell6sa,
magnesiumsterat.

Tofluhud

Hypromelldsi,

titantvioxid (E171),

makrdgol 400, og

4 mg: gult jarnoxid (E172),

12 mg: gult jarnoxid (E172), rautt jarnoxio (E172)
16 mg: Rautt jarnoxid (E172)

20 mg: Gult jarnoxio (E172), rautt jarnoxid (E172), svart jarnoxid (E172).
6.2 Osamrymanleiki

A ekKi vid.

6.3  Geymslupol

4 mg, 12 mg, 16 mg og 20 mg: 5 ér.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.
Ekki parf ad geyma lyfid vid sérstok hitaskilyrdi.
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6.5 Gerdilats og innihald

- PVC/PVdC lagskipt pynnupakkning (gleer eda hvit) med alpynnu, i 6skju med 7, 10, 14, 20, 28,

30, 50, 98 eda 100 toflum.
- Hapéttni polyetylen (HDPE) téfluglas med 100 toflum (4 mg og 20 mg).

EKKi er vist ad allir styrkleikar og pakkningasterdir séu markadssett.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og énnur medhdndlun

Engin sérstok fyrirmaeli.

7. MARKABSLEYFISHAFI

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9
DK-2500 Valby
Danmork

8. MARKADBSLEYFISNUMER
Serdolect filmuhadud tafla 4 mg: 1S/1/02/026/01.
Serdolect filmuhadud tafla 12 mg: 1S/1/02/026/03.

Serdolect filmuhadud tafla 16 mg: 1S/1/02/026/04.
Serdolect filmuhadud tafla 20 mg: 1S/1/02/026/05.

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 29. agust 2002.

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 9. september 2015.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

8. juni 2023.
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