Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene v registracii, ev. ¢.: 2025/00671-ZME

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Cisordinol Depot 200 mg

injekény roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden mililiter injekéného roztoku obsahuje 200 mg zuklopentixoliumdekanoatu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Injekény roztok.

Bezfarebna az Zltkasta olejovita kvapalina, takmer bez Castic.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Udrziavacia liecba schizofrénie a inych psychdz, najmé s priznakmi, ako st halucinécie, bludy a poruchy
myslenia spojené s agitovanost'ou, nepokojom, hostilitou a agresivitou.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Dospeli
Déavku a interval medzi jednotlivymi injekciami je potrebné individualne prisposobit’ stavu pacienta tak,
aby sa dosiahol maximalny antipsychoticky u¢inok pri minimalnom vyskyte neziaducich G¢inkov.

V udrziavacej liecbe sa davka pohybuje zvycajne v rozsahu 200 — 400 mg (1 — 2 ml) v 2- az 4-tyzdiovych
intervaloch.

Niektori pacienti m6zu potrebovat’ vyssiu davku alebo davky v kratSom intervale. Injekény objem, ktory
presahuje 2 ml je nutné podat’ do dvoch miest.

Ak sa prechadza z peroralnej liecby zuklopentixolom alebo z lie¢by zuklopentixéliumacetatom na
udrziavaciu liecbu zuklopentixéliumdekanoatom, je potrebné dodrziavat’ nasledovnu schému:

1) Prechod z perordlneho zuklopentixolu na zuklopentixdliumdekanoat
- ymg p.o. denne zodpoveda 8-krat y mg zuklopentix6liumdekanoatu kazdé 2 tyzdne
-y mg p.o. denne zodpoveda 16-krat y mg zuklopentixoliumdekanoatu kazdé 4 tyzdne

Peroralny zuklopentixol sa podava prvy tyzden po podani prvej injekcie depotnej formy v znizujucich sa
davkach.

2) Prechod zo zuklopentixoliumacetdtu na zuklopentixoliumdekanodat
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Stcasne s poslednou injekciou zuklopentixoliumacetatu (100 mg) sa intramuskularne poda
zuklopentixéliumdekanoat 200 mg/ml v davke 200 — 400 mg (1 — 2 ml) a opakuje sa kazdy druhy tyzden.
Moze vzniknut’ potreba zvySenia davky alebo skratenie intervalu medzi injekciami.

Zuklopentixdliumacetat a zuklopentixoliumdekanoat sa mozu zmiesat’ v injekCnej striekacke a podat’ ako
jedna injekcia.

Pacienti, ktorym sa meni liecba z inych depotnych foriem liekov, maju dostat’ davku 200 mg
zuklopentixdliumdekanoatu ako ekvivalent k 25 mg flufenaziniumdekanoatu, k 40 mg cis(Z)-
flupentixéliumdekanoétu alebo k 50 mg haloperidoliumdekanoétu.

Nasledné davky zuklopentixéliumdekanoatu a intervaly medzi injekciami sa maju prispdsobit’ odpovedi
pacienta.

Starsi pacienti
Starsi pacienti maju dostat’ davky z dolnej hranice rozsahu davkovania.

Pediatricka populdcia
Cisordinol Depot sa neodportca pouzivat' u deti vzhl'adom na nedostatok klinickych skusenosti.

Znizena funkcia obliciek
Cisordinol Depot mozno podavat’ v obvyklych davkach aj u pacientov so znizenou funkciou obli¢iek.

Znizena funkcia pecene
Cisordinol sa ma davkovat’ s opatrnost'ou. Ak je to mozné, odportca sa sledovanie sérovych hladin.

Sposob podavania
Cisordinol Depot sa podava intramuskulérnou injekciou do vonkajSieho horného kvadrantu glutealneho
svalu. Objem prekracujuci 2 ml sa ma podat’ do dvoch miest. Lokalna znaSanlivost’ je dobra.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

Obehovy kolaps, titlm centralneho nervového systému z akejkol'vek priCiny (napr. intoxikacia alkoholom,
barbituratmi alebo opiatmi), koma.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

U kazdého antipsychotika existuje moznost’ rozvoja maligneho neuroleptického syndrému
(hypertermia, svalova rigidita, zmeny vedomia, instabilita vegetativneho nervového systému). Riziko
je pravdepodobne vacsie v pripade silnejSich antipsychotik. Medzi smrtelnymi pripadmi prevladaju
pacienti s preexistujucim organickym psychosyndromom, mentalnou retardaciou, ablizom opiatov a
alkoholu.

Liec¢ba: Vynechanie antipsychotika. Symptomaticka lie¢ba a pouZitie vSeobecne podpornych
postupov. Pomoct méze dantrolén a bromokryptin.

Priznaky mozu pretrvavat’ viac ako tyzden po preruseni podavania peroralneho antipsychotika a este
dlhsi ¢as v pripade pouzitia depotnej formy lieku.

Najmaé pocas prvych dni po podani injekcie a vo véasnej faze lieCby sa mdzu objavit’ extrapyramidové
reakcie. Vo véc¢Sine pripadov sa tieto neziaduce ucinky daju uspokojivo zvladnut’ znizenim davky
a/alebo antiparkinsonikami. Rutinné profylaktické pouzitie antiparkinsonik sa neodporuaca.
Antiparkinsonik4 nezmiernia tardivnu dyskinézu, mézu ju dokonca zvyraznit. Odportca sa zniZenie
davky, alebo, ak je to mozné, ukoncenie liecby zuklopentixolom. Pri pretrvavajicej akatizii mozu
pomdct’ benzodiazepiny alebo propranolol.
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Dysfagia sa moze vyskytnit’ sekundarne pri extrapyramidovych priznakoch, ako aj pri sialorei, sedacii
a malignom neuroleptickom syndrome a moze viest’ k zivot ohrozujiicim komplikédcidm, ako je
aspirac¢na pneumonia a dusenie.

Tak ako iné antipsychotika, aj zuklopentixdliumdekanoat sa ma pouZzivat’ s opatrnostou u pacientov s
organickym psychosyndromom, konvulziami a poruchami funkcie pecene v pokroc¢ilom §tadiu.

Tak ako iné psychotropné latky, aj zuklopentix6limdekanoat moze menit’ odpoved’ na inzulin a
glukézu, ¢o si vyzaduje Gpravu antidiabetickej liecby u diabetickych pacientov.

Pacientov dlhodobo liecenych, najma vysokymi davkami, treba starostlivo sledovat’ a pravidelne
prehodnocovat’ moznost’ znizenia udrziavacej davky.

Tak ako iné lieky patriace do terapeutickej triedy antipsychotik, aj zuklopentixoliumdekanoat moze
sposobit’ predizenie QT intervalu. Opakované predizenie QT intervalu moze zvysit riziko malignej
arytmie. Z tohto dévodu sa mé zuklopentixolimdekanoat pouzivat’ s opatrnostou u vnimavych
jednotliveov (s hypokaliémiou, hypomagneziémiou alebo s genetickou predispoziciou) a u pacientov s
kardiovaskularnymi poruchami v anamnéze, ako napriklad predizenie QT intervalu, vyznamna
bradykardia (<50 uderov za mimitu), neddvny akutny infarkt myokardu, nekompenzované srdcové
zlyhanie.

Je vhodné vyhnut’ sa subeznému uzivaniu inych antipsychotik (pozri Cast’ 4.5).

Pri uzivani antipsychotik sa hlasili pripady Zilovej trombembolie. PretoZe pacienti lieCeni
antipsychotikami ¢asto ziskaju rizikové faktory pre vznik zilovej trombembolie, pred a pocas liecby
zuklopentixéliumdekanodtom sa majt urcit’ vSetky mozné rizikové faktory pre vznik zilovej
trombembolie a maju sa vykonat’ preventivne opatrenia.

V suvislosti s podavanim antipsychotik, vratane zuklopentix6liumdekanodatu, sa hlasila leukopénia,
neutropénia a granulocytdza.

Dlhodobo posobiace depotné antipsychotika sa maju pouzivat’ s opatrnostou v kombindcii s inymi
liekmi, u ktorych je znamy myelosupresivny tc¢inok, pretoze tieto lieky sa nedaju z tela rychlo
odstranit’ v stavoch, ked’ je to potrebné.

Starsi pacienti

Mozgovocievne prihody

Pri liecbe niektorymi atypickymi antipsychotikami sa v populacii pacientov s demenciou v
randomizovanych placebom kontrolovanych klinickych stidiach pozorovalo priblizne trojnasobne
vyssie riziko cerebrovaskularnych neziaducich u¢inkov. Mechanizmus vzniku tohto zvySeného rizika
nie je znamy. ZvySené riziko sa neda vylicit’ ani u ostatnych antipsychotik alebo v inych populéaciach
pacientov. Cisordinol Depot sa ma pouzivat’ s opatrnost’ou u pacientov s rizikovymi faktormi pre
vznik mozgovej prihody.

Zvysena mortalita u starSich pacientov s demenciou

Vysledky dvoch velkych vyskumnych studii ukazali, ze starSi pacienti s demenciou, ktori st lieCeni
antipsychotikami, maji mierne zvysené riziko imrtia v porovnani s tymi, ktori antipsychotika
neuzivaji. K dispozicii nie su dostato¢né udaje pre spol'ahlivy odhad velkosti rizika a pri¢ina
zvySeného rizika nie je zndma.

Zuklopentixdliumdekanoat nie je vhodny na lie¢bu portch spravania suvisiacich s demenciou.

4.5 Liekové a iné interakcie

Opatrnost’ pri pouzivani
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Zuklopentixdliumdekanoat moze zosilnit’ sedativny G¢inok alkoholu, Géinky barbituratov a inych latok
tlmiacich centralny nervovy systém.

Antipsychotika mézu zvysit’ alebo znizit’ u¢inok antihypertenziv; znizuje sa antihypertenzivny t€inok
guanetidinu a podobne pdsobiacich latok.

Stibezné pouzitie antipsychotik a litia zvySuje riziko neurotoxicity.

Tricyklické antidepresiva a antipsychotika inhibuju navzajom svoj metabolizmus.
Zuklopentixdliumdekanoat moze znizovat’ t€inok levodopy a t€inky adrenergickych liekov.
Stbezné pouzitie metoklopramidu a piperazinu zvySuje riziko extrapyramidovych portch.

Kedze sa zuklopentixol ¢iasto¢ne metabolizuje prostrednictvom CYP2D6, subezné uzivanie lieckov
inhibujucich tento enzym méze viest’ k znizeniu klirensu zuklopentixolu.

PrediZenie QT intervalu antipsychotickou lie¢bou sa moZe zhorsit’ subeznym podavanim inych liekov,
o ktorych je zname, Ze vo vyznamnej miere predlzuju QT interval. Je potrebné sa vyhnut’ subeznému
podavaniu takychto liekov.

Skupiny tychto liekov zahfiiaju:

- antiarytmika skupin la a III (napriklad chinidin, amiodarén, sotalol, dofetilid)

- niektoré antipsychotika (napr. tioridazin)

- niektoré makrolidy (napr. erytromycin)

- niektoré antihistaminika (napr. terfenadin, astemizol)

- niektoré chinolénové antibiotika (napr. gatifloxacin, moxifloxacin)

VysSie uvedeny zoznam nie je kompletny. Je potrebné sa vyhnut aj podavaniu inych liekov, o ktorych
je zname, ze vo vyznamnej miere predlzuju QT interval (napr. cisaprid, litium).

Je takisto potrebné vyhnut’ sa podavaniu liekov, o ktorych je zname, Ze sposobuju elektrolytova
nerovnovahu, ako napriklad tiazidové diuretika (hypokaliémiu), a liekov zvysujtcich plazmaticka
koncentraciu zuklopentixéliumdekanoétu, o moze zvysit riziko predizenia QT intervalu a malignej
arytmie (pozri ¢ast’ 4.4).

4.6  Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
Zuklopentixdliumdekanoat sa méze podavat’ pocas gravidity len v pripade, ak predpokladany prinos
liecby pre matku prevazuje nad potencialnym rizikom pre plod.

Novorodenci vystaveni posobeniu antipsychotik (vratane zuklopentixoliumdekanoatu) pocas treticho
trimestra gravidity matky s vystaveni riziku neziaducich G¢inkov, vratane extrapyramidovych
priznakov a/alebo syndrému z vysadenia, ktoré mozu byt’ premenlivé, &o sa tyka zavaznosti a dizky
trvania po porode. Hlasili sa pripady agitovanosti, hypertonie, hypotdnie, trasu, ospalosti, dychacich
tazkosti alebo poruch kifmenia. V dosledku toho sa maju novorodenci starostlivo sledovat’.

Stadie na zvieratach preukazali reproduként toxicitu (pozri &ast’ 5.3).

Dojcenie

Ked’Ze sa zuklopentixol vylucuje do materského mlieka v nizkej koncentracii, pri terapeutickych davkach
nie je ovplyvnenie doj¢iat pravdepodobné. Davka, ktort diet’a prehltne, predstavuje menej ako 1 % davky
podanej matke. V dojceni je mozné pokracovat’ aj v priebehu lieCby zuklopentixdliumdekanoatom, ak sa
to povazuje za klinicky vyznamné. Odportica sa vSak sledovanie dietat’a, najmé v prvych 4 tyzdioch po
narodent.

Fertilita
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U T'udi sa hlasili neziaduce u¢inky, ako napriklad hyperprolaktinémia, galaktorea, amenorea, znizené
libido, erektilna dysfunkcia a poruchy ejakulacie (pozri Cast’ 4.8). Tieto u¢inky mézu mat’ negativny
vplyv na sexuédlnu funkciu a plodnost’ u zien a muzov.

Ak sa objavi klinicky zavazna hyperprolaktinémia, galaktorea, amenorea alebo sexualne dysfunkcie,
ma sa zvazit’ znizenie davky (ak je to mozné) alebo prerusenie liecby. Po preruseni liecby tieto ¢inky
odzneju.

Podavanie zuklopentixolu potkanim samcom a samickam sa spaja s mierne oneskorenym parenim. Pri
experimentalnom podani zuklopentixolu v strave sa zaznamenalo zhorSenie schopnosti parenia a
zniZenie poctu pocati.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Cisordinol Depot je sedativny liek. U pacientov, ktorym sa predpisuju psychotropné latky, mozno
ocakavat urcité celkové zhorSenie pozormosti a zhorSenie koncentracie. Pacientov je potrebné upozornit’
na zmenu schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Neziaduce ucinky st zvacsa zavislé od davky. Frekvencia a zavaznost’ neziaducich ucinkov je vicsia
vo v¢asnej faze lieCby a pocas pokracujucej liecby klesa.

Frekvencie neziaducich ucinkov sa stanovili na zdklade literatury a spontdnnych hldseni. Definujt sa
ako: vel'mi Casté (>1/10); ¢asté (>1/100 az <1/10); menej Casté (>1/1 000 az <1/100); zriedkavé
(>1/10 000 az <1/1000); vel'mi zriedkavé (<1/10 000); nezname (z dostupnych udajov).

Poruchy krvi a lymfatického systému Zriedkavé trombocytopénia, neutropénia,
leukopénia, agranulocytdza

Poruchy imunitného systému Zriedkavé hypersenzitivita, anafylakticka
reakcia

Poruchy endokrinného systému Zriedkavé hyperprolaktinémia

Poruchy metabolizmu a vyzivy Casté zvysena chut’ do jedla, zvysenie

telesnej hmotnosti

Menej Casté | zniZzend chut’ do jedla, znizenie
telesnej hmotnosti

Zriedkavé hyperglykémia, zhorSena
tolerancia glukozy,
hyperlipidémia

Psychické poruchy Casté insomnia, depresia, uzkost,

nervozita, abnormalne sny,
vzruSenie, zniZzenie libida

Menej Casté | apatia, no¢né mory, zvysSenie
libida, stavy zmétenosti

Poruchy nervového systému Vel'mi ¢asté | somnolencia, akatizia,
hyperkinéza, hypokinéza,
extrapyramidové priznaky (pozri
Cast’ 4.4)

Casté tremor, dystonia, hypertonia,
zavraty, bolest” hlavy, parestézia,
poruchy pozornosti, amnézia,
abnormalne drZanie tela

Menej Casté | tardivna dyskinéza,
hyperreflexia, dyskinéza,
parkinsonizmus, synkopa, ataxia,
poruchy reci, hypotdnia,
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konvulzie, migréna

Velmi maligny neurolepticky syndrom
zriedkavé
Poruchy oka Casté porucha akomodacie,

abnormalne videnie

Menej Casté

okulogyria, mydriaza

Poruchy ucha a labyrintu

Casté

vertigo

Menej Casté

zvysena citlivost’ sluchu, tinnitus

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti

Casté

tachykardia, palpitacie

Zriedkavé EKG — predizenie QT intervalu
Poruchy ciev Menej Casté | hypotenzia, névaly tepla

Velmi zilova trombembolia

zriedkavé
Poruchy dychacej ststavy, hrudnika a mediastina Casté opuch nosovej sliznice, dyspnoe

Poruchy gastrointestinalneho traktu

Vel'mi ¢asté

sucho v ustach

Casté

nadmerné slinenie, zapcha,
vracanie, dyspepsia, hnacka

Menej Casté

bolest’ brucha, nevolnost’,
plynatost’

Zriedkavé

dysfagia* (pozri ¢ast 4.4)

Poruchy pecene a zZI€ovych ciest

Menej Casté

abnormalne vysledky vySetreni
funkcie pecene

Velmi cholestaticka hepatitida, zltacka
zriedkavé
Poruchy koze a podkozného tkaniva Casté hyperhidréza, pruritus

Menej Casté

vyrazka, fotosenzitivna reakcia,
porucha pigmentacie, seborea,
dermatitida, purpura

Poruchy kostrovej a svalovej stistavy a
spojivového tkaniva

Casté

myalgia

Menej Casté

svalova rigidita, trizmus,
tortikolis (strnutie §ije)

Poruchy obli¢iek a mocovych ciest Casté poruchy mocenia, retencia mocu,
polyuria
Stavy v gravidite, v Sestonedeli a perinatdlnom Nezname novorodenecky syndrom z

obdobi

vysadenia lieku (pozri Cast’4.6)

Poruchy reprodukéného systému a prsnikov

Menej Casté

porucha ejakulacie, erektilna
dysfunkcia, porucha orgazmu u
zien, vulvovaginalna suchost’

Zriedkavé gynekomastia, galaktorea,
amenorea, priapizmus
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania Casté asténia, slabost, mnevolnost,
bolest’

Menej Casté

smid, hypotermia, pyrexia

*Dysfagia sa moze vyskytnut’ sekundarne pri extrapyramidovych priznakoch, ako aj pri sialorei,
sedacii a malignom neuroleptickom syndrome a moze viest k Zivot ohrozujucim komplikaciam, ako je

aspiracna pneumonia a dusenie.

Tak ako v pripade inych liekov patriacich do terapeutickej skupiny antipsychotik, aj v pripade
zuklopentixdliumdekanoatu sa hlasili zriedkavé pripady predlzenia QT intervalu, ventrikularne;j
arytmie - ventrikularna fibrilacia (VF) a ventrikularna tachykardia (VT), torsades de pointes a pripad

nahleho nevysvetliteného umrtia (pozri Cast’ 4.4).

Nahle prerusenie lie¢by zuklopentixoliumdekanoatom méze sprevadzat’ vyskyt priznakov z prerusenia
lieCby. Naj¢astejSimi priznakmi s nauzea, vracanie, anorexia, hnacka, vytok z nosa, potenie, myalgie,
parestézy, insomnia, neposednost’, izkost” a nepokoj. U pacientov sa tiez moézZu objavit’ zavraty,
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striedavé pocity tepla a chladu a tremor. Vo v§eobecnosti sa priznaky objavuji v priebehu 1 az 4 dni
po preruseni lieCby a vymiznu v priebehu 7 az 14 dni.

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Vyskyt priznakov z predavkovania je vzh'adom na liekova formu nepravdepodobny.

Priznaky
Somnolencia, kdma, extrapyramidové priznaky, kice, Sok, hypertermia alebo hypotermia.

Hlasili sa zmeny na EKG, predizenie QT intervalu, torsades de pointes, zastavenie srdca a
ventrikuldrna arytmia pri podani nadmernej davky spolu s liekmi ovplyvitujicimi srdce.

Liecba

Liecba je symptomaticka a podporna. Maju sa pouzit’ postupy podporujiice respiracny a
kardiovaskuldrny systém. Nema sa pouzivat’ adrenalin, pretoze vysledkom moze byt d’alSie zniZenie
krvného tlaku. Konvulzie mozno lie¢it’ diazepamom a extrapyramidové priznaky biperidenom.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Psycholeptika, antipsychotika. ATC kod: NOSAF05

Mechanizmus ucinku
Zuklopentixol je antipsychotikum tioxanténovej skupiny.

Antipsychoticky t¢inok antipsychotik je viazany na ich schopnost’ blokovat’ dopaminové receptory,
ale pravdepodobne sa na nom podiel’a aj blokada 5-HT (5-hydroxytryptaminovych) receptorov. /n
vitro mé zuklopentixol vysoku afinitu ku D; aj D, dopaminovym receptorom, k oi-adrenoreceptorom
a 5-HT, receptorom, ale nema Ziadnu afinitu ku cholinergnym muskarinovym receptorom. Ma slabt
afinitu k histaminovym (H;) receptorom a nema ziadnu blokujtcu aktivitu voci az-adrenoreceptorom.

In vivo afinita k D, receptorovym miestam prevazuje nad afinitou k D, receptorom. Zuklopentixol sa
vo vsetkych behavioralnych stidiach pre svoju neurolepticku (dopamin blokujucu) aktivitu osvedcil
ako potentné antipsychotikum.

Nasla sa korelacia medzi testovanymi modelmi in vivo, afinitou k D, dopaminovym vidzobnym
miestam a priemernou dennou davkou peroralne uzivaného antipsychotika.

Ako vicsina ostatnych antipsychotik, aj zuklopentixol zvySuje plazmatické hladiny prolaktinu.

Farmakologické $tadie jasne preukazali, Ze zuklopentixéliumdekanoat v olejovom roztoku ma predizeny
neurolepticky u¢inok, pricom davka lieku potrebna na udrzanie daného t¢inku pocas dlhsieho obdobia je
vyrazne nizia pri pouziti depotnej formy v porovnani s dennym peroralnym podévanim zuklopentixolu.
Zistenia z farmakologickych §tudii pri podavani depotnej formy naznacuju klinickt moznost’ predizeného
neuroleptického ucinku bez zvysenej sedacie. Zaroven je mozné ocakavat’ malé riziko interferencie s
anestetikami.

Klinick4 uéinnost’ a bezpeénost’
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V klinickej praxi je zuklopentixdliumdekanoat uréeny na udrziavaciu lie¢bu chronickych psychotickych
pacientov. Pozitivne vysledky sa tiez dosiahli pri liecbe hyperaktivnych a agresivnych mentalne
retardovanych pacientov.

Zuklopentixdliumdekanoat navodzuje prechodnu sedaciu (itlm), ktora je zavisla od davky. Ak je pacient
prestaveny na udrziavaciu lie¢bu zuklopentixoliumdekanoatom z peroralne podavaného zuklopentixolu
alebo z intramuskuldrne podavaného zuklopentixdliumacetatu, sedicia nepredstavuje ziaden problém.
Voci nespecifickému sedativnemu t¢inku sa rychlo rozvija tolerancia.

Zuklopentixoliumdekanoat je vhodny najma na liecbu pacientov, ktori st agitovani, nepokojni,
nepriatel'ski a agresivni.

Zuklopentixdliumdekanoat umoziituje dlhodobu liecbu najmaé tych pacientov, ktori st nespol’ahlivi pri
uzivani peroralnej liecby. Zuklopentixdliumdekanodt takto predchadza ¢astym relapsom zapri¢inenym
nespolupracou pacientov s peroralnou liecbou.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Esterifikaciou s kyselinou dekdnovou sa zo zuklopentixolu stdva vysoko lipofilna latka —
zuklopentixdliumdekanoat. Po intramuskularnom podani olejového roztoku sa ester pomerne pomaly
uvoltuje z depa do telovych tekutin, kde sa rychlo hydrolyzuje, pricom vznika aktivna latka
zuklopentixol.

Po intramuskularnom podani sa maximalna plazmaticka koncentracia dosiahne v priebehu 3 — 7 dni.
S pribliznym polcasom 3 tyzdne (s prihliadnutim na uvolfiovanie z depa) je stabilizovany stav dosiahnuty
po priblizne trojmesacnom opakovanom podavani.

Distribucia
Zdanlivy distribu¢ny objem (Vg4)g je asi 20 I’kg.
Vizba na plazmatické proteiny je asi 98 — 99 %.

Biotransformacia

Metabolizmus zuklopentixolu prebieha troma hlavnymi cestami - sulfoxidaciou, N-dealkylaciou bo¢nych
ret’azcov a konjugaciou s kyselinou glukurénovou. Metabolity nemaju psychofarmakologicku aktivitu. V
mozgu a inych tkanivach prevlada zuklopentixol nad metabolitmi.

Eliminécia
Eliminacny polcas (T 1,2 g) zuklopentixolu je asi 20 hodin a priemerny celkovy klirens (CLs) je priblizne
0,86 1/min.

Zuklopentixol sa vylucuje hlavne stolicou, ale do urcitej miery (priblizne 10 %) aj mocom. Len asi 0,1 %
davky sa vylici v nezmenenej forme mocom, o znamena, ze zataz obliCiek lieckom je zanedbatelna.

U dojciacich matiek sa zuklopentixol vylucuje v malych mnozstvach do materského mlieka. Pocas
rovnovazneho stavu bol priemerny pomer koncentracia v mlieku/ koncentracia v sére pred davkou u Zien
lieCenych peroralne alebo dekanoatom priblizne 0,29.

Linearita

Kinetika je linearna. Pred d’alsim podanim davky je sérova koncentracia zuklopentixolu v rovnovaznom
stave zodpovedajtica davke 200 mg zuklopentixoliumdekanoatu kazdé dva tyzdne, priblizne 10 ng/l

(25 nmol/l).

Starsi pacienti
Farmakokinetické parametre s nezavislé od veku pacienta.

Znizena funkcia obliéiek
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Na zaklade vyssie uvedenych charakteristik je opodstatnené domnievat’ sa, Ze znizenafunkcia obli¢iek
pravdepodobne nema vacsi vplyv na sérové hladiny materskej latky.

Znizena funkcia peCene
K dispozicii nie st ziadne udaje.

Polymorfizmus
Vyskumy in vivo ukazali, Ze urcita ¢ast’ metabolickych ciest je podmienena genetickym polymorfizmom
oxidacie spartein/debrisokinu (CYP2D6).

Farmakokineticky/ farmakodynamicky vztah

Sérova (plazmatickd) koncentracia pred d’alsim podanim davky v hodnotach 2,8 — 12 ng/ml (7 — 30
nmol/l) a max./min. kolisanie < 2,5 sa odporuca ako voditko pre udrziavaciu liecbu schizofrenickych
pacientov s miernym az stredne zadvaznym stupiiom ochorenia.

Farmakokineticky je davka zuklopentix6liumdekanoatu 200 mg za dva tyzdne alebo 400 mg za Styri
tyzdne ekvivalentna dennej peroralnej davke 25 mg zuklopentixolu.

5.3  Predklinické tidaje o bezpecnosti

Akutna toxicita
Zuklopentixol ma nizku akutnu toxicitu.

Chronicka toxicita
Stadie chronickej toxicity neddvaju pricinu k obavam pri terapeutickom pouziti zuklopentixolu.

Reprodukéna toxicita

V trojgeneracnej $tidii na potkanoch sa zaznamenalo oneskorenie parenia. Po spareni fertilita nebola
ovplyvnena. Pri experimentalnom podani zuklopentixolu v strave sa zaznamenalo zhorSenie
schopnosti parenia a zniZenie poctu pocati.

Reprodukéné studie na zvieratach nepreukazali embrytoxicky alebo teratogénny ucinok.

Podanie dennej davky 5 a 15 mg/kg potkanom v peri/postnatalnej §tidii malo za nasledok zvyseny
pocet potratov, znizeny pocet prezivajucich mlad’at a oneskoreny vyvoj mlad’at. Klinicky vyznam
tychto zisteni nie je jasny a je mozné, ze u¢inok na mlad’ata bol sposobeny zanedbavanim zo strany
samic, ktoré boli vystavené zuklopentixolu.

Mutagenita a karcinogenita

Zuklopentixol nema mutagénny alebo karcinogénny potencial.

V studii onkogenity u potkanov davka 30 mg/kg denne pocas dvoch rokov (najvyssia davka) mala za
nasledok mierne, nevyznamné zvysenie incidencie mamarnych adenokarcinomov, adenémov
ostrov¢ekovitych buniek pankreasu a karcindmov u samic a parafolikularnych karcinémov $titnej
zl'azy. Mierne zvySenie incidencie tychto nadorov je obvyklym nalezom u D» antagonistov, ktoré u
potkanov zvysuju sekréciu prolaktinu. Fyziologické rozdiely medzi potkanmi a I'ud'mi vo vztahu k
prolaktinu sposobuju, ze klinicky vyznam tychto zisteni zostava nejasny, ale nepovazuju sa za
prediktory rizika onkogenézy u pacientov.

Lokalna toxicita

Miestne poskodenie svalstva sa pozoruje po podani vodnych injekénych roztokov antipsychotik,
vratane zuklopentixolu. Miestne poskodenie svalstva sa vSak prejavuje po podani vodnych injekénych
roztokov antipsychotik v ovela vicSej miere ako po podani olejovych injekénych roztokov
zuklopentixoliumacetatu a zuklopentixoliumdekanoatu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
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6.1 Zoznam pomocnych latok
Triglyceridy so stredne dlhym ret'azcom.
6.2 Inkompatibility

Zuklopentixéliumdekanoat sa méze miesat’ len s zuklopentix6liumacetatom, nakol’ko st obidva
rozpustené v stredne nasytenych triacylglyceroloch.

Zuklopentixoliumdekanoat sa nesmie miesat’ s depotnymi formami antipsychotik so sezamovym
olejom ako vehikulom, nakol’ko méze viest’ k definitivnym zmenam farmakokinetickych vlastnosti
lieCiv.

6.3  Cas pouzitelnosti

3 roky

6.4  Specidlne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovéavanie.
Uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Ampulky z bezfarebného skla (typ I) s objemom 1 ml.
Velkost balenia: 1 x 1 ml alebo 10 x 1 ml.

Obsah ampulky sa ma spotrebovat’ do 14 dni po prvom otvoreni.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky vel'kosti balenia.

6.6  Specidlne opatrenia na likvidiciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat' v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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