KETREL

Najwazniejsze informacje dla przepisujgcych Ketrel
(quetiapinum) dotyczgce bezpiecznego
| skutecznego stosowania leku




Niniejszy materiat edukacyjny, podobnie jak Charakterystyka Produktu
Leczniczego, przeznaczony jest dla fachowych pracownikéw ochrony
zdrowia. Materiat zawiera informacje o wskazaniach do stosowania leku
Ketrel, o istotnych zagrozeniach zwigzanych ze stosowaniem tego leku,
a takze ze stosowaniem niezgodnym z zatwierdzonymi wskazaniami
(off-label) i nieprawidtowym dawkowaniem.

Co zawiera i kiedy stosowac Ketrel

Ketrel, tabletki powlekane, zawiera kwetiaping (w postaci fumaranu kwetiapiny). Kwetiapina nalezy do lekéw
przeciwpsychotycznych. Lek Ketrel jest wskazany do stosowania w leczeniu:

» schizofrenii,
P choroby afektywnej dwubiegunowej:
Pz epizodami maniakalnymi o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego,
Pz epizodami ciezkiej depresji w przebiegu choroby afektywnej dwubiegunowej,
P zapobiegawczo w nawrotach choroby afektywnej dwubiegunowej u pacjentéw z epizodami maniakalnymi lub
depresyjnymi, ktérzy odpowiadali klinicznie na leczenie kwetiapina,

Istotne zagrozenia zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego Ketrel

Stosowanie kwetiapiny wigze sie ze zwigkszong czestoscig wystepowania objawow pozapiramdowych (z ang.
Extrapirymidal Symptoms, EPS), sennosci, zaburzen metabolicznych (zwiekszenie masy ciata, hiperglikemia, cukrzyca,
zmiany profilu lipidowego), a takze ze stosowaniem niezgodnym z przeznaczeniem (off-label) i nieprawidtowym
dawkowaniem.

Nalezy poinformowa¢ pacjenta, jego rodzine i opiekunéw o korzySciach ptynacych z leczenia
kwetiaping oraz o ryzyku z nim zwigzanym, a takze udzieli¢ wskazowek, jak prawidtowo stosowac
produkt leczniczy Ketrel;

Nalezy zapozna¢ pacjenta z trescig ulotki dotaczonej do leku oraz poméc zrozumie¢ jej trese;

Nalezy umozliwi¢ pacjentowi przedyskutowanie tresci ulotki i udzieli¢ odpowiedzi na ewentualne
pytania;

Nalezy zaleci¢ pacjentowi zwrdcenie sie do lekarza prowadzacego w razie wystapienia jakichkol-
wiek probleméw podczas leczenia kwetiapina.

Objawy pozapiramidowe

Objawy pozapiramidowe (ang. Extrapyramidal Symptoms, EPS) obejmuijg terminy: akatyzja, ruchy mimowolne

o0 roznym charakterze (dystonie, mioklonie, drzenia, plasawica, pézne dyskinezy), parkinsonizm (spowolnienie
psychoruchowe (hipokinezja, akinezja),drzenie, sztywno$¢ miesni ( objaw ,kota zebatego”), nadmierne wydzielanie
$liny. W kontrolowanych placebo badaniach klinicznych u dorostych pacjentéw kwetiapina wigzata sie ze zwiekszona
czestos¢ wystepowania objawdw pozapiramidowych (EPS) w poréwnaniu z placebo u pacjentdw leczonych z powodu
ciezkich epizoddw depresyjnych w przebiegu choroby afektywnej dwubiegunowej. EPS jest klasyfikowany jako
dziatanie niepozadane, ktore wystepuje bardzo czesto (tzn.u ponad 10% pacjentéw)

P Nalezy wyjasni¢ pacjentowi, czym sg objawy pozapiramidowe i jakie sg ich objawy kliniczne.

P Nalezy rozpocza¢ leczenie od matej dawki i zwigkszac jq stopniowo do dawki skutecznej. Uwaza sie, ze ryzyko
wystapienia objawéw pozapiramidowych i prawdopodobieristwo, Ze nie ustapia, zwigksza sie wraz z wydtuzeniem
czasu trwania leczenia i zwiekszeniem catkowitej dawki skumulowanej lekow przeciwpsychotycznych.

» Jesli to mozliwe, nalezy unikac stosowania lekéw przeciwpsychotycznych pierwszej generacii.



» Nalezy kontrolowac stan pacjentow otrzymujacych leki przeciwpsychotyczne, zwlaszcza w dawkach z gornego
zakresu.

» U pacjentéw wymagajacych przewlektego leczenia nalezy rozwazy¢ przepisanie najmniejszej dawki i podawanie leku
przez mozliwie najkrotszy czas, ktdry zapewni zadowalajgcg odpowiedz kliniczng.

» Jesli u pacjenta wystapig objawy przedmiotowe i podmiotowe pdznych dyskinez, nalezy rozwazy¢ odstawienie leku.
Jednak u niektorych pacjentdéw leczenie kwetiaping moze by¢ konieczne mimo wystapienia dyskinez.

Sennosé

Termin senno$¢ odnosi sie do wszystkich dziataf niepozgdanych potencjalnie zwigzanych z sennoscig (sq to sennos¢,
nadmierne uspokojenie, marazm i ospatos$c).

P Leczenie kwetiaping jest zwigzane z wystepowaniem sennosci i podobnych objawdw, takich jak nadmierne
uspokojenie.

P Senno$¢ zwykle wystepuje w ciagu pierwszych dwoch tygodni leczenia i zazwyczaj ustepuje w miare dalszego
stosowania.

» W badaniach klinicznych u pacjentéw z depresja w przebiegu zaburzenia afektywnego dwubiegunowego objawy te
wystepowaty zazwyczaj podczas pierwszych trzech dni leczenia i miaty fagodne lub umiarkowane nasilenie.

P Pacjenci, u ktérych wystepuje senno$¢ o duzym nasileniu, moga wymagac czestszych wizyt przez okres minimum 2
tygodni od pojawienia sie senno$ci lub do czasu zmniejszenia objawdw; konieczne moze by¢ rozwazenie przerwania
leczenia.

P Senno$¢ jest bardzo czesto zgtaszanym dziataniem niepozadanym, wystepujacym u >10% pacjentow.

Senno$¢ moze spowodowac upadki. Pacjentéw nalezy poinformowac o tym mozliwym dziataniu niepozgdanym oraz
poradzi¢, aby nie prowadzili pojazdéw mechanicznych lub nie obstugiwali maszyn, do czasu upewnienia sie, jaka jest
indywidulana odpowiedz organizmu na kwetiapine

Zwiekszenie masy ciata, zmiany stezenia lipidéw, hiperglikemia i cukrzyca

U 0sdb ze schizofrenig lub zaburzeniami afektywnymi dwubiegunowymi prawdopodobienstwo przedwczesnego zgonu
Z przyczyn naturalnych (gtéwnie choroby sercowo-naczyniowej) jest wieksze niz u oséb bez zaburzen psychicznych.
Wydaije sie, ze schizofrenia réwniez wigze sie z mozliwymi lub niemozliwymi do modyfikacji czynnikami ryzyka
zachorowalnosci i $miertelno$ci sercowo naczyniowej (takimi jak palenie tytoniu, nieodpowiednia dieta, siedzacy tryb
zycia i choroba uktadu krazenia w wywiadzie rodzinnym).

W razie szybkiego lub nadmiernego zwiekszenia masy ciata, nieprawidtowych parametrow lipidowych lub trudnosci

w kontrolowaniu glikemii, nalezy zaproponowac pacjentowi postepowanie zgodne z odpowiednimi wytycznymi

NICE [patrz wytyczna postepowania w otytosci (nr 43), w modyfikacji profilu lipidowego (nr 67) i zapobieganiu
cukrzycy typu 2 (nr 38)].

Pacjentow nalezy poinformowac, ze w trakcie leczenia kwetiaping moze wystapic: zwigkszenie masy ciafa;

Niektore leki przeciwpsychotyczne zwigkszajg apetyt, a to prowadzi do otytoSci. Powinowactwo lekdw
przeciwpsychotycznych do receptoréw H1 $cisle koreluje z ich zdolno$cig do zwigkszania masy ciata i wydaje sie
zwigzane z aktywacja kinazy AMP w podwzgdrzu za posrednictwem receptora H1. Na zwiekszenie masy ciata

moze réwniez mie¢ wplyw antagonizm wobec receptora 5-HT2C. Ze wzgledu na obserwowane w trakcie badan
klinicznych zmiany masy ciata, stezenia glukozy we krwi (hiperglikemia) i lipidéw, u niektorych pacjentéw (réwniez
tych z prawidtowymi parametrami wyjsciowymi) istnieje ryzyko pogorszenia profilu metabolicznego. W takich
wypadkach nalezy wdrozy¢ odpowiednie postepowanie. Nalezy rutynowo kontrolowa¢ mase ciata pacjenta i wskazniki
zachorowalnosci sercowo-naczyniowej oraz metabolicznej.

Zwigkszenie stezenia cholesterolu catkowitego, cholesterolu LDL i trigliceryddw oraz zmniejszenie
stezenia cholesterolu HDL; W razie nieprawidtowych parametrow lipidowych nalezy zaproponowac pacjentowi
postepowanie zgodne z odpowiednimi wytycznymi NICE.



Hiperglikemia i/lub rozwdj lub zaostrzenie cukrzycy.

Sporadycznie zgtaszano przypadki zwiazane z kwasica ketonowa lub $piaczka, w tym przypadki $miertelne

W niektérych przypadkach stwierdzono wczes$niejszy wzrost masy ciata

zgtoszono, ze moze to by¢ czynnik predysponujacy. Odpowiednie monitorowanie kliniczne jest

zalecane zgodnie z wytycznymi dotyczacymi stosowania lekdw przeciwpsychotycznych.

P Nalezy poinformowaé pacjentdw, cztonkdw rodziny i opiekundw, ze powinni zwraca¢ uwage na przedmiotowe i
podmiotowe objawy cukrzycy, zwtaszcza zwigzane z ostrg dekompensacijg choroby, takie jak cukrzycowa kwasica
ketonowa (nagty wielomocz, nadmierne pragnienie, zmniejszenie masy ciata, nudnosci, wymioty, odwodnienie,
przyspieszony oddech i zaburzenia $wiadomosci, a nawet Spigczka). Ta ostatnia jest stanem zagrazajacym zyciu i
zawsze wymaga natychmiastowego leczenia.

P Przed przepisaniem kwetiapiny pacjentom z cukrzyca lub graniczng hiperglikemig nalezy rozwazy¢ stosunek
korzysci do ryzyka.

W celu uzyskania dtugotrwatej poprawy zdrowia psychicznego podczas stosowania atypowych lekéw
przeciwpsychotycznych konieczne jest podjecie nastepujacych dziatan:

P wczesne rozpoznanie czynnikow ryzyka, ktére mozna zmodyfikowac;
» monitorowanie dalszego rozwoju metabolicznych dziatan niepozadanych;
P odpowiednie postepowanie w przypadku metabolicznych dziatar niepozadanych;

Nalezy ocenia¢, kontrolowac i leczy¢ stan fizyczny wszystkich pacjentéw zgodnie z odpowiednimi wytycznymi
klinicznymi.

Wytyczne brytyjskiego instytutu NICE (National Institute for Health and Care Excellence)

P Lekarz zajmujacy sie leczeniem chordb psychicznych powinien przedstawi¢ pacjentom z zaburzeniami
afektywnymi dwubiegunowymi lub schizofrenig, zwtaszcza przyjmujacym leki przeciwpsychotyczne, program
obejmujacy zaréwno zdrowe odzywianie, jak i aktywno$¢ fizyczna.

» Nalezy zadbac, aby kontrola stanu fizycznego pacjenta uwzgledniata ocene:

P masy ciata lub BMI, diety, stanu odzywienia i poziomu aktywnosci fizycznej;

» uktadu sercowo-naczyniowego, w tym tetna i ci$nienia tetniczego;

» profilu metabolicznego, w tym glikemii na czczo, stezenia glikowanej hemoglobiny (HbA1c) i stezenia
lipidéw we krwi;

P czynnosci watroby;

Dalsze rady

P Przy pierwszej sposobno$ci nalezy zidentyfikowaé pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym, nieprawidtowymi
stezeniami lipidow, z otytoscia lub ryzykiem otyto$ci, z cukrzyca lub ryzykiem jej rozwoju (na co moze wskazywac
nieprawidtowe stezenie glukozy we krwi) lub nieaktywnych fizycznie.

» Nalezy odpowiednio pouczy¢ i zacheci¢ pacjentdéw do przestrzegania zdrowej diety i regularnych cwiczen.

» W celu zmniejszenia prawdopodobieristwa rozwoju u pacjenta choroby sercowo-naczyniowej, cukrzycy lub jej
powiklan, przy przepisywaniu kwetiapiny zasadnicze znaczenie ma wstepny skrining oraz dalsza obserwacja stanu
pacjenta.

P Kazda decyzje o zmianie lekéw przeciwpsychotycznych nalezy oprze¢ o uwazng ocene mozliwych korzysci i
ryzyka destabilizacji stanu psychicznego pacjenta.

Czynniki ryzyka metabolicznego

U pacjentow z ciezkimi chorobami psychicznymi zwigksza sie stopien zaburzen metabolicznych i ryzyko chorob,
zwlaszcza choroby sercowo-naczyniowej. Stosowanie lekéw przeciwpsychotycznych moze wywotywaé te zaburzenia
lub spowodowac ich zaostrzenie. Do czynnikdw ryzyka metabolicznego zwigzanych z podstawowg chorobg psychiczng,



u pacjentow leczonych kwetiaping naleza;

Nadwaga/otyto$¢;

Palenie tytoniu;

Brak aktywnosci fizycznej;
Zte nawyki zywieniowe;
Hiperglikemia, dyslipidemia
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Zalecenia dotyczace monitorowania stanu pacjenta

Amerykanskie towarzystwa naukowe (The American Diabetes Association, the American Psychiatric Association,
the American Association of Clinical Endocrinologists, and the North American Association for the Study of
Obesity) zalecajg nastepujace wskazniki skriningowe do monitorowania stanu pacjentéw otrzymujacych leki
przeciwpsychotyczne drugiej generacii:

Wyjsciowo 4 tygodnie  8tygodni  12tygodni  Cokwartat  Corok Co 5 lat

Wywiad osobisty/ X X

rodzinny

Masa ciata (BMI) X X X X X X X
Obwod talii X X

Cisnienie tetnicze X X X

Glikemia na czczo X X X

Profil lipidowy na czczo X X X

Jesli wymaga tego status kliniczny, moze by¢ wskazana czestsza ocena powyzszych parametrow.

Parametry wyjsciowe nalezy okre$li¢ przed rozpoczeciem leczenia przeciwpsychotycznego lub tak szybko, jak to jest
mozliwe.

Ocena wymienionych wskaznikéw pozwala na ustalenie, czy pacjent ma nadwage (BMI 25,0-29,9) lub otyto$¢
(BMI =30), stan przedcukrzycowy (glikemia na czczo 100-125 mg/dl) lub cukrzyce (glikemia na czczo 2126 mg/dl),
nadcisnienie tetnicze (ci$nienie tetnicze 2140/90 mmHg) lub dyslipidemie.

W razie stwierdzenia ktoregokolwiek z tych stanéw, nalezy rozpocza¢ odpowiednie leczenie. Wszystkim pacjentom
nalezy udzieli¢ porady na temat wtasciwego odzywiania i aktywno$ci fizyczne;.

Stosowanie niezgodne z zarejestrowanymi wskazaniami:

Leki psychiatryczne znajduja sie w grupie najczesciej przepisywanych off-label, a ich stosowanie u dzieci stanowi
szczegolny problem.

» Nalezy doktadnie zaznajomic sie z lekiem, jego oryginalnie zatwierdzonym zastosowaniem oraz nowym
zastosowaniem off-label, z uwzglednieniem potencjalnych zagrozen i powiktan, dziatan niepozadanych i
przeciwwskazan do stosowania.

Nalezy okresli¢, czy proponowane zastosowanie leku jest zastosowaniem pozarejestracyjnym.

Produkt leczniczy nalezy przepisywa¢ zgodnie z zatwierdzong Charakterystykg Produktu Leczniczego.
Nalezy przeprowadzi¢ szczegdtowy wywiad i oceni¢ stan fizyczny pacjenta.

Pacjent powinien by¢ doktadnie poinformowany o wiasciwosciach leku, ktory bedzie stosowat.
Szczegbly dotyczace leczenia nalezy wyjasni¢ w jezyku potocznym lub jezyku zrozumiatym dla pacjenta.
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» Nalezy kontrolowaé, czy w trakcie leczenia nie wystepuja u pacjenta dziatania niepozadane.
> Przed przepisaniem pacjentowi kwetiapiny nalezy wzig¢ pod uwage mozliwe konsekwencje dziatan
niepozadanych.

Biorac pod uwage watpliwosci zwigzane z dtugotrwatym stosowaniem kwetiapiny (tj. dyskinezy p6zne, powikfania
metaboliczne), sprzeczne obserwacje dotyczace jej dziatania w niezatwierdzonych wskazaniach oraz aktualny brak
dostatecznych dowoddw, nalezy rozwazy¢ stosowanie kwetiapiny poza zarejestrowanymi wskazaniami.

Nieprawidtowe dawkowanie

Dla kazdego wskazania zlecony jest inny schemat dawkowania. Z tego wzgledu nalezy zapewni¢ pacjentowi
otrzymanie doktadnej informacji na temat wtasciwego dawkowania w leczeniu jego choroby.

Wszelkie przypadki dziatan niepozadanych prosimy zgtasza¢ do:

Organdw krajowych:

Departament Monitorowania Niepozadanych Dziatar Produktow Leczniczych
Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow
Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa,

Tel.: + 48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309,

strona internetowa: https://smz.ezdrowie.qov.pl.

Podmiotu odpowiedzialnego:
Celon Pharma S.A.

ul. Ogrodowa 2A

05-092 Lomianki/Kietpin

tel.: +48 751 59 33

e-mail: info@celonpharma.com




