DODATAK I

SAZETAK OPISA SVOJSTAVA LIJEKA



1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg prasak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

Abilify Maintena 400 mg prasak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
Jedna bocica sadrzi 300 mg aripiprazola.

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
Jedna bocica sadrzi 400 mg aripiprazola.

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki
Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 300 mg aripiprazola.

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki
Jedna napunjena Strcaljka sadrZi 400 mg aripiprazola.

Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
PraSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

Prasak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u napunjenoj Strcaljki

PraSak: bijele do gotovo bijele boje
Otapalo: bistra otopina

4. KLINICKI PODACI

4.1 Terapijske indikacije

Abilify Maintena je indiciran za terapiju odrzavanja u lijecenju shizofrenije u odraslih bolesnika
stabiliziranih na oralnom aripiprazolu.

4.2  Doziranje i nacin primjene



Doziranje

Bolesnici koji nikad prije nisu uzimali aripiprazol moraju razviti podnosljivost na oralni aripiprazol
prije nego Sto se zapocne lijecenje lijekom Abilify Maintena.

Preporu¢ena pocetna doza i doza odrzavanja lijeka Abilify Maintena je 400 mg.

Nije potrebno titrirati dozu ovog lijeka. Lijek treba primijeniti jedanput mjese¢no kao jednu injekciju
(najranije 26 dana nakon prethodne injekcije).

Nakon prve injekcije lijeCenje treba nastaviti oralnim aripiprazolom od 10 mg do 20 mg tijekom 14
uzastopnih dana da bi se odrZale terapijske koncentracije aripiprazola tijekom zapocinjanja terapije.

Ako uz dozu od 400 mg nastanu nuspojave, potrebno je razmotriti smanjenje doze na 300 mg jedanput
mjesecno.

Propustene doze

Propustene doze

Ako se propusti 2. ili 3. doza, a Postupak

vrijeme proteklo od zadnje

injekcije je:

> 4 tjedna i < 5 tjedana Injekciju treba primijeniti ¢im prije, a potom nastaviti prema
mjesecnom rasporedu injekcija.

> 5 tjedana Uz sljedecu primijenjenu injekciju treba ponovno uvesti

istovremenu primjenu oralnog aripiprazola tijekom 14 dana, a
potom nastaviti prema mjeseénom rasporedu injekcija.

Ako se propusti 4. doza ili kasnije Postupak
doze (tj., nakon §to se postigne
stanje dinamicke ravnoteze), a
vrijeme proteklo od zadnje

injekcije je:

> 4 tjedna i < 6 tjedana Injekciju treba primjeniti ¢im prije, a potom nastaviti prema
mjese¢nom rasporedu injekcija.

> 6 tjedana Uz sljede¢u primijenjenu injekciju treba ponovno uvesti

istovremenu primjenu oralnog aripiprazola tijekom 14 dana, a
potom nastaviti prema mjese¢nom rasporedu injekcija.

Posebne populacije

Starije osobe
Sigurnost i djelotvornost lijeka Abilify Maintena u lijeenju shizofrenije u bolesnika u dobi od
65 godina ili starijih nije ustanovljena (vidjeti dio 4.4).

Ostecenje funkcije bubrega
Nije potrebna prilagodba doze u bolesnika s oste¢enjem funkcije bubrega (vidjeti dio 5.2).

Ostecenje funkcije jetre

Nije potrebna prilagodba doze u bolesnika s blagim ili umjerenim oSte¢enjem funkcije jetre. U
bolesnika s teskim oStecenjem funkcije jetre, dostupni podaci nisu dovoljni da bi se mogle dati
preporuke. U tih bolesnika koji zahtijevaju paZljivo doziranje, prednost se daje oralnoj formulaciji
(vidjeti dio 5.2).

Poznati slabi CYP2D6 metabolizatori
U bolesnika za koje se zna da su slabi CYP2D6 metabolizatori, pocetna doza i doza odrzavanja treba
biti 300 mg. Kad se istovremeno primjenjuju jaki inhibitori CYP3A4, dozu treba smanjiti na 200 mg
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(vidjeti dio 4.5).

Prilagodbe doze zbog interakcija

Dozu je potrebno prilagoditi u bolesnika koji istovremeno uzimaju jake inhibitore CYP3A4 ili jake
inhibitore CYP2D6 dulje od 14 dana. Ako se prekine primjena inhibitora CYP3A4 ili inhibitora
CYP2D6, dozu ¢e mozda biti potrebno povisiti na prethodnu dozu (vidjeti dio 4.5). U slu¢aju
nuspojava unato¢ prilagodbi doze lijeka Abilify Maintena, potrebno je ponovno procjeniti potrebu
istovremene primjene inhibitora CYP2D6 ili CYP3AA4.

Istovremenu primjenu induktora CYP3A4 s lijekom Abilify Maintena treba izbjegavati dulje od
14 dana zato $to su koncentracije aripiprazola u krvi sniZzene i mogu biti ispod razine djelotvornosti
(vidjeti dio 4.5).

Prilagodbe doze lijeka Abilify Maintena u bolesnika koji istovremeno uzimaju jake inhibitore
CYP2D6, jake inhibitore CYP3A4 i/ili induktore CYP3A4 dulje od 14 dana

Prilagodena doza

Bolesnici koji uzimaju 400 mg lijeka Abilify Maintena

Jaki inhibitori CYP2D6 ili CYP3A4 300 mg

Jaki inhibitori CYP2D6 i CYP3A4 200 mg*

Induktori CYP3A4 Izbjegavati primjenu
Bolesnici koji uzimaju 300 mg lijeka Abilify Maintena

Jaki inhibitori CYP2D6 ili CYP3A4 200 mg*

Jaki inhibitori CYP2D6 i CYP3A4 160 mg*

Induktori CYP3A4 Izbjegavati primjenu

* Doze od 200 mg i 160 mg se mogu postici prilagodavanjem volumena injekcije samo ako se koristi Abilify Maintena prasak i

otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem

Pedijatrijska populacija
Sigurnost i djelotvornost lijeka Abilify Maintena u djece i adolescenata u dobi od 0 do 17 godina nisu
ustanovljene. Nema dostupnih podataka.

Nacin primjene

Abilify Maintena namijenjen je samo intramuskularnoj primjeni i ne smije se primjenjivati intravenski
ili supkutano. Lijek smije primjenjivati samo zdravstveni djelatnik.

Abilify Maintena prasak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
Suspenziju treba ubrizgati odmah nakon rekonstitucije, iako se moze ¢uvati u bocici na temperaturi
ispod 25 °C najviSe 4 sata.

Abilify Maintena praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u napunjenoj
Strcaljki

Suspenziju treba ubrizgati odmah nakon rekonstitucije, iako se moze ¢uvati u $trcaljki na temperaturi
ispod 25 °C najvise 2 sata.

Suspenziju treba ubrizgati sporo, kao jednu injekciju (doza se ne smije podijeliti), u glutealni ili
deltoidni misi¢. Neophodan je oprez da bi se izbjegla nehoti¢na injekcija u krvnu zilu.

Primjena u glutealni misi¢

Igla koja se preporucuje za primjenu u glutealni misi¢ je hipodermalna sigurnosna igla od 38 mm i

22 gaugea. Kod pretilih bolesnika (indeks tjelesne mase > 28 kg/m?) treba uporabiti hipodermalnu
sigurnosnu iglu od 50 mm i 21 gaugea. Injekcije u glutealni misi¢ treba naizmjence davati u jedan pa u
drugi glutealni misic.



Primjena u deltoidni misi¢

Preporuéena igla za primjenu u deltoidni mi$i¢ je hipodermalna sigurnosna igla od 25 mm i 23 gaugea.
Kod pretilih bolesnika treba uporabiti hipodermalnu sigurnosnu iglu od 38 mm i 22 gaugea. Injekcije u
deltoidni misic¢ treba naizmjence davati u jedan pa u drugi deltoidni misic.

Bocice s praSkom i otapalom i napunjena $trcaljka su samo za jednokratnu primjenu.

Potpune upute za primjenu i rukovanje lijekom Abilify Maintena nalaze se u uputi o lijeku
(informacije namijenjene zdravstvenim radnicima).

4.3 Kontraindikacije
Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomo¢nih tvari navedenih u dijelu 6.1.
4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Tijekom lijecenja antipsihoticima, do poboljsanja klinickog stanja bolesnika moZe prote¢i nekoliko
dana do nekoliko tjedana. Tijekom cijelog tog razdoblja bolesnike treba paZljivo nadzirati.

Primjena u bolesnika u stanju akutne agitacije ili teSkog psihotiénog stanja

Abilify Maintena se ne smije koristiti za lije¢enje stanja akutne agitacije ili teSkih psihoti¢nih stanja
kad je potrebna trenutna kontrola simptoma.

Sklonost samoubojstvu

Pojava suicidalnog ponaSanja svojstvena je psihotickim bolestima, a u nekim je slucajevima to
zabiljeZeno ubrzo nakon pocetka ili promjene antipsihoticke terapije, ukljucujuci lijecenje
aripiprazolom (vidjeti dio 4.8). Antipsihoti¢ko lijeCenje treba biti prac¢eno pazljivim nadzorom
visokorizi¢nih bolesnika.

Kardiovaskularni poremedaji

Aripiprazol treba biti primjenjivan s oprezom u bolesnika s poznatom kardiovaskularnom boles¢u
(infarkt miokarda ili ishemijska bolest srca, zatajenje srca ili poremecaji provodenja u povijesti
bolesti), cerebrovaskularnom boles¢u, stanjima zbog kojih su bolesnici skloni hipotenziji (dehidracija,
hipovolemija i lijeCenje antihipertenzivnim lijekovima) ili hipertenziji, ukljucujuéi ubrzanu ili malignu
hipertenziju. Zabiljezeni su slucajevi venske tromboembolije (VTE) kod primjene antipsihotickih
lijekova. Buduci da bolesnici lije¢eni antipsihoticima Cesto imaju ste¢ene faktore rizika za VTE,
potrebno je prepoznati sve moguce faktore rizika za VTE prije i tijekom lijecenja aripiprazolom te
poduzeti preventivne mjere (vidjeti dio 4.8).

Produljenje QT intervala

U klini¢kim ispitivanjima lijeCenja oralnim aripiprazolom, incidencija produljenja QT intervala bila je
usporediva s onom uz placebo. Aripiprazol treba primjenjivati s oprezom u bolesnika s produljenjem
QT intervala u obiteljskoj anamnezi (vidjeti dio 4.8).

Tardivna diskinezija

U klinickim ispitivanjima u trajanju od godinu dana ili krace, diskinezija povezana s lijeCenjem je
manje ¢esto prijavljena nuspojava tijekom lijeCenja aripiprazolom. Ako se u bolesnika koji prima
aripiprazol pojave znakovi i simptomi tardivne diskinezije, potrebno je razmotriti smanjenje doze ili
prekid primjene (vidjeti dio 4.8). Ti se simptomi mogu s vremenom pogorsati ili se ¢ak mogu razviti i
nakon prekida lijecenja.



Neurolepti¢ki maligni sindrom (NMS)

NMS je potencijalno smrtonosni zbir simptoma povezan s antipsihotickim lijekovima. U klinickim su
ispitivanjima zabiljezeni rijetki slu¢ajevi NMS-a tijekom lijecenja aripiprazolom. Klinicke
manifestacije NMS-a su hiperpireksija, uko¢enost misi¢a, promijenjeno mentalno stanje i znakovi
nestabilnosti autonomnog zivéanog sustava (nepravilan puls ili krvni tlak, tahikardija, diaforeza i
sr¢ana disritmija). Dodatni znakovi mogu ukljucivati povisenu kreatin fosfokinazu, mioglobinuriju
(rabdomiolizu) i akutno zatajenje bubrega. Medutim, zabiljeZene su i poviSena kreatin fosfokinaza i
rabdomioliza, koje nisu nuzno povezane s NMS-om. Ako bolesnik razvije znakove i simptome Kkoji
ukazuju na NMS ili dobije neobjasnivu vruéicu bez dodatnih klini¢kih znakova NMS-a, primjena
antipsihotickih lijekova mora se prekinuti, ukljucujuéi aripiprazol (vidjeti dio 4.8).

Napadaji

U klini¢kim su ispitivanjima zabiljezeni manje Cesti sluajevi napadaja tijekom lijeCenja
aripiprazolom. Stoga aripiprazol treba primjenjivati s oprezom u bolesnika koji u anamnezi imaju
napadaje ili imaju stanja povezana s napadajima (vidjeti dio 4.8).

Stariji bolesnici s psihozom povezanom s demencijom

Povecéana smrtnost

U tri placebom kontrolirana ispitivanja oralnog aripiprazola u starijih bolesnika s psihozom
povezanom s Alzheimerovom boleséu (n = 938; srednja vrijednost dobi: 82,4 godine; raspon:

56-99 godina), bolesnici lijeceni aripiprazolom imali su povisen rizik od smrti u usporedbi s onima
koji su primali placebo. Stopa smrti u bolesnika lije¢enih oralnim aripiprazolom bila je 3,5 % u
usporedbi s 1,7 % u skupini koja je primala placebo. lako su uzroci smrti bili razni, ve¢ina smrti ¢inila
se ili kardiovaskularne (npr. zatajenje srca, iznenadna smrt) ili infektivne (npr. pneumonija) naravi
(vidjeti dio 4.8).

Cerebrovaskularne nuspojave

U istim klini¢kim ispitivanjima oralnog aripiprazola, u bolesnika su zabiljeZene cerebrovaskularne
nuspojave (npr. mozdani udar, tranzitorna ishemijska ataka), uklju¢ujué¢i smrtne slucajeve, (srednja
vrijednost dobi: 84 godina; raspon: 78-88 godina). U tim je ispitivanjima ukupno 1,3 % bolesnika
lijeenih oralnim aripiprazolom prijavilo cerebrovaskularne nuspojave u usporedbi s 0,6 % bolesnika
koji su primali placebo. Navedena razlika nije bila statisticki zna¢ajna. Medutim, u jednom od tih
ispitivanja, ispitivanju fiksne doze, postojao je zna¢ajan odnos odgovor-doza za cerebrovaskularne
nuspojave u bolesnika lije¢enih aripiprazolom (vidjeti dio 4.8).

Aripiprazol nije indiciran za lijeCenje bolesnika s psihozom povezanom s demencijom.

Hiperglikemija i Secerna bolest

Hiperglikemija, u nekim sluéajevima krajnje visoka i povezana s ketoacidozom ili hiperosmolarnom
komom ili smrc¢u, zabiljezena je u bolesnika lijecenih atipi¢nim antipsihoticima, ukljucujuci
aripiprazol. Faktori rizika zbog kojih su bolesnici skloni teskim komplikacijama uklju¢uju pretilost i
Se¢ernu bolest u obiteljskoj anamnezi. U klini¢kim ispitivanjima s aripiprazolom nije bilo znacajnih
razlika u stopi incidencije nuspojava povezanih s hiperglikemijom (ukljucujuci Se¢ernu bolest) ili u
abnormalnim laboratorijskim vrijednostima glikemije u usporedbi s placebom. Precizne procjene
rizika od nuspojava povezanih s hiperglikemijom u bolesnika lijecenih aripiprazolom i drugim
atipi¢nim antipsihoticima nisu dostupne pa se ne mogu napraviti izravne usporedbe. Bolesnike lijeCene
bilo kojim antipsihotikom, ukljucujuéi aripiprazol, treba promatrati zbog znakova i simptoma
hiperglikemije (kao Sto su polidipsija, poliurija, polifagija i slabost), a bolesnike sa Secernom bolescu
ili faktorima rizika za Secernu bolest treba redovito nadzirati zbog moguéeg pogorsanja kontrole
glukoze (vidjeti dio 4.8).

Preosjetljivost



Uz aripiprazol mogu nastati reakcije preosjetljivosti, obiljeZzene alergijskim simptomima.

Povecanje tjelesne tezine

Povecanje tjelesne tezine ¢esto se vida u bolesnika sa shizofrenijom zbog primjene antipsihotika za
koje se zna da uzrokuju povecanje tjelesne tezine, komorbiditeta, nezdravog nacina Zivota i moze
dovesti do teSkih komplikacija. Povecanje tjelesne tezine zabiljeZeno je nakon stavljanja lijeka u
promet medu bolesnicima kojima je bio propisan oralni aripiprazol. Kada je prisutno, obi¢no se vidi u
onih sa znacajnim rizi¢nim ¢imbenicima kao $to su Sec¢erna bolesti, poremecaji §titne zlijezde ili
pituitarni adenom u anamnezi. U klinickim se ispitivanjima nije pokazalo da aripiprazol izaziva
klini¢ki znacajno povecanje tjelesne tezine (vidjeti dio 4.8).

Disfagija
Poremecaj motiliteta jednjaka i aspiracija povezani su s primjenom antipsihotickih lijekova,
ukljucujuéi aripiprazol. Aripiprazol treba primjenjivati s oprezom u bolesnika s rizikom od

aspiracijske pneumonije.

Patolosko kockanije

Nakon stavljanja lijeka u promet zabiljeZeno je patolosko kockanje u bolesnika kojima je bio propisan
oralni aripiprazol, bez obzira na to jesu li i prije kockali. Bolesnici s patoloskim kockanjem u
anamnezi mogu biti pod povecanim rizikom i potrebno ih je pazljivo nadzirati (vidjeti dio 4.8).

4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Nisu provedena ispitivanja interakcija lijeka Abilify Maintena. Sljedece informacije dobivene su iz
ispitivanja s oralnim aripiprazolom.

Zbog svog antagonistickog djelovanja na al-adrenergicke receptore, aripiprazol moze pojacati uc¢inak
odredenih antihipertenzivnih lijekova. S obzirom na primarne u¢inke aripiprazola na sredi$nji Zivcani
sustav (SZS), potreban je oprez kad se aripiprazol primjenjuje u kombinaciji s alkoholom ili drugim
lijekovima koji djeluju na SZS i &ije se nuspojave, kao §to je sedacija, preklapaju (vidjeti dio 4.8). Ako
se aripiprazol primjenjuje istovremeno s lijekovima za koje se zna da uzrokuju produljenje QT
intervala i poremecaj ravnoteze elektrolita, potreban je oprez.

Mogucénost da drugi lijekovi utjedu na aripiprazol

Aripiprazol se metabolizira ve¢im brojem puteva koji ukljucuju enzime CYP2D6 i CYP3A4, ali ne i
enzime CYP1A. Stoga nije potrebna prilagodba doze u pusaca.

Kinidin i drugi jaki inhibitori CYP2D6

U klinickom ispitivanju oralnog aripiprazola u zdravih ispitanika, jaki inhibitor CYP2D6 (kinidin)
povecao je AUC aripiprazola za 107 %, dok je Cmax 0stao nepromijenjen. AUC dehidroaripiprazola,
djelatnog metabolita, smanjio se za 32 %, a Cmax za 47 %. Drugi jaki inhibitori CYP2D6, kao §to su
fluoksetin i paroksetin, mogu ocekivano imati sli¢ne ucinke pa je stoga potrebno na sli¢an nacin sniziti
dozu (vidjeti dio 4.2).

Ketokonazol i drugi jaki inhibitori CYP3A4

U klinickim ispitivanjima oralnog aripiprazola u zdravih ispitanika, jaki inhibitor CYP3A4
(ketokonazol) povecao je AUC aripiprazola za 63 %, a Cmax za 37 %. AUC dehidroaripiprazola
povecao se za 77 %, a Cmax za 43 %. U slabih CYP2D6 metabolizatora, istovremena primjena jakih
inhibitora CYP3A4 moZe dovesti do viSih koncentracija aripiprazola u plazmi u usporedbi s jakim
CYP2D6 metabolizatorima (vidjeti dio 4.2). Kad se razmatra istovremena primjena ketokonazola ili
drugih jakih inhibitora CYP3A4 s aripiprazolom, moguce koristi trebaju biti ve¢e od mogucih rizika
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za bolesnika. Drugi jaki inhibitori CYP3A4, kao 5§to su itrakonazol i inhibitori proteaze HIV-a, mogu
oc¢ekivano imati sli¢ne u¢inke pa je stoga potrebno na sli¢an nacin sniziti dozu (vidjeti dio 4.2). Nakon
prekida primjene inhibitora CYP2D6 ili CYP3A4, dozu aripiprazola treba povisiti na dozu prije
pocetka istovremene terapije. Kad se slabi inhibitori CYP3A4 (npr., diltiazem) ili CYP2D6 (npr.,
escitalopram) primjenjuju istovremeno s ovim lijekom, mogu se o¢ekivati umjerena povecanja
koncentracije aripiprazola u plazmi.

Karbamazepin i drugi induktori CYP3A4

Nakon istodobne primjene karbamazepina, jakog induktora CYP3A4, i peroranog aripiprazola
bolesnicima sa shizofrenijom ili shizoafektivnim poremecajem, geometrijska srednja vrijednost Cmax
aripiprazola bila je 68 %, a AUC-a 73 % niZa u usporedbi s onima kad se oralni aripiprazol (30 mg)
primjenjivao sam. Sli¢no tome, geometrijska srednja vrijednost Cmax i AUC dehidroaripiprazola nakon
istodobne primjene karbamazepina bila je 69 % odnosno 71 % niza od one nakon lije¢enja samo
oralnim aripiprazolom. Istodobna primjena lijeka Abilify Maintena i drugih induktora CYP3A4 (kao
Sto su rifampicin, rifabutin, fenitoin, fenobarbital, primidon, efavirenz, nevirapin i gospina trava) moze
oc¢ekivano imati sli¢ne ucinke. Istodobnu primjenu induktora CYP3A4 s lijekom Abilify Maintena
treba izbjegavati zato §to su koncentracije aripiprazola u krvi sniZzene i mogu biti ispod razine
ucinkovitosti.

Valproat i litij

Kad su se valproat ili litij primjenjivali istodobno s aripiprazolom, nije bilo klinicki znacajne promjene
u koncentracijama aripiprazola pa stoga nije potrebna prilagodba doze kad se valproat ili litij
primjenjuju uz Abilify Maintena.

Moguénost da aripiprazol utjece na druge lijekove

U klinickim ispitivanjima, oralne doze aripiprazola od 10-30 mg na dan nisu imale znac¢ajnog ucinka
na metabolizam supstrata CYP2D6 (omjer dekstrometorfan/3-metoksimorfinan), CYP2C9 (varfarin),
CYP2C19 (omeprazol) i CYP3A4 (dekstrometorfan). Osim toga, nije se pokazalo da bi aripiprazol i
dehidroaripiprazol mogli mijenjati metabolizam posredovan enzimom CYP1AZ2 in vitro. Stoga nije
vjerojatno da ¢e Abilify Maintena uzrokovati klini¢ki vazne interakcije lijekova posredovane tim
enzimima.

Kad se aripiprazol primjenjivao istodobno s lamotriginom, dekstrometorfanom, varfarinom,
omeprazolom, escitalopramom ili venlafaksinom, nije bilo klinicki vazne promjene u koncentracijama
tih lijekova. Stoga nije potrebna prilagodba doze ovih lijekova kad se primjenjuju istodobno s lijekom
Abilify Maintena.

Serotoninski sindrom

Zabiljezeni su slucajevi serotoninskog sindroma u bolesnika koji uzimaju aripiprazol, a moguci
znakovi i simptomi ovog stanja mogu nastati osobito u slucajevima istodobne primjene s drugim
serotonergickim lijekovima, kao §to su SSRI/SNRI, ili s lijekovima za koje se zna da povecavaju
koncentracije aripiprazola (vidjeti dio 4.8).

4.6 Plodnost, trudnoda i dojenje
Trudnoda

Nema odgovarajucih i dobro kontroliranih ispitivanja aripiprazola u trudnica. ZabiljeZene su
kongenitalne anomalije; medutim, nije se mogao ustanoviti uzro¢no-posljedi¢ni odnos s
aripiprazolom. Ispitivanja na zivotinjama ne isklju¢uju mogucu razvojnu toksi¢nost (vidjeti dio 5.3).
Bolesnicama se mora savjetovati da obavijeste svog lije¢nika ako zatrudne ili namjeravaju zatrudnjeti
tijekom lijeCenja lijekom Abilify Maintena. Zbog nedostatnih podataka o sigurnosti primjene u ljudi i
bojazni izazvanih ispitivanjima reproduktivne toksi¢nosti na zivotinjama, ovaj se lijek ne smije
primjenjivati tijekom trudnoce osim ako oc¢ekivana korist jasno opravdava moguce rizike za fetus.

Lijecnici koji propisuju lijek trebaju biti svjesni dugotrajnih svojstava lijeka Abilify Maintena.
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Novorodencad izloZena antipsihoticima (ukljucujuéi aripiprazol) tijekom treceg tromjesecja trudnoce
pod rizikom je od nuspojava ukljucujuci ekstrapiramidalne simptome i/ili simptome ustezanja koji
mogu biti razli¢ite tezine i trajanja nakon porodaja. Zabiljezeni su agitacija, hipertonija, tremor,
somnolencija, respiratorni distres ili poremecaj hranjenja. Sukladno tome, novorodencad treba pazljivo
nadzirati (vidjeti dio 4.8).

Dojenje

Aripiprazol se izlucuje u majc¢ino mlijeko u ljudi. Potrebno je odluditi da li prekinuti dojenje ili
prekinuti lijecenje/suzdrzati se od lijeCenja lijekom Abilify Maintena uzimajuci u obzir korist dojenja
za dijete 1 korist lijeCenja za Zenu.

Plodnost

Na temelju podataka iz ispitivanja reprodutivne toksi¢nosti, aripiprazol nije narusio plodnost.

4.7  Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima

Aripiprazol moZe malo do umjereno utjecati na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima
zbog mogucih ucinaka na ziv¢ani i vidni sustav, kao $to su sedacija, somnolencija, sinkopa, zamagljen

vid, diplopija (vidjeti dio 4.8). Stoga bolesnicima treba savjetovati da ne upravljaju vozilima i
strojevima sve dok se ne sazna koliko su podlozZni takvom utjecaju.

4.8 Nuspojave

SaZetak sigurnosnog profila

Najcesce opazene nuspojave zabiljezene u > 5 % bolesnika u dva dvostruko slijepa dugotrajna
ispitivanja lijeka Abilify Maintena bile su povecanje tjelesne tezine (9,0 %), akatizija (7,9 %),
nesanica (5,8 %) i bol na mjestu injekcije (5,1 %).

Tabli¢ni popis nuspojava

Incidencija nuspojava povezanih s terapijom aripiprazolom prikazana je u tablici niZe. Tablica se
temelji na nuspojavama prijavljenima tijekom klinickih ispitivanja i/ili primjene nakon stavljanja
lijeka u promet.

Sve nuspojave navedene su prema klasifikaciji organskih sustava i uéestalosti; vrlo ¢esto (> 1/10),
¢esto (> 1/100 i < 1/10), manje Cesto (> 1/1000 i < 1/100), rijetko (> 1/10 000 i < 1/1000), vrlo rijetko
(<10 000) i nepoznato (ne moZe se procijeniti iz dostupnih podataka). Unutar svake skupine
ucestalosti nuspojave su prikazane slijedom prema opadajucoj ozbiljnosti.

Ucestalost nuspojava zabiljeZenih nakon stavljanja lijeka u promet ne moze se odrediti jer su izvedene
iz spontanih prijava. Posljedi¢no tome, u¢estalost ovih nuspojava navodi se kao "nepoznata".

Cesto Manje ¢esto Nepoznato

Poremecaji neutropenija, leukopenija
krvi i limfnog anemija,

sustava trombocitopenija,

smanjen broj neutrofila,
smanjen broj bijelih krvnih
stanica




Cesto

Manje ¢esto

Nepoznato

Poremecaji preosjetljivost alergijska reakcija (npr.
imunoloskog anafilakticka reakcija,
sustava angioedem ukljucujuci oteen
jezik, edem jezika, edem lica,
svrbeZ i urtikariju)
Endokrini snizen prolaktin u krvi dijabeti¢ka hiperosmolarna
poremecaji hiperprolaktinemija koma,
dijabeticka ketoacidoza
Poremecaji povecana hiperglikemija, anoreksija,
metabolizmai | tjelesna tezina, hiperkolesterolemija, hiponatremija
prehrane Secerna bolest, hiperinzulinemija,

smanjena
tjelesna teZina

hiperlipidemija,
hipertrigliceridemija,
poremecaj apetita

Psihijatrijski
poremecaji

agitacija,
anksioznost,
nemir,
nesanica

suicidalna ideacija,
psihoti¢ni poremecaj,
halucinacija,
deluzije,
hiperseksualnost,
pani¢na reakcija,
depresija,

afektivna labilnost,
apatija,

disforija,

poremecaj spavanja,
bruksizam,

smanjeni libido,
promijenjeno raspoloZenje

izvrSeno samoubojstvo,
pokuSaj samoubojstva,
patolosko kockanje,
nervoza

agresivnost

Poremecaji
Zivéanog
sustava

ekstrapiramidaln
i poremecaj,
akatizija,

tremor,
diskinezija,
sedacija,
somnolencija,
omaglica,
glavobolja

distonija,

tardivna diskinezija,
parkinsonizam,
poremecaj kretanja,
psihomotorna hiperaktivnost,
sindrom nemirnih nogu,
ukocenost s fenomenom
zupcanika,

hipertonija,
bradikinezija,

slinjenje,

disgeuzija,

parosmija

neurolepticki maligni sindrom,
konwvulzije tipa grand mal,
serotoninski sindrom,
poremecaj govora

Poremecaji
oka

okulogirna kriza,
zamagljen vid,
bol u oku,
diplopija

Srcani
poremecaji

ventrikularne ekstrasistole,
bradikardija,

tahikardija,

smanjena amplituda T-vala
na elektrokardiogramu,
abnormalni
elektrokardiogram,
inverzija T-vala na
elektrokardiogramu

iznenadna neobjasnjiva smrt,
sréani arest,

torsades de pointes
ventrikularne aritmije,
produljenje QT intervala
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Cesto Manje Cesto Nepoznato
KrvoZzilni hipertenzija, sinkopa,
poremecaji ortostatska hipotenzija, venska tromboembolija
sniZzen Kkrvni tlak (ukljuéujuéi pluénu emboliju i
duboku vensku trombozu)
Poremecaji kaSalj orofaringealni spazam,
diSnog sustava, Stucavica laringospazam,
prsista i aspiracijska pneumonija
sredoprsja
Poremecaji suha usta gastroezofagealna refluksna | pankreatitis,
probavnog bolest, disfagija
sustava dispepsija,
povracanje,
proljev,
mucnina,
bol u gornjem abdomenu,
nelagoda u abdomenu,
konstipacija,
ucestalo praznjenje crijeva,
hipersekrecija sline
Poremecaji abnormalni rezultati testova | zatajenje jetre,
jetre i Zudi jetrene funkcije, Zutica,
poviseni jetreni enzimi, hepatitis,

povisena alanin
aminotransferaza,
poviSena gama-glutamil
transferaza,

povisen bilirubin u krvi,
poviSena aspartat
aminotransferaza

povisena alkalna fosfataza

Poremecaji alopecija, osip,
koze i akne, fotosenzitivna reakcija,
potkoZnog rozacea, hiperhidroza
tkiva ekcem,

otvrdnuce koze
Poremecaji miSi¢no-koStana | misi¢na ukocenost, rabdomioliza
misié¢no- ukocenost misicni gréevi,
kostanog trzanje miSica,
sustava i napetost misica,
vezivnog mialgija,
tkiva bol u udovima,

artragija,

bol u ledima,

smanjeni opseg pokreta u

zglobovima,

ukocenost vrata,

trizmus
Poremecaji nefrolitijaza, retencija urina, urinarna
bubrega i glikozurija inkontinencija
mokraénog
sustava

11




Cesto Manje Cesto Nepoznato
Stanja vezana sindrom ustezanja od lijeka u
uz trudnodu, novorodencadi (vidjeti dio 4.6)
babinje i
perinatalno
razdoblje
Poremecaji erektilna galaktoreja, prijapizam
reproduktivn | disfunkcija ginekomastija,
0g sustava i osjetljivost dojki,
dojki vulvovaginalna suho¢a
Opdi bol na mjestu pireksija, poremecaj regulacije tjelesne
poremecaji i injekcije, astenija, temperature (npr. hipotermija,
reakcije na otvrdnuce na smetnje u hodu, pireksija),
mjestu mjestu injekcije, | nelagoda u prsistu, bol u prsistu,
primjene umor reakcija na mjestu injekcije, | periferni edem
eritem na mjestu injekcije,
oticanje na mjestu injekcije,
nelagoda na mjestu injekcije,
svrbeZ na mjestu injekcije,
zed
tromost
Pretrage poviSena kreatin | poviSena glukoza u krvi, fluktuacija glukoze u krvi
fosfokinaza u snizena glukoza u krvi,
krvi povisen glikirani
hemoglobin,
povecan opseg struka,
snizen kolesterol u krvi,
sniZeni trigliceridi u krvi

Opis odabranih nuspojava

Reakcije na mjestu injekcije
Tijekom dvostruko slijepih, kontroliranih faza u dva dugotrajna ispitivanja bile su opaZene reakcije na
mjestu injekcije; opazene su reakcije opcenito bile blage do umjerene tezine i povukle su se s
vremenom. Bol na mjestu injekcije (incidencija 5,1 %) poc¢eo bi nakon medijana od 2 dana nakon
injekcije, a medijan trajanja iznosio je 4 dana.

U otvorenom ispitivanju u kojem se usporedivala bioraspolozivost lijeka Abilify Maintena

primijenjenog u deltoidni ili glutealni miSic¢, reakcije povezane s mjestom injekcije bile su nesto cesce
kod deltoidnog miSi¢a. Veéinom su bile blage i poboljsavale se kod sljedecih injekcija. U usporedbi s
ispitivanjima u kojima se Abilify Maintena injicirao u glutealni misi¢, ponovna pojava bola na mjestu
injekcije bila je ¢es¢a kod deltoidnog misica.

Leukopenija
Neutropenija je bila zabiljezena u klinickom programu lijeka Abilify Maintena i obi¢no je zapocinjala
oko 16 dana nakon prve injekcije i imala je medijan trajanja od 18 dana.

Ektrapiramidalni simptomi (EPS)

U ispitivanjima u stabilnih bolesnika sa shizofrenijom, Abilify Maintena bio je povezan s ve¢com
ucestalos¢u EPS simptoma (18,4 %) nego lijeCenje oralnim aripiprazolom (11,7 %). Akatizija je bila
najéescée opazeni simptom (8,2 %), a obi¢no bi pocela oko 10. dana nakon prve injekcije i imala
medijan trajanja od 56 dana. Ispitanici s akatizijom obi¢no su kao terapiju primali antikolinergicke
lijekove, prvenstveno benzatropin mesilat i triheksifenidil. Za kontrolu akatizije manje su se ¢esto
primjenjivali lijekovi poput propranolola i benzodiazepina (klonazepam i diazepam). Sljedeci dogadaj
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po ucestalosti bio je parkinsonizam 6,9 % uz Abilify Maintena, 4,15 % u skupini koja je primala
tablete oralnog aripiprazola od 10-30 mg i 3,0 % u skupini koja je primala placebo.

Distonija

U¢inak klase: Simptomi distonije, dugotrajnih abnormalnih kontrakcija skupine misi¢a, mogu se
pojaviti u podloznih pojedinaca tijekom prvih nekoliko dana lije¢enja. Simptomi distonije ukljucuju
gr¢ miSica vrata, koji ponekad napreduje do stezanja grla, otezanog gutanja, otezanog disanja i/ili
protruzije jezika. lako ovi simptomi mogu nastati pri niskim dozama, ¢e$¢e nastaju i tezi su kod
primjene visih doza visoko potentnih antipsihotika prve generacije. Poveéan rizik od akutne distonije
opazen je u muskaraca i mladih dobnih skupina.

Tjelesna teZina

Tijekom dvostruko slijepe faze s aktivnom kontrolom u 38-tjednom dugotrajnom ispitivanju,
incidencija poveéanja tjelesne tezine za > 7 % na posljednjem posjetu u odnosu na poc¢etnu iznosila je
9,5 % uz Abilify Maintenai 11,7 % uz tablete oralnog aripiprazola od 10-30 mg. Incidencija gubitka
na tjelesnoj tezini za > 7 % na posljednjem posjetu u odnosu na pocetnu bila je 0,2 % uz Abilify
Maintena i 4,5 % uz tablete oralnog aripiprazola od 10-30 mg. Tijekom dvostruko slijepe, placebom
kontrolirane faze 52-tjednog dugotrajnog ispitivanja, incidencija dobitka na tjelesnoj teZini za > 7 %
na posljednjem posjetu u odnosu na pocetnu bila je 6,4 % uz Abilify Maintena i 5,2 % uz placebo.
Incidencija gubitka na tjelesnoj tezini za > 7 % na posljednjem posjetu u odnosu na pocetnu bila je
6,4 % uz Abilify Maintena i 6,7 % uz placebo. Tijekom dvostruko slijepog lije¢enja, srednja
vrijednost promjene tjelesne tezine od pocetne do posljednjeg posjeta bila je —0,2 kg uz Abilify
Maintena i —0,4 kg uz placebo (p = 0,812).

Prolaktin
U klinickim ispitivanjima u odobrenim indikacijama i nakon stavljanja lijeka u promet, uz aripiprazol
je opazeno i poviSenje i snizenje prolaktina u serumu u usporedbi s poéetnim vrijednostima (dio 5.1).

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka, vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pracenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava navedenog u
Dodatku V.

4.9 Predoziranje

U klinickim ispitivanjima lijeka Abilify Maintena nije zabiljezen nijedan slucaj predoziranja
povezanog s nuspojavama. Nephodan je oprez da izbjegne nehoti¢na injekcija ovog lijeka u krvnu
Zilu. Nakon §to se potvrdi ili posumnja na slu¢ajno predoziranje/nehoti¢nu intravensku primjenu,
potrebno je pazljivo promatrati bolesnika te u slucaju razvoja nekog medicinski potencijalno ozbiljnog
znaka ili simptoma, potreban je nadzor, koji bi trebao ukljucivati kontinuirano elektrokardiografsko
pracenje. S medicinskim nadzorom i prac¢enjem treba nastaviti sve dok se bolesnik ne oporavi.

Simulacija naglog oslobadanja cijele doze lijeka (engl. dose dumping) pokazala je da predvideni
medijan koncentracije aripiprazola dostize vrsnu vrijednost od 4500 ng/ml ili priblizno 9 puta iznad
gornje granice terapijskog raspona. U slu¢aju naglog oslobadanja cijele doze lijeka, predvida se da ¢e
se koncentracije aripiprazola brzo sniziti do gornje granice terapijskog raspona nakon priblizno 3 dana.
Do 7. dana, medijan koncentracije aripiprazola nastavlja opadati do koncentracija nakon
intramuskularne depo-doze bez naglog oslobadanja cijele doze. lako je vjerojatnost predoziranja
parenteralnim lijekovima manja nego oralnim lijekovima, u daljnjem su tekstu navedene referentne
informacije za predoziranje oralnim aripiprazolom.

Znakovi i simptomi

U klini¢kim ispitivanjima i iskustvu nakon stavljanja lijeka u promet utvrdeno je sluc¢ajno ili namjerno
akutno predoziranje samo aripiprazolom u odraslih bolesnika dozama, koje su prema zabiljeZenoj
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procjeni iznosile do 1260 mg (41 puta viSe od preporucene dnevne doze aripiprazola), bez smrtnih
ishoda. Medicinski potencijalno vazni znakovi i simptomi koji su bili opazeni ukljucivali su letargiju,
povecan krvni tlak, somnolenciju, tahikardiju, mu¢ninu, povracanje i proljev. Osim toga, zaprimljene
su prijave slu¢ajnog predoziranja samo aripiprazolom (do 195 mg) u djece, ali bez smrtnih ishoda.
Zabiljezeni medicinski potencijalno ozbiljni znakovi i simptomi ukljuéivali su somnolenciju, prolazni
gubitak svijesti i ekstrapiramidalne simptome.

Lijecenje predoziranja

Lijecenje predoziranja treba biti usmjereno na potpornu terapiju, odrzavanje odgovarajuce prohodnosti
disnih puteva, oksigenaciju i ventilaciju te lijeCenje simptoma. Potrebno je uzeti u obzir moguénost da
se radi o predoziranju veéim brojem lijekova. Stoga je potrebno odmah zapoceti s kardiovaskularnim
nadzorom, koji treba ukljucivati kontinuirano elektrokardiografsko prac¢enje da bi se otkrile moguce
aritmije. Nakon potvrde ili sumnje na predoziranje aripiprazolom, potrebno je nastaviti s pazljivim
medicinskim nadzorom i praéenjem sve dok se bolesnik ne oporavi.

Hemodijaliza

Iako nema informacija o u¢inku hemodijalize u lije¢enju predoziranja aripiprazolom, hemodijaliza
najvjerojatnije nece biti od koristi u lijeCenju predoziranja, jer je aripiprazol u visokom postotku vezan
za proteine plazme.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA
5.1 Farmakodinamicka svojstva
Farmakoterapijska skupina: Psiholeptici, drugi antipsihotici, ATK oznaka: NO5AX12

Mehanizam djelovanja

Predlozeno tumacenje djelotvornosti aripiprazola u shizofreniji jest da je ono posredovano
kombinacijom djelomi¢nog agonizma s dopaminskim D> i serotoninskim 5-HT 14 receptorima i
antagonizma sa serotoninskim 5-HTa receptorima. Aripiprazol je pokazao antagonisti¢ka svojstva na
zivotinjskim modelima dopaminergicke hiperaktivnosti i agonisticka svojstva dopaminergicke
hipoaktivnosti. Aripiprazol pokazuje visok afinitet vezanja in vitro za dopaminske D, i Ds i
serotoninske 5-HT1a i 5-HTa receptore i ima umjereni afinitet prema dopaminskim D, serotoninskim
5-HT,c i 5-HT7, alfa-1 adrenergickim i histaminskim H; receptorima. Aripiprazol je takoder pokazao
umjereni afinitet vezanja za mjesto ponovne pohrane serotonina te nemjerljiv afinitet prema
kolinergi¢kim muskarinskim receptorima. Interakcija s drugim receptorima, osim dopaminskih i
serotoninskih podvrsta, moZe objasniti neke od ostalih klini¢kih u¢inaka aripiprazola.

Oralne doze aripiprazola u rasponu od 0,5 do 30 mg primjenjivane jedanput na dan zdravim
ispitanicima tijekom 2 tjedna dovele su do smanjenog vezanja ovisnog o dozi C-rakloprida, liganda
D./Ds receptora, za kaudatus i putamen $to se otkrilo pozitronskom emisijskom tomografijom.

Klini¢ka djelotvornost i sigurnost

Terapija odrZavanja u odraslih sa shizofrenijom
Djelotvornost lijeka Abilify Maintena u terapiji odrzavanja u lijeCenju bolesnika sa shizofrenijom bila
je ustanovljena u dva randomizirana dvostruko slijepa, dugotrajna ispitivanja.

Kljuéno ispitivanje bilo je randomizirano, dvostruko slijepo ispitivanje s aktivnom kontrolom u
trajanju od 38 tjedana ustrojeno da se ustanovi djelotvornost, sigurnost i podnosljivost ovog lijeka
primijenjenog u obliku mjesecnih injekcija u usporedbi s tabletama oralnog aripiprazola od 10 do

30 mg jedanput na dan kao terapije odrzavanja u odraslih bolesnika sa shizofrenijom. To se ispitivanje
sastojalo od faze probira i 3 terapijske faze: faze konverzije, faze stabilizacije oralne doze i dvostruko
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slijepe faze kontrolirane djelatnom tvari.

Sest stotina i $ezdeset dva bolesnika podobna za 38-tjednu, dvostruko slijepu fazu s aktivnom
kontrolom bila su randomizirana u omjeru 2:2:1 u jednu od 3 terapijske skupine za dvostruko slijepo
lijeCenje: 1) lijekom Abilify Maintena 2) stabilizacijskom dozom oralnog aripiprazola od 10-30 mg ili
3) dugodjeluju¢im aripiprazolom u injekcijama od 50 mg/25 mg. Dugodjelujuéi aripiprazol u
injekcijama u dozi od 50 mg/25 mg bio je ukljucen kao niska doza aripiprazola, kako bi se ispitala
osjetljivost testa za dizajn neinferiornosti.

Rezultati analize primarnog ishoda djelotvornosti, tj. procijenjeni udio bolesnika koji su doZivjeli
prijeteci relaps do kraja 26. tjedna dvostruko slijepe faze kontrolirane djelatnom tvari, pokazali su da
Abilify Maintena 400 mg/300 mg nije inferioran tabletama oralnog aripiprazola od 10-30 mg.
Procijenjena stopa relapsa do kraja 26. tjedna iznosila je 7,12 % uz Abilify Maintena i 7,76 % uz
tablete oralnog aripiprazola od 10-30 mg, $to ¢ini razliku od —0,64 %.

Interval pouzdanosti (CI) od 95 % (-5,26, 3,99) za razliku u procijenjenom udjelu bolesnika koji su
dozivjeli prijeteci relaps do kraja 26. tjedna iskljucio je unaprijed definiranu marginu neinferiornosti,
11,5 %. Stoga Abilify Maintena nije inferioran aripiprazolu u obliku oralnih tableta od 10-30 mg.

Procijenjeni udio bolesnika koji su dozivjeli prijeteci relaps do kraja 26. tjedna uz Abilify Maintena
bio je 7,12 %, $to je statisticki znac¢ajno nize nego uz dugodjelujudi aripiprazol u injekcijama od

50 mg/25 mg (21,80 %; p = 0,0006). Tako je bila ustanovljena superiornost lijeka Abilify Maintena
nad dugodjeluju¢im aripiprazolom u injekcijama od 50 mg/25 mg, a valjanost ustroja ispitivanja
potvrdena.

Kaplan-Meierove krivulje vremena od randomizacije do prijeteéeg relapsa tijekom 38-tjedne
dvostruko slijepe faze s aktivhom kontrolom za skupinu koja je primala Abilify Maintena, skupinu
koja je uzimala oralni aripiprazol od 10-30 mg i skupinu koja je primala dugodjelujuci aripiprazol u
injekcijama od 50 mg/25 mg prikazane su u slici 1.

Slika 1 Kaplan-Meierova krivulja granice lijeka za vrijeme do egzacerbacije psihoti¢kih
simptoma/prijeteceg relapsa

ARIP IMD 400/ 300 mg
== == = ARIP 10-30 mg
= === ARIP IMD 50/25 mg

10 A —==-l—-_=

08 | T a—

0,6 4

04 4

Log-rang test
0,2 - ARIP IMD 400/300 mg naspram ARIP 10 - 30 mg: p-vrijednost 0,9920
ARIP IMD 400/300 mg naspram ARIP IMD 50/25 mg: p-vrijednost < 0,0001

Udio ispitanika bez prijeteceg relapsa

0,0

Broj ispitanika pod rizikom

IMD 400/300mg | 265 259 253 252 248 242 241 233 227 225 222 217 216 215 212 210 207 205 202 173
ARIP10-30mg | 266 264 252 245 237 225 222 214 210 208 206 204 201 201 196 193 189 183 183 163
IMD 50/25 mg 131 130 124 117 113 108 101 95 90 86 B4 BO 76 72 71 70 68 65 62 59

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T

0 14 28 42 56 70 84 98 112 126 140 154 168 182 196 210 224 238 252 266

Dani od randomizacije

NAPOMENA: ARIP IMD 400/300 mg = Abilify Maintena; ARIP 10-30 mg = oralni aripiprazol; ARIP IMD 50/20 mg = dugodjeluju¢i,
u injekcijama

Nadalje, rezultati analize ljestvice pozitivnih i negativnih simptoma (PANSS) podupiru neinferiornost
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lijeka Abilify Maintena u usporedbi s oralnim aripiprazolom od 10-30 mg.

Tablical Ukupni rezultat na PANSS-u — promjena od pocetne vrijednosti do 38. tjedna uz
LOCF (zadnje opaZanje preneseno dalje):
Randomizirani uzorak za djelotvornost °

Ukupni rezultat na PANSS-u — promjena od pocetne vrijednosti do 38. tjedna uz LOCF (zadnje
opaZzanje preneseno dalje):
Randomizirani uzorak za djelotvornost # °
Abilify Maintena Oralni aripiprazol Dugodjelujudi aripiprazol u
injekcijama od
400 mg/300 mg 10-30 mg/dan 50 mg/25 mg
(n = 263) (n = 266) (n=131)
Srednja pocdetna 57,9 (12,94) 56,6 (12,65) 56,1 (12,59)
vrijednost (SD)
Srednja vrijednost -1,8 (10,49) 0,7 (11,60) 3,2 (14,45)
promjene (SD)
P-vrijednost NP 0,0272 0,0002

o

Negativna promjena u rezultatu oznacava poboljsanje.

b: Bili su uklju¢eni samo bolesnici za koje se imala pocetna i jo§ barem jedna vrijednost nakon pocetne. P-vrijednosti bile su izvedene iz
usporedbe promjene u odnosu na pocetnu vrijednost u modelu analize kovarijance, s lije¢enjem kao nezavisnom varijablom i po¢etnom
vrijednos¢u kao kovarijablom.

Drugo ispitivanje bilo je 52-tjedno, randomizirano, dvostruko slijepo ispitivanje ustezanja lijeka
provedeno u odraslih bolesnika s aktualnom dijagnozom shizofrenije u Sjedinjenim DrZavama. Ovo se
ispitivanje sastojalo od faze probira i 4 terapijske faze: faze konverzije, oralne stabilizacije,
stabilizacije na Abilify Maintena i dvostruko slijepe, placebom kontrolirane faze. Za bolesnike koji su
zadovoljili uvjet oralne stabilizacije u fazi oralne stabilizacije odredeno je, na jednostruko slijepi
naéin, da primaju Abilify Maintena te su poceli fazu stabilizacije na lijeku Abilify Maintena u trajanju
od najmanje 12 tjedana, a najviSe 36 tjedana. Bolesnici pogodni za dvostruko slijepu, placebom
kontroliranu fazu bili su randomizirani u omjeru 2:1 u skupinu koja je na dvostruko slijepi nacin
primala lijecenje lijekom Abilify Maintena ili u skupinu koja je primala placebo.

Zavrs$na analiza djelotvornosti ukljucila je 403 randomizirana bolesnika i 80 dogadaja egzacerbacije
psihotic¢kih simptoma/prijete¢ih relapsa. U skupini koja je primala placebo, 39,6 % bolesnika
progrediralo je do prijeteCeg relapsa, dok je u skupini koja je primala Abilify Maintena relaps nastupio
u 10 % bolesnika; tako su bolesnici u skupini koja je primala placebo imali 5,03 puta ve¢i rizik od toga
dozive prijeteci relaps.

Prolaktin

U dvostruko slijepoj fazi s aktivhom kontrolom 38-tjednog ispitivanja, opaZena je srednja vrijednost
sniZenja razine prolaktina od pocetne do one na posljednjem posjetu u skupini koja je primala Abilify
Maintena (—0,33 ng/ml) u odnosu na srednju vrijednost poveéanja u skupini koja je primala tablete
oralnog aripiprazola od 10-30 mg (0,79 ng/ml; p < 0,01). Incidencija bolesnika koji su primali Abilify
Maintena i imali razine prolaktina > 1 puta iznad gornje granice normale (GGN) na bilo kojoj procjeni
bila je 5,4 % u usporedbi s 3,5 % u bolesnika koji su uzimali tablete oralnog aripiprazola od 10-30 mg.
Incidencija je opéenito bila visa u muskih nego u Zenskih bolesnika u svim terapijskim skupinama.

U dvostruko slijepoj, placebom kontroliranoj fazi 52-tjednog ispitivanja, razina prolaktina se od
pocetne do posljednje posjete u prosjeku snizila u skupini koja je primala Abilify Maintena

(—0,38 ng/ml) za razliku od skupine koja je primala placebo u kojoj se u prosjeku povisila

(1,67 ng/ml). Incidencija bolesnika na lijeku Abilify Maintena s razinom prolaktina > 1 puta iznad
gornje granice normale (GGN) bila je 1,9 % u usporedbi sa 7,1 % bolesnika koji su primali placebo.

Akutno lijecenje shizofrenije u odraslih
Djelotvornost lijeka Abilify Maintena u odraslih bolesnika s akutnim relapsom shizofrenije
ustanovljena je u kratkotrajnom (12 tjedana), randomiziranom, dvostruko slijepom, placebom
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kontroliranom ispitivanju (n = 339).

Primarni ishod (promjena ukupnog rezultata na ljestvici PANSS od podetka do 10. tjedna) pokazao je
superiornost lijeka Abilify Maintena (n = 167) u odnosu na placebo (n = 172).

Sliéno ukupnom rezultatu na ljestvici PANSS, rezultati na podljestvicama pozitivnih i negativnih
simptoma ljestvice PANSS pokazali su pobolj$anje (smanjenje) tijekom vremena u odnosu na pocetne
vrijednosti.

Tablica2 Ukupni rezultat na PANSS-u — promjena od pocetne vrijednosti do 10. tjedna:
randomizirani uzorak za djelotvornost

Ukupni rezultat na PANSS-u — promjena od pocetne vrijednosti do 10. tjedna:
randomizirani uzorak za djelotvornost @
Abilify Maintena Placebo
400 mg/300 mg
Srednja pocetna vrijednost (SD) 102,4 (11,4) 103,4 (11,1)
n=162 n =167
Srednja vrijednost promjene -26,8 (1,6) -11,7 (1,6)
dobivena metodom najmanyjih n=299 n=281
kvadrata (SE)
P-vrijednost < 0,0001
Terapijska razlika® (95 % CI) -15,1 (-19,4, -10,8)

Podaci su bili analizirani pomo¢u mijesanog modela ponovljenih mjerenja (MMRM). U analizu su bili uklju¢eni samo oni ispitanici koji
su bili randomizirani na lijecenje, dobili najmanje jednu injekciju i u kojih je djelotvornost procijenjena na pocetku i barem jos jedanput
nakon pocetka ispitivanja.

Razlika (Abilify Maintena minus placebo) u srednjoj vrijednosti promjene dobivenoj metodom najmanjih kvadrata u odnosu na poéetnu
vrijednost.

Abilify Maintena takoder je pokazao statisticki znacajno pobolj$anje u simptomima koje se o¢itovalo
promjenom rezultata na ljestvici CGIS od pocetne vrijednosti do 10. tjedna.

Osobno i drustveno funkcioniranje bilo je procijenjeno ljestvicom Osobnog i drustvenog
funkcioniranja (engl. Personal and Social Performance, PSP). Ljestvica PSP validirana je ljestvica
koju ispunjava lije¢nik, a mjeri osobno i drustveno funkcioniranje u Cetiri podrucja: drustveno korisne
aktivnosti (npr. posao i ucenje), osobne i drustvene odnose, brigu za sebe i uznemiravajuce i agresivno
ponaSanje. Postojala je statisticki zna¢ajna terapijska razlika u korist lijeka Abilify Maintena

400 mg/300 mg u usporedbi s placebom u 10. tjednu (+7,1, p < 0,0001, 95 % CI: 4,1, 10,1 pomoc¢u
ANCOVA modela (LOCF)).

Profil sigurnosti bio je sukladan poznatom profilu lijeka Abilify Maintena. Ipak, postojale su razlike u
odnosu na ono $to je bilo opazeno kod terapije odrzavanja u lijecenju shizofrenije. U kratkotrajnom
(12 tjedana), randomiziranom, dvostruko slijepom, placebom kontroliranom ispitivanju lijeka Abilify
Maintena 400 mg/300 mg, simptomi u ispitanika lijeCenih tim lijekom ¢ija je incidencija bila barem
dvaput vec¢a od one uz placebo ukljucivali su povecanu tjelesnu tezinu i akatiziju. Incidencija
povecanja tjelesne tezine za > 7 % od pocetne vrijednosti do posljednjeg posjeta (12. tjedan) iznosila
je 21,5 % u skupini lije¢enoj lijekom Abilify Maintena u odnosu na 8,5 % u skupini koja je primala
placebo. Akatizija je bila najcesée opazen EPS simptom (Abilify Maintena 11,4 % i placebo 3,5 %).

Pedijatrijska populacija
Europska agencija za lijekove je izuzela obvezu podnoSenja rezultata ispitivanja lijeka Abilify
Maintena u svim podskupinama pedijatrijske populacije u shizofreniji (vidjeti dio 4.2).

5.2  Farmakokineticka svojstva

Apsorpcija

Apsorpcija aripiprazola u sistemsku cirkulaciju je spora i produljena nakon primjene lijeka Abilify
Maintena zbog niske topljivosti Cestica aripiprazola. Prosjecni poluvijek apsorpcije lijeka Abilify
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Maintena je 28 dana. Aripiprazol iz intramuskularne depo-formulacije potpuno se apsorbirao u odnosu
na intramuskularnu standardnu formulaciju (neposredno oslobadanje). Cmax vrijednosti prilagodene
dozi za depo-formulaciju bile su priblizno 5 % Cmax iz intramuskularne standardne formulacije. Nakon
primjene jednokratne doze lijeka Abilify Maintena u deltoidni ili glutealni misi¢, opseg apsorpcije
(AUC) bio je sli¢an na oba mjesta injekcije, ali brzina apsorpcije (Cmax) bila je ve¢a nakon primjene u
deltoidni misi¢. Nakon viSestrukih intramuskularnih doza, koncentracije aripiprazola u plazmi
postupno su rasle i dosegle maksimalnu vrijednost u plazmi nakon medijana tmax 0d 7 dana kod
primjene u glutealni mi$i¢ i 4 dana kod primjene u deltoidni mi$i¢. Koncentracije u stanju dinamicke
ravnoteZe kod tipi¢nog ispitanika postigle su se do ¢etvrte doze kod oba mjesta primjene. Povecéanje
koncentracije i AUC-a aripiprazola i dehidroaripiprazola manje od onog ovisnog o dozi opaZeno je
nakon mjese¢nih injekcija lijeka Abilify Maintena od 300 mg do 400 mg.

Distribucija

Na temelju rezultata ispitivanja oralne primjene aripiprazola, aripiprazol se naSiroko distribuira po
cijelom tijelu uz prividni volumen distribucije od 4,9 I/kg, koji ukazuje na opseznu ekstravaskularnu
distribuciju. Pri terapijskim koncentracijama, aripiprazol i dehidroaripiprazol vise su od 99 % vezani
za proteine seruma, prvenstveno za albumin.

Biotransformacija

Avripiprazol se opseZno metabolizira u jetri putem tri biotransformacijska puta: dehidrogenacije,
hidroksilacije i N-dealkilacije. Na temelju ispitivanja in vitro, enzimi CYP3A4 i CYP2D6 odgovorni
su za dehidrogenaciju i hidroksilaciju aripiprazola, dok N-dealkilaciju katalizira enzim CYP3A4.
Avripiprazol je glavni oblik lijeka u sistemskoj cirkulaciji. Nakon primjene viSestruke doze lijeka
Abilify Maintena, dehidroaripiprazol, djelatni metabolit, ¢ini oko 29,1 % do 32,5 % AUC-a
aripiprazola u plazmi.

Eliminacija

Nakon primjene viSestruke doze od 400 mg ili 300 mg lijeka Abilify Maintena, srednja vrijednost
terminalnog poluvijeka eliminacije aripiprazola je 46,5 dana odnosno 29,9-dana, pretpostavlja se zbog
kinetike ograni¢ene brzinom apsorpcije. Nakon jedne oralne doze aripiprazola oznacenog
izotopom[**C], priblizno 27 % primijenjene radioaktivnosti otkrilo se u mokra¢i, a priblizno 60 % u
stolici. Manje od 1 % nepromijenjenog aripiprazola bilo je izlu¢eno u mokraéi, a priblizno 18 %
otkriveno u nepromijenjenom obliku u stolici.

Farmakokinetika u posebnih skupina bolesnika

Slabi CYP2D6 metabolizatori

Na temelju populacijske farmakokineticke procjene lijeka Abilify Maintena, ukupni klirens
aripiprazola iz tijela bio je 3,71 I/h u jakih CYP2D6 metabolizatora i priblizno 1,88 I/h (pribliZzno 50 %
manji) u slabih CYP2D6 metabolizatora (za preporu¢enu dozu, vidjeti dio 4.2).

Starije osobe

Naon oralne primjene aripiprazola nema razlike u farmakokinetici aripiprazola izmedu zdravih starijih
i mladih odraslih ispitanika. Sli¢no tome, u analizi populacijske farmakokinetike lijeka Abilify
Maintena u bolesnika sa shizofrenijom nije bilo prepoznatljivog utjecaja dobi.

Spol

Nakon oralne primjene aripiprazola, nema razlika u farmakokinetici aripiprazola izmedu zdravih
muskaraca i zena. Sli¢no tome, u analizi populacijske farmakokinetike lijeka Abilify Maintena u
klini¢kim ispitivanjima u bolesnika sa shizofrenijom nije bilo klinicki vaznog utjecaja spola.

Pusenje
Populacijska farmakokineti¢ka procjena oralnog aripiprazola nije otkrila nikakve dokaze klinicki
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vaznih u¢inaka pusenja na farmakokinetiku aripiprazola.

Rasa
Populacijska farmakokineti¢ka procjena nije dala nikakve dokaze da postoje razlike povezane s rasom
u farmakokinetici aripiprazola.

Ostecenje funkcije bubrega

U ispitivanju jednostruke doze oralno primijenjenog aripiprazola pronaslo se da aripiprazol i
dehidroaripiprazol imaju slicna farmakokineticka svojstva u bolesnika s teSkom bole$¢u bubrega u
usporedbi s mladim zdravim ispitanicima.

Ostecenje funkcije jetre

Ispitivanje jednostruke doze oralno primijenjenog aripiprazola ispitanicima s razli¢itim stupnjem
ciroze jetre (Child-Pugh stadij A, B i C) nije otkrilo znacajni utjecaj ostecenja funkcije jetre na
farmakokinetiku aripiprazola i dehidroaripiprazola, ali ispitivanje je uklju¢ilo samo 3 bolesnika s
cirozom jetre stadija C, $to nije dovoljno da bi se mogli izvuci zaklju¢ci o njihovom metabolickom
kapacitetu.

5.3 Neklinicki podaci o sigurnosti primjene

Toksikoloski profil aripiprazola primijenjenog pokusnim Zivotinjama intramuskularnom injekcijom
opcenito je slican onome opazenom nakon oralne primjene pri usporedivim razinama u plazmi.
Medutim, kod intramuskularne injekcije, opaZen je upalni odgovor na mjestu injekcije, a sastojao se
od granulomatozne upale, Zarista (istaloZeni lijek), stani¢nih infiltrata, edema (oticanje) i, u majmuna,
fibroze. Ti su se ucinci postupno povukli uz prestanak doziranja.

Neklinicki podaci o sigurnosti oralno primijenjenog aripiprazola ne ukazuju na poseban rizik za ljude
na temelju konvencionalnih ispitivanja sigurnosne farmakologije, toksic¢nosti ponovljenih doza,

genotoksi¢nosti, kancerogenosti, toksi¢nosti za reprodukciju i razvoj.

Oralni aripiprazol

Za oralni aripiprazol, toksikoloski znac¢ajni ucinci bili su opaZeni samo pri dozama ili izlozenostima
koje su bile dovoljno ve¢e od maksimalne ljudske doze ili izloZenosti, Sto pokazuje da su ti ucinci bili
ograniceni ili da nisu bili vazni za klini¢ku primjenu. Ukljucivali su: adrenokortikalnu toksi¢nost
ovisnu o dozi u Stakora nakon 104 tjedna oralne primjene pri priblizno 3 do 10 puta vecoj srednjoj
vrijednosti AUC-a u stanju dinamicke ravnoteze kod maksimalne preporucene doze za ljude i
povecanje broja adrenokortikalnih karcinoma i kombinacije adrenokortikalnih adenoma/karcinoma u
zenki Stakora pri priblizno 10 puta vecoj srednjoj vrijednosti AUC-a u stanju dinamicke ravnoteze kod
maksimalne preporucene doze za ljude. NajviSa netumorogena izloZenost u Zenki Stakora bila ja
priblizno 7 puta vec¢a od izlozenosti ljudi kod preporucene doze.

Dodatni nalaz bio je kolelitijaza kao posljedica precipitacije sulfatnih konjugata hidroksi-metabolita
aripiprazola u zu¢i majmuna nakon ponovljenog doziranja 25 do 125 mg/kg na dan ili pri priblizno 16
do 81 puta vecoj dozi od maksimalne preporuéene doze za ljude na temelju mg/m?.

Medutim, koncentracija sulfatnih konjugata hidroksiaripiprazola u ljudskoj zuc¢i kod najvise
predloZene doze od 30 mg na dan nije bila veca od 6 % koncentracije u zu¢i pronadene u majmuna u
39-tjednom ispitivanju i bila je znatno ispod (6 %) svojih granica topljivosti in vitro.

U ispitivanjima ponovljene doze u mladih Stakora i pasa, profil toksi¢nosti aripiprazola bio je
usporediv s onim opaZenim u odraslih Zivotinja i nije bilo dokaza neurotoksi¢nosti ili §tetnih u¢inaka
na razvoj.

Na temelju rezultata cijelog niza standardnih pretraga genotoksicnosti, aripiprazol se ne smatra
genotoksi¢nim. U ispitivanjima reproduktivne toksi¢nosti, aripiprazol nije narusio plodnost.
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Razvojna toksi¢nost, kao i zakasnjela fetalna osifikacija ovisna o dozi i moguéi teratogeni uéinci, bili
su opaZeni u Stakora pri dozama koje su izazvale subterapijsku izloZenost (na temelju AUC-a) te u
kuni¢a pri dozama koje su rezultirale izloZenostima priblizno 3 i 11 puta ve¢ima od srednje vrijednosti
AUC-a u stanju dinamicke ravnoteZe kod maksimalne preporucene klinicke doze. Toksi¢nost za
majku nastala je pri dozama koje su bile sli¢éne onima koje izazivaju razvojnu toksi¢nost.

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1 Popis pomo¢énih tvari

PraSak

karmelozanatrij

manitol

natrijev dihidrogenfosfat hidrat
natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

6.2 Inkompatibilnosti

Nije primjenjivo.

6.3 Rok valjanosti

3 godine

Nakon rekonstitucije

Abilify Maintena 300 mg prasak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
Abilify Maintena 400 mg prasak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
Pokazalo se da je lijek u primjeni kemijski i fizikalno stabilan 4 sata na temperaturi od 25 °C. S
mikrobioloskog gledista, lijek treba primijeniti odmah osim ako nacin otvaranja/rekonstitucije ne
uklanja rizik od mikrobiolo3ke kontaminacije. Ako se ne primijeni odmah, trajanje i uvjeti ¢uvanja

lijeka u primjeni odgovornost su korisnika. Zustro tresite bo¢icu najmanje 60 sekundi prije injekcije
zbog ponovne suspenzije. Rekonstituiranu suspenziju nemojte Cuvati u strcaljki.

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, $trcaljka se moze ¢uvati na temperaturi
ispod 25 °C do 2 sata. Ako je Strcaljka bila odloZena dulje od 15 minuta, Zustro tresite Strcaljku
tijekom najmanje 20 sekundi kako bi se lijek resuspendirao prije injekcije.

6.4 Posebne mjere pri ¢uvanju lijeka
Ne zamrzavati.

Abilify Maintena 300 mg prasak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

Napunjenu $trcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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Uvjete ¢uvanja nakon rekonstitucije lijeka vidjeti u dijelu 6.3.
6.5 Vrstaisadrzaj spremnika

Bocica
Bocica od stakla tipa I zacepljena cepom od laminirane gume i zatvorena aluminijskim poklopcem.

Otapalo

Bocica od stakla tipa I od 2 ml zacepljena Cepom od laminirane gume i zatvorena aluminijskim
poklopcem.

Pojedinacno pakiranje

Jedno pojedina¢no pakiranje koje sadrzi jednu boéicu praska, bo¢icu s 2 ml otapala, jednu Strcaljku od
3 ml s priklju¢kom tipa luer lock i ve¢ spojenom hipodermalnom sigurnosnom iglom od 38 mm i

21 gaugea sa zastitnim nastavkom za iglu, jednu Strcaljku od 3 ml s vrSkom tipa luer lock za
jednokratnu uporabu, jedan nastavak za bocicu i tri hipodermalne sigurnosne igle: jednu od 25 mm i
23 gaugea, jednu od 38 mm i 22 gaugea i jednu od 50 mm i 21 gaugea.

Visestruko pakiranje
Visestruko pakiranje od 3 pojedinacna pakiranja.

Napunjena Strcaljka
Napunjena Strcaljka od stakla tipa | s dvije komore od kojih prednja komora sadrZi prasak, a straznja
otapalo.

Pojedinacno pakiranje
Jedno pojedinacno pakiranje sadrzi jednu napunjenu $trcaljku i tri hipodermalne sigurnosne igle: jednu
od 25 mm i 23 gaugea, jednu od 38 mm i 22 gaugea i jednu od 50 mm i 21 gaugea.

Viestruko pakiranje
ViSestruko pakiranje od 3 pojedina¢na pakiranja.

Na trzi$tu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.

6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal valja zbrinuti sukladno lokalnim propisima.
Potpune upute za primjenu i rukovanje lijekom Abilify Maintena nalaze se u uputi o lijeku
(informacije namijenjene zdravstvenim radnicima).

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.

Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,

Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem

EU/1/13/882/001
EU/1/13/882/003
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Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
EU/1/13/882/002
EU/1/13/882/004

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki

EU/1/13/882/005

EU/1/13/882/007

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj StrcaljKki

EU/1/13/882/006

EU/1/13/882/008

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA/DATUM OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 15. studenog 2013.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA
{MM/GGGG}

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove
http://www.ema.europa.eu.
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DODATAK 11

PROIZVODPAC ODGOVORAN ZA PUSTANJE SERIJE LIJEKA
U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I
PRIMJENU

OSTALI UVIETI | ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE
LIJEKA U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU |
UCINKOVITU PRIMJENU LIJEKA
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A.  PROIZVOPAC ODGOVORAN ZA PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

Naziv i adresa proizvodac¢a odgovornog za pustanje serije lijeka u promet

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

Elaiapharm
2881 Route des Crétes Z.1 Les Bouillides Sophia Antipolis

06550 Valbonne
Francuska

B.  UVJETIILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I PRIMJENU

Lijek se izdaje na recept.

C. OSTALIUVJIETI I ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
. Periodicka izvjeS¢a o neSkodljivosti

Zahtjevi za podnosenje periodickih izvjeséa o neskodljivosti za ovaj lijek definirani su u referentnom
popisu datuma EU (EURD popis) predvidenim ¢lankom 107(c) stavkom 7 Direktive 2001/83/EZ i
svim sljede¢im nadopunama objavljenim na europskom internetskom portalu za lijekove.

D. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU PRIMJENU
LIJEKA

. Plan upravljanja rizikom (RMP)

Nositelj odobrenja obavljat ¢e dodatne farmakovigilancijske aktivnosti i intervencije, detaljno
objasnjene u dogovorenom Planu upravljanja rizikom, a koji je opisan u Modulu 1.8.2 Odobrenja za
stavljanje lijeka u promet, te svim sljede¢im dogovorenim nadopunama Plana.

Nadopunjeni RMP treba dostaviti:

. Na zahtjev Europske agencije za lijekove;

. Uodi svake izmjene sustava za upravljanje rizikom, a narocito kada je ta izmjena rezultat
primitka novih informacija koje mogu voditi ka znac¢ajnim izmjenama omjera korist/rizik,
odnosno kada je omjer korist/rizik rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smislu
farmakovigilancije ili smanjenja rizika).
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DODATAK 111

OZNACIVANJE | UPUTA O LIJEKU
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A. OZNACIVANJE
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Vanjska kutija — pojedina¢no pakiranje 300 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna bodica sadrzi 300 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Jedna bocica praska

Jedna bocica s 2 ml otapala

Dvije sterilne Strcaljke, jedna s iglom za rekonstituciju
Tri hipodermalne sigurnosne igle

Jedan nastavak za bocicu

|5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misi¢

Zustro tresite bo¢icu najmanje 30 sekundi sve dok suspenzija ne dobije jednoli¢an izgled. Ako se
injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, prije injekcije Zustro je tresite najmanje 60 sekundi
zbog ponovne suspenzije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 4 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Bocicu, nastavak, §trcaljku, igle, nepotroSenu suspenziju i vodu za injekcije zbrinite na odgovarajuci
nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/001

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvacéeno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Vanjska kutija — pojedina¢no pakiranje 400 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna bodica sadrzi 400 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Jedna bocica praska

Jedna bocica s 2 ml otapala

Dvije sterilne Strcaljke, jedna s iglom za rekonstituciju
Tri hipodermalne sigurnosne igle

Jedan nastavak za bocicu

|5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misi¢

Zustro tresite bo¢icu najmanje 30 sekundi sve dok suspenzija ne dobije jednoli¢an izgled. Ako se
injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, prije injekcije Zustro je tresite najmanje 60 sekundi
zbog ponovne suspenzije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 4 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Bocicu, nastavak, §trcaljku, igle, nepotroSenu suspenziju i vodu za injekcije zbrinite na odgovarajuci
nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/002

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvacéeno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Vanjsko oznac¢avanje (s plavim okvirom) — viSestruko pakiranje 300 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna bodica sadrzi 300 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Visestruko pakiranje: tri pojedinacna pakiranja, od kojih svako sadrzi:

Jednu bocicu praska

Jednu bocicu s 2 ml otapala

Dvije sterilne Strcaljke, jednu s iglom za rekonstituciju
Tri hipodermalne sigurnosne igle

Jedan nastavak za bocicu

|5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misi¢

Zustro tresite bo¢icu najmanje 30 sekundi sve dok suspenzija ne dobije jednoli¢an izgled. Ako se
injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, prije injekcije Zustro je tresite najmanje 60 sekundi
zbog ponovne suspenzije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 4 sata na temperaturi ispod 25 °C

9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NVEISKORléTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Bocicu, nastavak, §trcaljku, igle, nepotroSenu suspenziju i vodu za injekcije zbrinite na odgovarajuci
nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/003

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Kutija (bez plavog okvira) — sastavni dio viSestrukog pakiranja 300 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna bodica sadrzi 300 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Pojedinac¢no pakiranje sadrzi:

Jednu bocicu praska

Jednu bocicu s 2 ml otapala

Dvije sterilne Strcaljke, jednu s iglom za rekonstituciju
Tri hipodermalne sigurnosne igle

Jedan nastavak za bocicu

Sastavni dio viSestrukog pakiranja, ne moZe se prodavati zasebno.

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe proéitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misi¢

Zustro tresite bo¢icu najmanje 30 sekundi sve dok suspenzija ne dobije jednoli¢an izgled. Ako se
injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, prije injekcije Zustro je tresite najmanje 60 sekundi
zbog ponovne suspenzije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.
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7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

8.  ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 4 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Bocicu, nastavak, §trcaljku, igle, nepotroSenu suspenziju i vodu za injekcije zbrinite na odgovarajuci
nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/003

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Vanjsko oznac¢avanje (s plavim okvirom) — viSestruko pakiranje 400 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna bodica sadrzi 400 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPISPOMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Visestruko pakiranje: tri pojedinacna pakiranja, od kojih svako sadrzi:

Jednu bocicu praska

Jednu bocicu s 2 ml otapala

Dvije sterilne Strcaljke, jednu s iglom za rekonstituciju
Tri hipodermalne sigurnosne igle

Jedan nastavak za bocicu

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misic

Zustro tresite bo¢icu najmanje 30 sekundi sve dok suspenzija ne dobije jednoli¢an izgled. Ako se
injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, prije injekcije Zustro je tresite najmanje 60 sekundi
zbog ponovne suspenzije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA | DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 4 sata na temperaturi ispod 25 °C

9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NVEISKORléTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Bocicu, nastavak, §trcaljku, igle, nepotroSenu suspenziju i vodu za injekcije zbrinite na odgovarajuci
nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/004

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Kutija (bez plavog okvira) — sastavni dio viSestrukog pakiranja 400 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna bodica sadrzi 400 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Pojedinac¢no pakiranje sadrzi:

Jednu bocicu praska

Jednu bocicu s 2 ml otapala

Dvije sterilne Strcaljke, jednu s iglom za rekonstituciju
Tri hipodermalne sigurnosne igle

Jedan nastavak za bocicu

Sastavni dio viSestrukog pakiranja, ne moZe se prodavati zasebno.

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe proéitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misi¢

Zustro tresite bo¢icu najmanje 30 sekundi sve dok suspenzija ne dobije jednoli¢an izgled. Ako se
injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, prije injekcije Zustro je tresite najmanje 60 sekundi
zbog ponovne suspenzije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.
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7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

8.  ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 4 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Bocicu, nastavak, §trcaljku, igle, nepotroSenu suspenziju i vodu za injekcije zbrinite na odgovarajuci
nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/004

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

Bocica praska 300 mg

‘ 1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg praSak za injekciju s produljenim oslobadanjem
aripiprazole

i.m.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

‘ 3. ROK VALJANOSTI

EXP

4, BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

300 mg

6. DRUGO
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

Bocica praska 400 mg

‘ 1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Abilify Maintena 400 mg praSak za injekciju s produljenim oslobadanjem
aripiprazole

i.m.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

‘ 3. ROK VALJANOSTI

EXP

4, BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

400 mg

6. DRUGO
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

Bocica otapala

1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Otapalo za Abilify Maintena
voda za injekcije

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

3. ROK VALJANOSTI

EXP

4. BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

2mi

6. DRUGO
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Vanjska kutija — pojedina¢no pakiranje 300 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki.
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 300 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Jedna napunjena Strcaljka s dvije komore od kojih prednja komora sadrZi praSak, a straznja otapalo
Tri hipodermalne sigurnosne igle

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe proéitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misic

Drzeci Strcaljku okomito, Zustro je tresite tijekom 20 sekundi sve dok lijek ne postane jednoli¢no

mlijecno bijele boje i odmah ga primijenite. Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije,

Strcaljka se moZe Cuvati na temperaturi ispod 25 °C do 2 sata. Ako je Strcaljka bila odloZena dulje od
15 minuta, Zustro tresite Strcaljku tijekom najmanje 20 sekundi kako bi se lijek resuspendirao prije
injekcije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 2 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.
Napunjenu Strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Napunjenu Strcaljku i igle bacite na odgovarajuci nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/005

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvacéeno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Vanjska kutija — pojedina¢no pakiranje 400 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki.
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 400 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Jedna napunjena Strcaljka s dvije komore od kojih prednja komora sadrZi praSak, a straZnja otapalo
Tri hipodermalne sigurnosne igle

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe proéitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misic

Drzeci strcaljku okomito, zustro je tresite tijekom 20 sekundi sve dok lijek ne postane jednoli¢no

mlije¢no bijele boje i odmah ga primijenite. Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije,

Strcaljka se moZe Cuvati na temperaturi ispod 25 °C do 2 sata. Ako je Strcaljka bila odloZena dulje od
15 minuta, Zustro tresite Strcaljku tijekom najmanje 20 sekundi kako bi se lijek resuspendirao prije
injekcije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 2 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.
Napunjenu Strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Napunjenu Strcaljku i igle bacite na odgovarajuci nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/006

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvacéeno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Vanjsko oznac¢avanje (s plavim okvirom) — viSestruko pakiranje 300 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki.
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 300 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Visestruko pakiranje: tri pojedina¢na pakiranja, od kojih svako sadrzi:

Jedna napunjena Strcaljka s dvije komore od kojih prednja komora sadrZi praSak, a straznja otapalo
Tri hipodermalne sigurnosne igle

|5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misi¢

Drzeci strcaljku okomito, zustro je tresite tijekom 20 sekundi sve dok lijek ne postane jednoli¢no
mlije¢no bijele boje i odmah ga primijenite. Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije,
Strcaljka se moze Cuvati na temperaturi ispod 25 °C do 2 sata. Ako je Strcaljka bila odloZena dulje od
15 minuta, Zustro tresite Strcaljku tijekom najmanje 20 sekundi kako bi se lijek resuspendirao prije
injekcije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 2 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.
Napunjenu strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NVEISKORléTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Napunjenu Strcaljku i igle bacite na odgovarajuc¢i nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/007

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Kutija (bez plavog okvira) — sastavni dio viSestrukog pakiranja 300 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki.
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 300 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Pojedina¢no pakiranje sadrZi:

Jedna napunjena Strcaljka s dvije komore od kojih prednja komora sadrZi praSak, a straznja otapalo
Tri hipodermalne sigurnosne igle

Sastavni dio viSestrukog pakiranja, ne moze se prodavati zasebno.

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misic

Drzeci strcaljku okomito, zustro je tresite tijekom 20 sekundi sve dok lijek ne postane jednoli¢no

mlijecno bijele boje i odmah ga primijenite. Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije,

Strcaljka se moze Cuvati na temperaturi ispod 25 °C do 2 sata. Ako je Strcaljka bila odloZena dulje od
15 minuta, Zustro tresite Strcaljku tijekom najmanje 20 sekundi kako bi se lijek resuspendirao prije
injekcije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA | DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.
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7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

8.  ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 2 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.
Napunjenu Strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Napunjenu Strcaljku i igle bacite na odgovarajuci nacin.

|11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/007

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Vanjsko oznac¢avanje (s plavim okvirom) — viSestruko pakiranje 400 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki.
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 400 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Visestruko pakiranje: tri pojedina¢na pakiranja, od kojih svako sadrzi:

Jedna napunjena Strcaljka s dvije komore od kojih prednja komora sadrZi praSak, a straznja otapalo
Tri hipodermalne sigurnosne igle

|5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misi¢

Drze¢i strealjku okomito, Zustro je tresite tijekom 20 sekundi sve dok lijek ne postane jednoli¢no
mlije¢no bijele boje i odmah ga primijenite. Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije,
Strcaljka se moze Cuvati na temperaturi ispod 25 °C do 2 sata. Ako je Strcaljka bila odloZena dulje od
15 minuta, Zustro tresite Strcaljku tijekom najmanje 20 sekundi kako bi se lijek resuspendirao prije
injekcije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 2 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.
Napunjenu Strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NVEISKORléTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Napunjenu Strcaljku i igle bacite na odgovarajuc¢i nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/008

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvacéeno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

Kutija (bez plavog okvira) — sastavni dio viSestrukog pakiranja 400 mg

1. NAZIV LIJEKA

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem u
napunjenoj Strcaljki.
aripiprazol

| 2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 400 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

|4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Pojedinacno pakiranje sadrzi:

Jedna napunjena Strcaljka s dvije komore od kojih prednja komora sadrZi praSak, a straZznja otapalo
Tri hipodermalne sigurnosne igle

Sastavni dio viSestrukog pakiranja, ne moze se prodavati zasebno.

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za primjenu u misic

Drzeci Strcaljku okomito, Zustro je tresite tijekom 20 sekundi sve dok lijek ne postane jednoli¢no
mlijecno bijele boje i odmah ga primijenite. Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije,
Strcaljka se moze Cuvati na temperaturi ispod 25 °C do 2 sata. Ako je Strcaljka bila odloZena dulje od
15 minuta, Zustro tresite Strcaljku tijekom najmanje 20 sekundi kako bi se lijek resuspendirao prije
injekcije.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.
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7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

8.  ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Rok valjanosti nakon rekonstitucije: 2 sata na temperaturi ispod 25 °C

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Ne zamrzavati.
Napunjenu strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Napunjenu Strcaljku i igle bacite na odgovarajuci nacin.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.
Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/13/882/008

13. BROJ SERIJE

Broj serije

14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

|15. UPUTE ZA UPORABU

|16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

‘ Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.

53



PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

Napunjena Strcaljka - 300 mg

‘ 1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Abilify Maintena 300 mg injekcija
aripiprazole

i.m.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

‘ 3. ROK VALJANOSTI

EXP

4, BROJ SERIJE

Lot

‘ 5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

300 mg

| 6. DRUGO
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

Napunjena Strcaljka - 400 mg

‘ 1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Abilify Maintena 400 mg injekcija
aripiprazole

i.m.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

‘ 3. ROK VALJANOSTI

EXP

4, BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

400 mg

6. DRUGO
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B. UPUTA O LIJEKU
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Uputa o lijeku: Informacije za korisnika

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim
oslobadanjem
Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim
oslobadanjem
aripiprazol

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego primite ovaj lijek jer sadrzi Vama vazne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda ¢ete je trebati ponovno proditati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se svom lije¢niku ili medicinskoj sestri.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika ili medicinsku sestru. To
ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte dio 4.

Sto se nalazi u ovoj uputi:

Sto je Abilify Maintena i za $to se koristi

Sto morate znati prije nego poénete dobivati Abilify Maintena
Kako se daje Abilify Maintena

Moguce nuspojave

Kako ¢uvati Abilify Maintena

SadrZaj pakiranja i druge informacije

AN

1. Sto je Abilify Maintena i za §to se koristi

Abilify Maintena sadrzi djelatnu tvar aripiprazol i pripada skupini lijekova koji se zovu antipsihotici.
Primjenjuje se za lijeCenje shizofrenije — bolesti sa simptomima kao 5to su ¢uti, vidjeti ili osjecati
stvari koje nisu prisutne, sumnji¢avost, zablude, nesuvisao govor i ponasanje te emocionalna tupost.
Osobe s ovim stanjem takoder mogu osjecati depresiju, krivnju, tjeskobu ili napetost.

Abilify Maintena namijenjen je odraslim bolesnicima sa shizofrenijom koji su dovoljno stabilizirani
lijeCenjem oralnim aripiprazolom.

2. Sto morate znati prije nego po¢nete dobivati Abilify Maintena

Nemojte primjenjivati Abilify Maintena:
- ako ste alergicni na aripiprazol ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6).

Upozorenja i mjere opreza
Obratite se svom lije¢niku ili medicinskoj sestri prije nego dobijete Abilify Maintena.

Tijekom lijeCenja aripiprazolom zabiljezene su samoubilacke misli i ponasanje. Odmah obavijestite
svog lijecnika ako razmisljate o tome da si naudite.

Prije lijecenja lijekom Abilify Maintena, obavijestite svog lije¢nika ako bolujete od

o povisenog Secera u krvi (obiljezavaju ga simptomi kao $to su pretjerana Zed, obilato mokrenje,
pojacan apetit i osjecaj slabosti) ili SeCerna bolest u obitelji

o napadaji (konvulzije) buduci da ¢e Vas lijeCnik mozda Zeljeti pazljivije nadzirati

o nevoljni, nepravilni pokreti misica, osobito lica

. sréane i krvozilne bolesti, sr¢ana ili krvozilna bolest u obitelji, mozdani udar ili ,,mini* mozdani

udar, nenormalni krvni tlak
o krvni ugrusci ili krvni ugrusci u obitelji, jer su antipsihotici povezani sa stvaranjem krvnih
ugrusaka
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o prethodno iskustvo pretjeranog kockanja
o velike tegobe s jetrom

Ako primijetite da dobivate na tjelesnoj tezini, razvijate neobiéne pokrete, osje¢ate pospanost koja
Vam ometa uobicajene dnevne aktivnosti, poteSkoce s gutanjem ili imate alergijske simptome, molimo
Vas da se odmah obratite lijecniku.

Djeca i adolescenti
Nemojte primjenjivati ovaj lijek u djece i adolescenata mladih od 18 godina. Nije poznato je li siguran
i djelotvoran u tih bolesnika.

Drugi lijekovi i Abilify Maintena
Obavijestite svog lijecnika ako uzimate ili ste nedavno uzeli ili planirate uzeti bilo koje druge lijekove,
ukljuéujuéi lijekove koje ste nabavili bez recepta.

Lijekovi za sniZenje krvnog tlaka: Abilify Maintena moze pojacati u¢inak lijekova koji se primjenjuju
za snizenje krvnog tlaka. Obvezno obavijestite lije¢nika ako uzimate lijekove za kontrolu krvnog
tlaka.

Primanje Abilify Maintena s nekim lijekovima moze znaciti da ¢e Vam lije¢nik morati promijeniti
dozu lijeka Abilify Maintena ili tih drugih lijekova. Osobito je vazno da kazete lije¢niku ako uzimate
sljedece:

o lijekove za regulaciju sréanog ritma (kao §to su kinidin, amiodaron i flekainid)

o antidepresive ili biljne lijekove koji se primjenjuju za lijeCenje depresije i tjeskobe (kao 5to su
fluoksetin, paroksetin, venlafaksin, gospina trava)

o lijekove za lijecenje gljivi¢nih infekcija (kao $to su ketokonazol, itrakonazol)

o odredene lijekove za lijecenje HIV-infekcije (kao Sto su efavirenz, nevirapin, inhibitori
proteaze, npr. indinavir, ritonavir)

o antikonvulzive koji se primjenjuju za lijeCenje epilepsije (kao $to su karbamazepin, fenitoin,
fenobarbital)
. odredene antibiotike koji se primjenjuju za lije€enje tuberkuloze (rifabutin, rifampicin).

Ti lijekovi mogu povecati rizik od nuspojava ili smanjiti ué¢inak lijeka Abilify Maintena; ako dobijete
neki neobi¢ni simptom dok uzimate ove lijekove zajedno s lijekom Abilify Maintena, trebate posjetiti
lijecnika.

Lijekovi koji povisuju razinu serotonina obi¢no se primjenjuju u stanjima koja ukljucuju depresiju,
generalizirani anksiozni poremecaj, 0psesivno-kompulzivni poremeca;j i socijalnu fobiju, kao i
migrenu i bol:

. triptani, tramadol i triptofan koji se primjenjuju u stanjima koja ukljucuju depresiju,
generalizirani anksiozni poremecaj, opsesivno kompulzivni poremeca;j i socijalnu fobiju, kao i
migrenu i bol

. inhibitori ponovne pohrane serotonina (SSRI) (kao Sto su paroksetin i fluoksetin) koji se

primjenjuju kod depresije, opsesivno-kompulzivnog poremecaja, panike i tjeskobe
drugi antidepresivi (kao Sto su venlafaksin i triptofan) koji se primjenjuju kod teSke depresije
° triciklicki antidepresivi (kao 3to su klomipramin i amitriptilin) koji se primjenjuju kod
depresivne bolesti
. gospina trava (Hypericum perforatum) koja se primjenjuje kao biljni lijek kod blage depresije
) lijekovi protiv bolova (kao Sto su tramadol i petidin) koji se primjenjuju za ublazavanje boli
. triptani (kao $to su sumatriptan i zolmitriptan) koji se primjenjuju za lijeenje migrene.

Ovi lijekovi mogu povecati rizik od nuspojava; ako dobijete ikakve neobi¢ne simptome dok uzimate
neki od ovih lijekova zajedno s lijekom Abilify Maintena, trebate se obratiti lije¢niku.
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Abilify Maintena s alkoholom
Alkohol treba izbjegavati.

Trudnoéa, dojenje i plodnost
Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lije¢niku za savjet prije nego primite ovaj lijek.

Ne smijete primiti Abilify Maintena ako ste trudni osim ako ste o tome razgovarali sa svojim
lije¢nikom. AKo ste trudni, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate zatrudnjeti, obavezno o tome
odmah obavijestite svog lije¢nika.

Sljede¢i simptomi mogu nastati u novorodenc¢adi majki koje su primale Abilify Maintena u zadnjem
tromjesecju (posljednja tri mjeseca trudnoce): tresavica, ukocenost i/ili slabost misica, pospanost,
uznemirenost, poteskoce s disanjem i oteZano hranjenje.

Ako Vase dijete razvije neki od tih simptoma, trebate se obratiti svom lije¢niku.

Ako primate Abilify Maintena, Vas ¢e lije¢nik razgovarati s Vama o tome trebate li dojiti uzimajuéi u
obzir korist lijeCenja za Vas i korist dojenja za dijete. Ne smijete istovremeno dojiti i primati lijek.

Razgovarajte sa svojim lije¢nikom o najboljem nacinu na koji da hranite svoje dijete ako primate
Abilify Maintena.

Upravljanje vozilima i strojevima

Nemojte voziti niti koristiti bilo kakve alate ili strojeve dok ne saznate kako Abilify Maintena utjece
na Vas, buduéi da su kao moguce nuspojave ovog lijeka zabiljeZeni omaglica, sedacija, dvoslike i
pospanost.

3. Kako se daje Abilify Maintena

Abilify Maintena dolazi u obliku praska, koji ¢e Vas lijecnik ili medicinska sestra pripremiti kao
suspenziju. Lije¢nik ¢e Vam svakog mjeseca dati jednu injekciju lijeka u glutealni misi¢ (misi¢
straznjice) ili deltoidni miSi¢ (misi¢ ramena). Tijekom injekcije mozete osjetiti blagi bol. Lijecnik ¢e
Vam injekcije davati naizmjence u lijevu odnosno desnu stranu. Injekcije se ne daju u venu.

Lijecnik ¢e odluciti koja je prava doza lijeka Abilify Maintena za Vas. Preporucena i poCetna doza
iznosi 400 mg osim ako lije¢nik ne odlu¢i da Vam da nizu pocetnu ili daljnju dozu (300 mg, 200 mg
ili 160 mg). Lijecenje aripiprazolom nastavlja se kroz usta tijekom 14 dana nakon prve injekcije.
Nakon toga, lijeenje se provodi injekcijama lijeka Abilify Maintena osim ako Vam lije¢nik ne kaze
drugacije.

Ako primite viSe Abilify Maintena nego Sto ste trebali

Ovaj ¢e Vam se lijek davati pod medicinskim nadzorom; stoga je mala vjerojatnost da ¢ete dobiti
previse lijeka. Ako se lijecite kod viSe od jednog lije¢nika, obavezno im recite da primate Abilify
Maintena.

Bolesnici kojima se dalo previse aripiprazola imali su sljede¢e simptome:

. ubrzan rad srca, uznemirenost/agresivnost, oteZan govor,
o neobicne kretnje (osobito lica ili jezika) i sniZenu razinu svijesti.

Drugi simptomi mogu ukljucivati:
o akutnu smetenost, napadaje (epilepsiju), komu, kombinaciju vruéice, ubrzanog disanja,

znojenja,
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o ukocenosti miSica i omamljenosti ili pospanosti, usporeno disanje, guSenje, visok ili nizak krvni
tlak, abnormalni sréani ritam.

Odmabh posjetite lijec¢nika ili otidite u bolnicu ako osjetite bilo koji od gore opisanih simptoma.

Ako propustite injekciju lijeka Abilify Maintena

VaZno je da ne propustite primiti planiranu dozu. Trebate dobiti injekciju svakog mjeseca, ali ne prije
nego Sto protekne 26 dana od prethodne injekcije. Ako propustite injekciju, trebate se obratiti lije¢niku
radi dogovora da §to prije primite sljedecu injekciju. U slu¢aju bilo kakvih pitanja u vezi s primjenom
ovog lijeka, obratite se svom lije¢niku ili medicinskoj sestri.

Ako prestanete primati Abilify Maintena
Nemojte prekinuti lijeCenje samo zato §to se osjecate bolje. Vazno je da nastavite primati Abilify
Maintena onoliko dugo koliko Vam je to rekao lije¢nik.

U slucaju bilo kakvih pitanja u vezi s primjenom ovog lijeka, obratite se svom lije¢niku ili
medicinskoj sestri.

4, Moguce nuspojave
Kao i svi lijekovi, ovaj lijek moze uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.
Odmah obavijestite svog lijecnika ako imate neku od sljedecih ozbiljnih nuspojava:

o bilo koju kombinaciju sljede¢ih simptoma: pretjeranu pospanost, omaglicu, smetenost,
dezorijentiranost, smetnje u govoru, smetnje u hodu, ukocenost ili drhtanje misic¢a, vruéicu,
slabost, razdrazljivost, agresiju, tjeskobu, povisen krvni tlak ili napadaje koji mogu dovesti do
gubitka svijesti.

o neobicne kretnje prvenstveno lica ili jezika, jer ¢e Vam lije¢nik moZda sniziti dozu.

o ako imate simptome kao $to su oticanje, bol i crvenilo noge, zato $to to moZe ukazivati na krvni
ugrusak, koji moze putovati krvnim zilama do pluca i tamo uzrokovati bol u prsistu i otezano
disanje. Ako opazite bilo koji od tih simptoma, odmah potrazite medicinski savjet.

o Kombinacija vru€ice, ubrzanog disanja, znojenja, ukoc¢enosti misi¢a i omamljenosti ili
pospanosti, jer to moze biti znak stanja koje se zove maligni neurolepticki sindrom.
. Jacu Zed nego obicno, potrebu da mokrite vise nego obicno, jaku glad, osjecaj slabosti ili umora,

mucninu, smetenost ili voéni miris u dahu, jer to moze biti znak Secerne bolesti.
Nize navedene nuspojave takoder mogu nastati nakon primanja lijeka Abilify Maintena.
Ceste nuspojave (mogu se javiti u do 1 na 10 0soba):

. porast tjelesne tezine, gubitak tjelesne tezine

. osjecaj tjeskobe, poteskoce sa spavanjem (nesanica)

. osjecaj nemira i nemogucénost mirovanja, otezano mirno sjedenje, drhtanje, nekontrolirano
trzanje misSica, nagli ili uvijajuéi pokreti, nemirne noge
promjene u razini budnosti, omamljenost

. misi¢ne kretnje koje ne mozete kontrolirati, kao §to su grimase, mljackanje i kretnje jezika. One
obi¢no zahvacaju lice i usta, ali moze zahvatiti i druge dijelove tijela. To mogu biti znakovi
stanja koje se zove ,,tardivna diskinezija“.

. parkinsonizam; ovo je medicinski naziv za nekoliko simptoma kao $to su miSi¢na ukocenost,
gréeviti trzaji kod savijanja udova, spori ili poremeceni pokreti tijela, bezizrazajno lice, napetost
miSica, vucenje nogu, ubrzani koraci i izostanak normalnih kretnji ruku kod hodanja

. trzajni otpor kod pasivnih kretnji kako se mi§i¢i napinju i opustaju, nenormalno pojacan tonus
misica, miSi¢na ukocenost, spore kretnje tijela
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omaglica, glavobolja

suha usta

bol na mjestu injekcije, otvrdnuce koZe na mjestu injekcije
slabost, gubitak snage ili krajnji umor

visoke razine enzima kreatin fosfokinaze u krvi

Manje ceste nuspojave (mogu se javiti u do 1 na 100 0soba):

smanjen ili povecan apetit, promjena osjeta okusa i mirisa

niska razina odredene vrste bijelih krvnih stanica (neutropenija), niski hemoglobin ili broj
crvenih krvnih stanica, niska razina krvnih plocica

alergijske reakcije (preosjetljivost)

snizene ili povisene razine hormona prolaktina u krvi

visok Secer u krvi, snizen Secer u krvi

povisene masnoce u krvi, kao §to je kolesterol, visoki trigliceridi i takoder niska razina
kolesterola i niska razina triglicerida

povisene razine inzulina, hormona koji regulira razine Secera u krvi

razmisljanje o samoubojstvu

dusevni poremecaj obiljeZen nepotpunim dodirom ili gubitkom dodira sa stvarnoscu,
halucinacijama, zabludama

promijenjeno ili pove¢ano zanimanje za seks

pani¢na reakcija, depresija, afektivna labilnost, stanje ravnodusnosti uz nedostatak emaocija,
osjecaj emocionalne i mentalne nelagode, promijenjeno raspolozenje

poremecaj spavanja

Skrgutanje zubima ili ¢vrsto stiskanje Celjusti

Stucavica

fiksacija o¢nih jabu¢ica u jednom poloZzaju, zamagljen vid, bol u oku, dvoslike

nenormalno lupanje srca, usporen ili ubrzan rad srca, nenormalno elektri¢no provodenje kroz
srce, nenormalni elektrokardiografski (EKG) nalaz srca

omaglica pri ustajanju iz lezeceg ili sjedeceg polozaja zbog pada krvnog tlaka, visok krvni tlak
kasalj

nadraZen Zeludac, probavne tegobe, slinjenje, veca koli¢ina sline u ustima nego obic¢no,
povracanje, mucnina, proljev, zatvor, bol ili nelagoda Zelucu, ucestalo praznjenje crijeva
nenormalne vrijednosti jetrenih nalaza u krvi

nenormalan gubitak kose

akne, stanje kod kojeg je koZa nosa i obraza neobi¢no crvena, ekcem, otvrdnucée koze
ukocenost mi§ica, gréevi misica, trzanje misica, napetost misic¢a, bol u misi¢ima (mialgija), bol
u udovima, smetnje pri hodu, bol u zglobovima (artralgija), bol u ledima, smanjen opseg
pokreta zglobova, ukocen vrat, ogranic¢eno otvaranje usta

bubrezni kamenci, Secer (glukoza) u mokraci

povecanje dojki u muskaraca, osjetljivost dojki, suhoca rodnice

gubitak snage

nelagoda u prsistu

reakcije na mjestu injekcije kao $to je crvenilo, oticanje, nelagoda i svrbez na mjestu injekcije
povecan opseg struka

Sljedecée nuspojave zabiljezene su nakon stavljanja oralnog aripiprazola na trziste, ali ucestalost
njihovog nastanka nije poznata:

niske razine bijelih krvnih stanica
neuobicajen rad srca, iznenadna neobjasnjena smrt, sr¢ani udar
alergijska reakcija (npr. oticanje usta, jezika, lica i grla, svrbez, koprivnjaca), osip
ketoacidoza (ketoni u krvi i mokraci) ili koma, niska razina natrija u krvi
gubitak apetita (anoreksija), oteZzano gutanje
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o agresivnost

. nervoza, pretjerano kockanje, pokusaj samoubojstva i samoubojstvo; poremecaj govora,
napadaji, serotoninski sindrom (reakcija koja moZe uzrokovati osjecaj velike srece,
omamljenost, nespretnost, nemir, osjec¢aj opijenosti, vrucicu, znojenje ili uko¢enost misica),
kombinacija vru¢ice, ukocenosti misica, ubrzano disanje, znojenje, snizena svijest i iznenadne
promjene krvnog tlaka i brzine rada srca (maligni neurolepticki sindrom)

o nesvjestica, gré misi¢a oko glasnica, slu¢ajno udisanje hrane uz rizik od upale pluca (infekcije
plu¢a), upala gusterace
o zatajenje jetra, upala jetra, Zuta boja koze i bjeloocnica, osjetljivost na svjetlo, prekomjerno

znojenje, ukocenost ili gréevi, bol u misi¢ima, slabost

o nevoljno mokrenje (inkontinencija), oteZano mokrenje

o produljena i/ili bolna erekcija

o otezano kontroliranje unutarnje tjelesne temperature ili pregrijavanje, bol u prsistu i oticanje
Saka, gleznjeva ili stopala.

Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu potrebno je obavijestiti lijecnika ili medicinsku sestru. Ovo
ukljucuje i svaku moguéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem
nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.

5. Kako ¢uvati Abilify Maintena
Lijek ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na kutiji. Rok valjanosti
odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Ne zamrzavati.

Pripremljena suspenzija treba se odmah primijeniti, ali moze se uvati na temperaturi ispod 25 °C do
najvise 4 sata u bocici. Pripremljenu suspenziju nemojte ¢uvati u Strcaljki.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode. Pitajte svog ljekarnika kako baciti lijekove
koje vise ne koristite. Ove ¢e mjere pomo¢i u ocuvanju okolisa.

6. SadrZaj pakiranja i druge informacije

Sto Abilify Maintena sadrZi
- Djelatna tvar je aripiprazol.
Jedna bocica sadrzi 300 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.
Jedna bocica sadrzi 400 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrZzi 200 mg aripiprazola.

- Drugi sastojci su
PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

Kako Abilify Maintena izgleda i sadrZaj pakiranja
Abilify Maintena je praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim oslobadanjem.
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Abilify Maintena je bijeli do gotovo bijeli prasak u prozirnoj staklenoj bo¢ici. Vas$ lije¢nik ili
medicinska sestra pripremit ¢e od njega pomoc¢u bodice otapala za Abilify Maintena, koje izgleda kao
bistra otopina u prozirnoj staklenoj bocici, suspenziju koja ¢e se dati kao injekcija.

Pojedinacno pakiranje

Jedno pojedinaéno pakiranje sadrzi jednu boéicu praska, boc¢icu s 2 ml otapala, jednu Strcaljku od 3 ml
s prikljuckom tipa luer lock i ve¢ spojenom hipodermalnom sigurnosnom iglom od 38 mm i 21 gaugea
sa zaStitnim nastavkom za iglu, jednu Strcaljku od 3 ml s vrSkom tipa luer lock za jednokratnu
uporabu, jedan nastavak za bocicu i tri hipodermalne sigurnosne igle: jednu od 25 mm i 23 gaugea,
jednu od 38 mm i 22 gaugea i jednu od 50 mm i 21 gaugea.

Visestruko pakiranje
Visestruko pakiranje od 3 pojedina¢na pakiranja.

Na trzistu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.

Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

Proizvoda¢

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9, 2500 Valby
Danska

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje
lijeka u promet:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Lundbeck S.A./N.V. H. Lundbeck A/S

Tél/Tel: +32 2 340 2828 Tel: + 45 36301311
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Lundbeck Export A/S Representative Office Lundbeck S.A.

Tel: +359 2 962 4696 Tél: +32 2 340 2828
Ceska republika Magyarorszag

Lundbeck Ceska republika s.r.o. Lundbeck Hungaria Kft.
Tel: +420 225 275 600 Tel: +36 1 4369980
Danmark Malta

Otsuka Pharma Scandinavia AB H. Lundbeck A/S

Tel: +46 8 54528660 Tel: + 45 36301311
Deutschland Nederland

Otsuka Pharma GmbH Lundbeck B.V.

Tel: +49 69 1700860 Tel: +31 20 697 1901
Eesti Norge

H. Lundbeck A/S Otsuka Pharma Scandinavia AB
Tel: + 45 36301311 Tel: +46 8 54528660
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E)\ado
Lundbeck Hellas S.A.
TnA: +30 210 610 5036

Espafia
Otsuka Pharmaceutical S.A.
Tel: +34 93 208 10 20

France
Otsuka Pharmaceutical France SAS
Tél: +33 (0)1 47 08 00 00

Hrvatska
Lundbeck Croatia d.o.o0.
Tel.: + 3851 3649 210

Ireland
Lundbeck (Ireland) Limited
Tel: +353 1 468 9800

Island )
Lundbeck Export A/S, utiba & Islandi
Tel: +354 414 7070

Italia
Otsuka Pharmaceutical Italy S.r.1
Tel: +39 02 00 63 27 10

Kvnpog
Lundbeck Hellas A.E
TnA.: +357 22490305

Latvija
H. Lundbeck A/S
Tel: +45 36301311

Osterreich
Lundbeck Austria GmbH
Tel: +43 1 331 070

Polska
Lundbeck Poland Sp. z 0. o.
Tel.: +48 22 626 93 00

Portugal
Lundbeck Portugal Lda
Tel: +351 21 00 45 900

Romania

Lundbeck Export A/S
Reprezentanta din Romania
Tel: +4021319 88 26

Slovenija
Lundbeck Pharma d.o.o.
Tel.: +386 2 229 4500

Slovenska republika
Lundbeck Slovensko s.r.o.
Tel: +421 2 5341 42 18

Suomi/Finland

Otsuka Pharma Scandinavia AB

Tel: +468 54528660

Sverige

Otsuka Pharma Scandinavia AB

Tel: +468 54528660

United Kingdom

Otsuka Pharmaceuticals (UK) Ltd.

Tel: +44 203 747 5300

Ova uputa je zadnji puta revidirana u {MM/GGGG}

Drugi izvori informacija

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za

lijekove: http://www.ema.europa.eu.
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Sljedece informacije namijenjene su samo zdravstvenim djelatnicima:

UPUTE ZA ZDRAVSTVENE DJELATNIKE

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal valja zbrinuti sukladno lokalnim propisima.

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim
oslobadanjem

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim
oslobadanjem

aripiprazol

Korak 1: Priprema prije rekonstitucije praska.

IzloZite i provjerite da su niZe navedeni dijelovi priloZeni:

Abilify Maintena uputa o lijeku i upute za zdravstvene djelatnike

Bocica praska

Bocica otapala od 2 ml

Vazno: bocica otapala sadrzi suvi$ak otapala.

Jedna Strcaljka od 3 ml s prikljuckom tipa luer lock i spojenom hipodermalnom sigurnosnom
iglom od 38 mm i 21 gaugea, sa zaStitnim nastavkom za iglu

Jedna Strcaljka od 3 ml za jednokratnu uporabu s vrSkom tipa luer lock

Jedan nastavak za bocicu

Jedna hipodermalna sigurnosna igla od 25 mm i 23 gaugea sa zaStitnim nastavkom za iglu
Jedna hipodermalna sigurnosna igla od 38 mm i 22 gaugea sa zastitnim nastavkom za iglu
Jedna hipodermalna sigurnosna igla od 50 mm i 21 gaugea sa zastitnim nastavkom za iglu
Upute za Strcaljku i iglu

Korak 2: Rekonstitucija prasSka

a)
b)

¢)
d)

Uklonite poklopce s bocica s otapalom i praskom i obriSite vrh bocica sterilnom vaticom
natopljenom alkoholom.

Pomocu strcaljke s veé spojenom iglom izvucite prethodno utvrdeni volumen otapala iz bocice
otapala u Strcaljku.

Bocica od 300 mg:

Dodajte 1,5 ml otapala da biste rekonstituirali prasak.

Bocica od 400 mg:

Dodajte 1,9 ml otapala da biste rekonstituirali prasak.

Nakon izvlacenja u bocici ¢e ostati mala koli¢ina preostalog otapala. Sav suviSak treba baciti.

Polako ubrizgajte otapalo u bocicu koja sadrzi prasak.
Izvucite zrak kako biste izjednacili tlak u bocici tako §to ¢ete malo izvuéi klip.
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e)  Nakon toga izvucite iglu iz bo¢ice.
Postavite zastitni nastavak za iglu koristeéi se jednom rukom.
Njezno pritisnite korice o ravnu povrsinu sve dok igla ¢vrsto ne sjedne u korice zastitnog
nastavka za iglu.
Vizualno provjerite da je igla ¢vrsto sjela u korice zastitnog nastavka za iglu te je bacite.

\ T:, /,l

Vratite zastitni nastavak Bacite

f) Zustro tresite bo¢icu 30 sekundi sve dok suspenzija ne dobije jednoli¢an izgled.

Lreicd

g)  Prije primjene vizualno pregledajte rekonstituiranu suspenziju zbog Cestica i promjene boje.
Rekonstituirani lijek bijela je do gotovo bijela tekuéa suspenzija. Ako rekonstituirana suspenzija
sadrZi ¢estice ili je promijenila boju, nemojte je primijeniti.

h)  Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, Cuvajte bocicu na temperaturi ispod
25 °C do najviSe 4 sata i prije injekcije Zustro je tresite najmanje 60 sekundi zbog ponovne
suspenzije.

i) Rekonstituiranu suspenziju nemojte ¢uvati u Strcaljki.

Korak 3: Priprema prije injekcije

a)  Skinite pokrov, ali nemojte izvaditi nastavak iz pakiranja.

b)  Pomocu pakiranja nastavka za bocicu koji olaksava rukovanje nastavkom, spojite Strcaljku s
priklju¢kom tipa luer lock prilozenu u pakiranju s nastavkom za bocicu.

o
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€)  Pomocu Strcaljke s prikljuc¢kom tipa luer lock izvadite nastavak za bocicu iz pakiranja i bacite
pakiranje nastavka za bocicu.
Nemojte dodirivati Siljasti vrSak nastavka.

Ay
Maintena

d)  Odredite preporuceni volumen za injekciju.

Abilify Maintena bo¢ica od 300 mg

Doza Volumen koji ¢e se ubrizgati
300 mg 1,5ml
200 mg 1,0ml
160 mg 0,8 ml

Abilify Maintena bo¢ica od 400 mg

Doza Volumen koji ¢e se ubrizgati
400 mg 2,0 ml
300 mg 1,5ml
200 mg 1,0 ml
160 mg 0,8 ml

e) Obrisite vrSak bocice s rekonstituiranom suspenzijom sterilnom vaticom natopljenom
alkoholom.

f) Postavite i drzite bocCicu s rekonstituiranom suspenzijom na tvrdoj podlozi. Spojite nastavak sa
spojenom Strcaljkom na boéicu tako $to Cete, drze¢i nastavak izvana, ¢vrstim pritiskom probiti
Siljkom nastavka gumeni ¢ep, sve dok se nastavak ¢vrsto ne spoji na svoje mjesto.

g)  Polako izvucite preporuceni volumen iz bocice u Strcaljku s prikljuckom tipa luer lock kako
biste mogli dati injekciju.

U bodici ¢e preostati mala koli¢ina suviska lijeka.

Abluty
Maintena

EH_:
Korak 4: Postupak davanja injekcije
a) Odvojite strcaljku s prikljuckom tipa luer lock, koja sadrzi preporuceni volumen rekonstituirane
suspenzije lijeka Abilify Maintena, od bocice.
b)  Odaberite jednu od sljede¢ih hipodermalnih sigurnosnih igala ovisno o mjestu primjene
injekcije i tjelesnoj tezini bolesnika i spojite iglu na prikljuc¢ak tipa luer lock Strcaljke koja
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sadrzi suspenziju za injekciju. Pazite da je igla ¢vrsto postavljena u zaStitnom nastavku za iglu
tako $to Cete je pritisnuti i zakrenuti u smjeru kazaljke na satu, a potom ravno s igle povucite

poklopac igle.
Tjelesni tip Mjesto primjene Veli¢ina igle
injekcije
nepretili deltoidni misi¢ 25 mm i 23 gaugea
glutealni misié¢ 38 mm i 22 gaugea
pretili deltoidni misi¢ 38 mm i 22 gaugea
glutealni misi¢ 50 mm i 21 gaugea

c) Polako ubrizgajte preporuceni volumen kao jednu intramuskularnu injekciju u glutealni ili
deltoidni misi¢. Nemojte masirati mjesto injekcije. Neophodan je oprez da bi se izbjegla
nehoticna injekcija u krvnu zilu. Nemojte ubrizgavati u podrucje gdje su prisutni znakovi upale,
ostecenja koze, kvrzice i/ili modrice.

Samo za duboku intramuskularnu injekciju u glutealni ili deltoidni miSié.

glutealni misi¢

deltoidni misic¢

Ne zaboravite mijenjati mjesto injekcije tako $to Cete je davati naizmjenice u jedan pa drugi
glutealni ili deltoidni misi¢. Provjerite da nema znakova ili simptoma nehoti¢ne intravenske
primjene.

Korak 5: Postupci nakon injekcije

Postavite zaStitni nastavak za iglu kako je opisano u koraku 2 ¢). Na ispravan nacin bacite bocice,
nastavak, igle i Strcaljku nakon injekcije.

Bodice praska i otapala samo su za jednokratnu uporabu.

Vratite zastitni nastavak Bacite
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Uputa o lijeku: Informacije za korisnika

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim
oslobadanjem u napunjenoj Strcaljki
Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim
oslobadanjem u napunjenoj Strcaljki
aripiprazol

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego primite ovaj lijek jer sadrzi Vama vazne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda ¢ete je trebati ponovno procitati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se svom lije¢niku ili medicinskoj sestri.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika ili medicinsku sestru. To
ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte dio 4.

Sto se nalazi u ovoj uputi:

Sto je Abilify Maintena i za $to se koristi

Sto morate znati prije nego poénete dobivati Abilify Maintena
Kako se daje Abilify Maintena

Moguce nuspojave

Kako Cuvati Abilify Maintena

SadrZaj pakiranja i druge informacije

SRR

1. Sto je Abilify Maintena i za §to se koristi

Abilify Maintena sadrZi djelatnu tvar aripiprazol i pripada skupini lijekova koji se zovu antipsihotici.
Primjenjuje se za lijeCenje shizofrenije — bolesti sa simptomima kao $to su Cuti, vidjeti ili osjecati
stvari koje nisu prisutne, sumnji¢avost, zablude, nesuvisao govor i ponaanje te emocionalna tupost.
Osobe s ovim stanjem takoder mogu osjecati depresiju, krivnju, tjeskobu ili napetost.

Abilify Maintena namijenjen je odraslim bolesnicima sa shizofrenijom koji su dovoljno stabilizirani
lije¢enjem oralnim aripiprazolom.

2. Sto morate znati prije nego po¢nete dobivati Abilify Maintena

Nemojte primjenjivati Abilify Maintena:
- ako ste alergicni na aripiprazol ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6).

Upozorenja i mjere opreza
Obratite se svom lije¢niku ili medicinskoj sestri prije nego dobijete Abilify Maintena.

Tijekom lijeCenja aripiprazolom zabiljezene su samoubilacke misli i ponasanje. Odmah obavijestite
svog lije¢nika ako razmisljate o tome da si naudite.

Prije lijecenja lijekom Abilify Maintena, obavijestite svog lijecnika ako bolujete od

o povisenog Secera u krvi (obiljezavaju ga simptomi kao §to su pretjerana Zed, obilato mokrenje,
pojacan apetit i osjecaj slabosti) ili Secerna bolest u obitelji

o napadaji (konvulzije) buduci da ¢e Vas lije¢nik mozda Zeljeti pazljivije nadzirati

o nevoljni, nepravilni pokreti misica, osobito lica

° srcane i krvozilne bolesti, sréana ili krvozilna bolest u obitelji, mozdani udar ili ,,mini* mozdani

udar, nenormalni krvni tlak
o krvni ugrusci ili krvni ugrusci u obitelji, jer su antipsihotici povezani sa stvaranjem krvnih
ugrusaka
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o prethodno iskustvo pretjeranog kockanja
o velike tegobe s jetrom

Ako primijetite da dobivate na tjelesnoj teZini, razvijate neobi¢ne pokrete, osjecate pospanost koja
Vam ometa uobicajene dnevne aktivnosti, poteSkoce s gutanjem ili imate alergijske simptome, molimo
Vas da se odmah obratite lijecniku.

Djeca i adolescenti
Nemojte primjenjivati ovaj lijek u djece i adolescenata mladih od 18 godina. Nije poznato je li siguran
i djelotvoran u tih bolesnika.

Drugi lijekovi i Abilify Maintena
Obavijestite svog lijecnika ako uzimate ili ste nedavno uzeli ili planirate uzeti bilo koje druge lijekove,
ukljucujuci lijekove koje ste nabavili bez recepta.

Lijekovi za sniZenje krvnog tlaka: Abilify Maintena moze pojacati u¢inak lijekova koji se primjenjuju
za snizenje krvnog tlaka. Obvezno obavijestite lije¢nika ako uzimate lijekove za kontrolu krvnog
tlaka.

Primanje Abilify Maintena s nekim lijekovima moze znaciti da ¢e Vam lije¢nik morati promijeniti
dozu lijeka Abilify Maintena ili tih drugih lijekova. Osobito je vazno da kazete lijecniku ako uzimate
sljedece:

o lijekove za regulaciju sréanog ritma (kao $to su kinidin, amiodaron i flekainid)

o antidepresive ili biljne lijekove koji se primjenjuju za lijecenje depresije i tjeskobe (kao 5to su
fluoksetin, paroksetin, venlafaksin, gospina trava)

o lijekove za lijecenje gljivi¢nih infekcija (kao $to su ketokonazol, itrakonazol)

o odredene lijekove za lijeCenje HIV-infekcije (kao Sto su efavirenz, nevirapin, inhibitori
proteaze, npr. indinavir, ritonavir)

o antikonvulzive koji se primjenjuju za lijeCenje epilepsije (kao $to su karbamazepin, fenitoin,
fenobarbital)
. odredene antibiotike koji se primjenjuju za lije€enje tuberkuloze (rifabutin, rifampicin).

Ti lijekovi mogu povecati rizik od nuspojava ili smanjiti ué¢inak lijeka Abilify Maintena; ako dobijete
neki neobi¢ni simptom dok uzimate ove lijekove zajedno s lijekom Abilify Maintena, trebate posjetiti
lijecnika.

Lijekovi koji povisuju razinu serotonina obi¢no se primjenjuju u stanjima koja ukljucuju depresiju,
generalizirani anksiozni poremecaj, 0psesivno-kompulzivni poremeca;j i socijalnu fobiju, kao i
migrenu i bol:

o triptani, tramadol i triptofan koji se primjenjuju u stanjima koja ukljuéuju depresiju,
generalizirani anksiozni poremecaj, opsesivno kompulzivni poremecaj i socijalnu fobiju, kao i
migrenu i bol

. inhibitori ponovne pohrane serotonina (SSRI) (kao Sto su paroksetin i fluoksetin) koji se
primjenjuju kod depresije, opsesivno-kompulzivnog poremecaja, panike i tjeskobe
drugi antidepresivi (kao Sto su venlafaksin i triptofan) koji se primjenjuju kod teSke depresije

o tricikli¢ki antidepresivi (kao §to su klomipramin i amitriptilin) koji se primjenjuju kod
depresivne bolesti

. gospina trava (Hypericum perforatum) koja se primjenjuje kao biljni lijek kod blage depresije

. lijekovi protiv bolova (kao Sto su tramadol i petidin) koji se primjenjuju za ublazavanje boli

. triptani (kao Sto su sumatriptan i zolmitriptan) koji se primjenjuju za lijeenje migrene.

Ovi lijekovi mogu povecati rizik od nuspojava; ako dobijete ikakve neobi¢ne simptome dok uzimate
neki od ovih lijekova zajedno s lijekom Abilify Maintena, trebate se obratiti lije¢niku.
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Abilify Maintena s alkoholom
Alkohol treba izbjegavati.

Trudnoéa, dojenje i plodnost
Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lijecniku za savjet prije nego primite ovaj lijek.

Ne smijete primiti Abilify Maintena ako ste trudni osim ako ste o tome razgovarali sa svojim
lije¢nikom. Ako ste trudni, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate zatrudnjeti, obavezno o tome
odmah obavijestite svog lijecnika.

Sljede¢i simptomi mogu nastati u novorodencadi majki koje su primale Abilify Maintena u zadnjem
tromjesecju (posljednja tri mjeseca trudnoce): tresavica, ukocenost i/ili slabost misica, pospanost,
uznemirenost, poteskoc¢e s disanjem i otezano hranjenje.

Ako Vase dijete razvije neki od tih simptoma, trebate se obratiti svom lije¢niku.

Ako primate Abilify Maintena, Vas ¢e lijecnik razgovarati s Vama o tome trebate li dojiti uzimajuci u
obzir korist lijeCenja za Vas i korist dojenja za dijete. Ne smijete istovremeno dojiti i primati lijek.
Razgovarajte sa svojim lije¢nikom o najboljem na¢inu na koji da hranite svoje dijete ako primate
Abilify Maintena.

Upravljanje vozilima i strojevima

Nemojte voziti niti koristiti bilo kakve alate ili strojeve dok ne saznate kako Abilify Maintena utjece
na Vas, buduéi da su kao moguce nuspojave ovog lijeka zabiljeZeni omaglica, sedacija, dvoslike i
pospanost.

3. Kako se daje Abilify Maintena

Abilify Maintena dolazi u obliku napunjene Strcaljke. Lije¢nik ¢e Vam svakog mjeseca dati jednu
injekciju lijeka u glutealni misi¢ (misi¢ straznjice) ili deltoidni misi¢ (misi¢ ramena). Tijekom injekcije
mozete osjetiti blagi bol. Lijecnik ¢e Vam injekcije davati naizmjence u lijevu odnosno desnu stranu.
Injekcije se ne daju u venu.

Lijecnik ¢e odluciti koja je prava doza lijeka Abilify Maintena za Vas. Preporucena i poCetna doza
iznosi 400 mg osim ako lije¢nik ne odlu¢i da Vam da nizu pocetnu ili daljnju dozu (300 mg, 200 mg
ili 160 mg). Lijecenje aripiprazolom nastavlja se kroz usta tijekom 14 dana nakon prve injekcije.
Nakon toga, lijecenje se provodi injekcijama lijeka Abilify Maintena osim ako Vam lije¢nik ne kaze
drugacije.

Ako primite viSe Abilify Maintena nego Sto ste trebali

Ovaj ¢e Vam se lijek davati pod medicinskim nadzorom; stoga je mala vjerojatnost da ¢ete dobiti
previSe lijeka. Ako se lijecite kod vise od jednog lije¢nika, obavezno im recite da primate Abilify
Maintena.

Bolesnici kojima se dalo previse aripiprazola imali su sljede¢e simptome:

. ubrzan rad srca, uznemirenost/agresivnost, oteZan govor,
o neobi¢ne kretnje (osobito lica ili jezika) i snizenu razinu svijesti.

Drugi simptomi mogu ukljucivati:
o akutnu smetenost, napadaje (epilepsiju), komu, kombinaciju vruéice, ubrzanog disanja,

znojenja,
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o ukocenosti mi$i¢a i omamljenosti ili pospanosti, usporeno disanje, guSenje, visok ili nizak krvni
tlak, abnormalni sréani ritam.

Odmah posjetite lijecnika ili otidite u bolnicu ako osjetite bilo koji od gore opisanih simptoma.

Ako propustite injekciju lijeka Abilify Maintena

VaZno je da ne propustite primiti planiranu dozu. Trebate dobiti injekciju svakog mjeseca, ali ne prije
nego Sto protekne 26 dana od prethodne injekcije. Ako propustite injekciju, trebate se obratiti lije¢niku
radi dogovora da $to prije primite sljedecu injekciju. U sluc¢aju bilo kakvih pitanja u vezi s primjenom
ovog lijeka, obratite se svom lije¢niku ili medicinskoj sestri.

Ako prestanete primati Abilify Maintena
Nemojte prekinuti lijeCenje samo zato Sto se osjecate bolje. Vazno je da nastavite primati Abilify
Maintena onoliko dugo koliko Vam je to rekao lije¢nik.

U slucaju bilo kakvih pitanja u vezi s primjenom ovog lijeka, obratite se svom lije¢niku ili
medicinskoj sestri.

4, Moguce nuspojave
Kao i svi lijekovi, ovaj lijek moze uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.
Odmah obavijestite svog lije¢nika ako imate neku od sljedecih ozbiljnih nuspojava:

o bilo koju kombinaciju sljede¢ih simptoma: pretjeranu pospanost, omaglicu, smetenost,
dezorijentiranost, smetnje u govoru, smetnje u hodu, ukocenost ili drhtanje misi¢a, vruéicu,
slabost, razdrazljivost, agresiju, tjeskobu, povisen krvni tlak ili napadaje koji mogu dovesti do
gubitka svijesti.

o neobicne kretnje prvenstveno lica ili jezika, jer ¢e Vam lije¢nik moZzda sniziti dozu.

. ako imate simptome kao $to su oticanje, bol i crvenilo noge, zato $to to moZe ukazivati na krvni
ugrusak, koji moze putovati krvnim zilama do pluca i tamo uzrokovati bol u prsistu i otezano
disanje. Ako opazite bilo koji od tih simptoma, odmah potrazite medicinski savjet.

. Kombinacija vru€ice, ubrzanog disanja, znojenja, ukoc¢enosti misi¢a i omamljenosti ili
pospanosti, jer to moze biti znak stanja koje se zove maligni neurolepticki sindrom.
. Jacu zed nego obi¢no, potrebu da mokrite viSe nego obicno, jaku glad, osjecaj slabosti ili umora,

mucninu, smetenost ili voéni miris u dahu, jer to moze biti znak Secerne bolesti.
Nize navedene nuspojave takoder mogu nastati nakon primanja lijeka Abilify Maintena.
Ceste nuspojave (mogu se javiti u do 1 na 10 0soba):

. porast tjelesne teZine, gubitak tjelesne tezine

. osjecaj tjeskobe, poteskoce sa spavanjem (nesanica)

. osjecaj nemira i nemogucénost mirovanja, otezano mirno sjedenje, drhtanje, nekontrolirano
trzanje misSica, nagli ili uvijajuéi pokreti, nemirne noge
promjene u razini budnosti, omamljenost

. misi¢ne kretnje koje ne mozete kontrolirati, kao $to su grimase, mljackanje i kretnje jezika. One
obi¢no zahvacaju lice i usta, ali moZe zahvatiti i druge dijelove tijela. To mogu biti znakovi
stanja koje se zove ,,tardivna diskinezija“.

° parkinsonizam; ovo je medicinski naziv za nekoliko simptoma kao $to su mi$i¢na ukocenost,
gréeviti trzaji kod savijanja udova, spori ili poremeceni pokreti tijela, bezizrazajno lice, napetost
misica, vucenje nogu, ubrzani koraci i izostanak normalnih kretnji ruku kod hodanja

. trzajni otpor kod pasivnih kretnji kako se misi¢i napinju i opustaju, nenormalno pojacan tonus
misica, miSi¢na ukocenost, spore kretnje tijela
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omaglica, glavobolja

suha usta

bol na mjestu injekcije, otvrdnuce koZe na mjestu injekcije
slabost, gubitak snage ili krajnji umor

visoke razine enzima kreatin fosfokinaze u krvi

Manje ceste nuspojave (mogu se javiti u do 1 na 100 0soba):

smanjen ili povecan apetit, promjena osjeta okusa i mirisa

niska razina odredene vrste bijelih krvnih stanica (neutropenija), niski hemoglobin ili broj
crvenih krvnih stanica, niska razina krvnih ploc¢ica

alergijske reakcije (preosjetljivost)

snizene ili povisene razine hormona prolaktina u krvi

visok Secer u krvi, snizen Secer u krvi

povisene masnoce u krvi, kao $to je kolesterol, visoki trigliceridi i takoder niska razina
kolesterola i niska razina triglicerida

povisene razine inzulina, hormona koji regulira razine Secera u krvi

razmisljanje o samoubojstvu

dusevni poremecaj obiljeZzen nepotpunim dodirom ili gubitkom dodira sa stvarnoscu,
halucinacijama, zabludama

promijenjeno ili pove¢ano zanimanje za seks

pani¢na reakcija, depresija, afektivna labilnost, stanje ravnodusnosti uz nedostatak emocija,
osjecaj emocionalne i mentalne nelagode, promijenjeno raspolozenje

poremecaj spavanja

Skrgutanje zubima ili ¢vrsto stiskanje Celjusti

Stucavica

fiksacija o¢nih jabu¢ica u jednom poloZzaju, zamagljen vid, bol u oku, dvoslike

nenormalno lupanje srca, usporen ili ubrzan rad srca, nenormalno elektri¢no provodenje kroz
srce, nenormalni elektrokardiografski (EKG) nalaz srca

omaglica pri ustajanju iz lezeceg ili sjedeceg polozaja zbog pada krvnog tlaka, visok krvni tlak
kasalj

nadraZen Zeludac, probavne tegobe, slinjenje, veca koli¢ina sline u ustima nego obi¢no,
povraéanje, muénina, proljev, zatvor, bol ili nelagoda zelucu, uéestalo praznjenje crijeva
nenormalne vrijednosti jetrenih nalaza u krvi

nenormalan gubitak kose

akne, stanje kod kojeg je koZa nosa i obraza neobi¢no crvena, ekcem, otvrdnuce koze
ukocenost misica, gréevi misica, trzanje misica, napetost misica, bol u misi¢ima (mialgija), bol
u udovima, smetnje pri hodu, bol u zglobovima (artralgija), bol u ledima, smanjen opseg
pokreta zglobova, ukocen vrat, ogranic¢eno otvaranje usta

bubrezni kamenci, Secer (glukoza) u mokraci

povecanje dojki u muskaraca, osjetljivost dojki, suhoca rodnice

gubitak snage

nelagoda u prsistu

reakcije na mjestu injekcije kao Sto je crvenilo, oticanje, nelagoda i svrbez na mjestu injekcije
povecan opseg struka

Sljedece nuspojave zabiljezene su nakon stavljanja oralnog aripiprazola na trziSte, ali u¢estalost
njihovog nastanka nije poznata:

niske razine bijelih krvnih stanica
neuobicajen rad srca, iznenadna neobjasnjena smrt, sr¢ani udar
alergijska reakcija (npr. oticanje usta, jezika, lica i grla, svrbez, koprivnjaca), osip
ketoacidoza (ketoni u krvi i mokraéi) ili koma, niska razina natrija u krvi
gubitak apetita (anoreksija), oteZzano gutanje
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o agresivnost

. nervoza, pretjerano kockanje, pokusaj samoubojstva i samoubojstvo; poremecaj govora,
napadaji, serotoninski sindrom (reakcija koja moZe uzrokovati osjecaj velike srece,
omamljenost, nespretnost, nemir, osjec¢aj opijenosti, vrucicu, znojenje ili uko¢enost misica),
kombinacija vrucice, ukoCenosti misic¢a, ubrzano disanje, znojenje, snizena svijest i iznenadne
promjene krvnog tlaka i brzine rada srca (maligni neurolepticki sindrom)

o nesvjestica, gré misi¢a oko glasnica, slu¢ajno udisanje hrane uz rizik od upale pluca (infekcije
pluc¢a), upala gusterace
o zatajenje jetra, upala jetra, Zuta boja koze i bjeloocnica, osjetljivost na svjetlo, prekomjerno

znojenje, ukocenost ili gréevi, bol u misi¢ima, slabost

o nevoljno mokrenje (inkontinencija), oteZano mokrenje

o produljena i/ili bolna erekcija

o otezano kontroliranje unutarnje tjelesne temperature ili pregrijavanje, bol u prsistu i oticanje
Saka, gleznjeva ili stopala.

Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu potrebno je obavijestiti lijecnika ili medicinsku sestru. Ovo
ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem
nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.

5. Kako ¢uvati Abilify Maintena
Lijek ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na kutiji. Rok valjanosti
odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Ne zamrzavati.
Napunjenu $trcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, Strcaljka se moze Cuvati na temperaturi
ispod 25 °C do 2 sata.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode. Pitajte svog ljekarnika kako baciti lijekove
koje vise ne koristite. Ove ¢e mjere pomo¢i u ocuvanju okolisa.

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije

Sto Abilify Maintena sadrZi
- Djelatna tvar je aripiprazol.
Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 300 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrZzi 200 mg aripiprazola.
Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 400 mg aripiprazola.
Nakon rekonstitucije, jedan ml suspenzije sadrzi 200 mg aripiprazola.

- Drugi sastojci su
PraSak
karmelozanatrij, manitol, natrijev dihidrogenfosfat hidrat, natrijev hidroksid

Otapalo
voda za injekcije

Kako Abilify Maintena izgleda i sadrZaj pakiranja
74


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Abilify Maintena dolazi u napunjenoj Strcaljki koja sadrZi bijeli do gotovo bijeli praSak u prednjoj
komori i bistro otapalo u straznjoj komori. Vas ¢e ga lije¢nik pripremiti kao suspenziju koju ¢ete
dobiti u obliku injekcije.

Pojedinacno pakiranje
Jedno pojedina¢no pakiranje sadrzi jednu napunjenu Strcaljku i tri hipodermalne sigurnosne igle: jednu
od 25 mm i 23 gaugea, jednu od 38 mm i 22 gaugea i jednu od 50 mm i 21 gaugea.

ViSestruko pakiranje
Videstruko pakiranje od 3 pojedina¢na pakiranja.

Na trzi$tu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.

Gallions, Wexham Springs, Framewood Road,
Wexham, SL3 6PJ — Ujedinjeno Kraljevstvo

Proizvodaé
H. Lundbeck A/S

Ottiliavej 9, 2500 Valby
Danska

Elaiapharm

2881 Route des Crétes Z.1 Les Bouillides Sophia Antipolis

06550 Valbonne
Francuska

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje

lijeka u promet:
Belgié/Belgique/Belgien
Lundbeck S.A./N.V.
Tél/Tel: +32 2 340 2828

Bbbarapus

Lundbeck Export A/S Representative Office

Tel: +359 2 962 4696

Ceska republika

Lundbeck Ceska republika s.r.o.

Tel: +420 225 275 600

Danmark
Otsuka Pharma Scandinavia AB
Tel: +46 8 54528660

Deutschland
Otsuka Pharma GmbH
Tel: +49 69 1700860

Eesti
H. Lundbeck A/S
Tel: + 45 36301311
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Lietuva
H. Lundbeck A/S
Tel: + 45 36301311

Luxembourg/Luxemburg
Lundbeck S.A.
Tél: +32 2 340 2828

Magyarorszag
Lundbeck Hungaria Kft.
Tel: +36 1 4369980

Malta
H. Lundbeck A/S
Tel: + 45 36301311

Nederland
Lundbeck B.V.
Tel: +31 20 697 1901

Norge
Otsuka Pharma Scandinavia AB
Tel: +46 8 54528660



E)\ado
Lundbeck Hellas S.A.
TnA: +30 210 610 5036

Espafia
Otsuka Pharmaceutical S.A.
Tel: +34 93 208 10 20

France
Otsuka Pharmaceutical France SAS
Tél: +33 (0)1 47 08 00 00

Hrvatska
Lundbeck Croatia d.o.o0.
Tel.: + 3851 3649 210

Ireland
Lundbeck (Ireland) Limited
Tel: +353 1 468 9800

Island )
Lundbeck Export A/S, utiba & Islandi
Tel: +354 414 7070

Italia
Otsuka Pharmaceutical Italy S.r.|
Tel: +39 02 00 63 27 10

Kvnpog
Lundbeck Hellas A.E
TnA.: +357 22490305

Latvija
H. Lundbeck A/S
Tel: +45 36301311

Osterreich
Lundbeck Austria GmbH
Tel: +43 1 331 070

Polska
Lundbeck Poland Sp. z 0. o.
Tel.: +48 22 626 93 00

Portugal
Lundbeck Portugal Lda
Tel: +351 21 00 45 900

Romania

Lundbeck Export A/S
Reprezentanta din Romania
Tel: +4021319 88 26

Slovenija
Lundbeck Pharma d.o.o.
Tel.: +386 2 229 4500

Slovenska republika
Lundbeck Slovensko s.r.o.
Tel: +421 2 5341 42 18

Suomi/Finland

Otsuka Pharma Scandinavia AB

Tel: +468 54528660

Sverige

Otsuka Pharma Scandinavia AB

Tel: +468 54528660

United Kingdom

Otsuka Pharmaceuticals (UK) Ltd.

Tel: +44 203 747 5300

Ova uputa je zadnji puta revidirana u {MM/GGGG}

Drugi izvori informacija

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za

lijekove: http://www.ema.europa.eu.
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Sljedece informacije namijenjene su samo zdravstvenim djelatnicima:
UPUTE ZA ZDRAVSTVENE DJELATNIKE
Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal valja zbrinuti sukladno lokalnim propisima.

Abilify Maintena 300 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim
oslobadanjem u napunjenoj Strcaljki

Abilify Maintena 400 mg praSak i otapalo za suspenziju za injekciju s produljenim
oslobadanjem u napunjenoj Strcaljki

aripiprazol

Korak 1: Priprema prije rekonstitucije praska.

IzloZite i provjerite da su niZe navedeni dijelovi priloZeni:

- Abilify Maintena uputa o lijeku i upute za zdravstvene djelatnike

- Jedna Abilify Maintena napunjena Strcaljka

- Jedna hipodermalna sigurnosna igla od 25 mm i 23 gaugea sa zastitnim nastavkom za iglu
- Jedna hipodermalna sigurnosna igla od 38 mm i 22 gaugea sa zastitnim nastavkom za iglu
- Jedna hipodermalna sigurnosna igla od 50 mm i 21 gaugea sa zaStitnim nastavkom za iglu
- Upute za Strcaljku i iglu

Korak 2: Rekonstitucija praska

a)  Malo potisnite klip tako da se zahvati navoj. Potom zakre¢ite klip sve dok se ne zaustavi kako bi
se oslobodilo otapalo. Kad je Klip zakrenut do kraja, srednji ¢ep se nalazi u razini linijske
oznake.

Linijska
oznaka

b)  Drzedi strcaljku okomito, zustro je tresite 20 sekundi sve dok rekonstituirana suspenzija ne
poprimi jednoli¢an izgled. Suspenziju treba ubrizgati odmah nakon rekonstitucije.

jednoli¢no
mlije¢no-bijela

20 sekundi

c)  Prije primjene, vizualno povjerite da Strcaljka ne sadrzi Cestice i da nije nastupila promjena boje.
Suspenzija rekonstituiranog lijeka mora izgledati kao jednoli¢na, homogena, neprozirna
suspenzija mlijecno bijele boje.
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d)  Ako se injekcija ne primijeni odmah nakon rekonstitucije, $trcaljka se moZe ¢uvati na
temperaturi ispod 25 °C do 2 sata. Ako je Strcaljka bila odloZena dulje od 15 minuta, Zustro
tresite Strcaljku tijekom najmanje 20 sekundi kako bi se lijek resuspendirao prije injekcije.

Korak 3: Postupak davanja injekcije
a)  Zakrenite i odvojite zatvara¢ i poklopac.

' Zakrenite i
odvojite

«— Zatvarad '

o Poklopac _..ﬂ Zakrenite i odvojite

b)  Odaberite jednu od sljede¢ih hipodermalnih sigurnosnih igala ovisno o mjestu primjene
injekcije i tjelesnoj teZini bolesnika.

Tjelesni tip Mijesto primjene Veli¢ina igle
injekcije

nepretili deltoidni misi¢ 25 mm i 23 gaugea
glutealni misié 38 mm i 22 gaugea

pretili deltoidni misi¢ 38 mm i 22 gaugea
glutealni misié 50 mm i 21 gaugea

c) Drze¢i poklopac igle, potiskom osigurajte da igla ¢vrsto sjedne na zastitni nastavak. Zakrenite u
smjeru kazaljke na satu tako da budu ¢vrsto spojene.

Poklopac igle
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d)  Zatim povucite poklopac igle ravno prema gore.

1

Poklopac igle Povucite

e) DrZite Strcaljku uspravno i polako potiskujte klip kako biste istisnuli zrak. Ako nije moguce
potisnuti Klip da bi se istisnuo zrak, provjerite je li klip zakrenut do kraja. Resuspendiranje nije
moguce nakon Sto se zrak istisne iz Strcaljke.

- lstisnite zrak sve dok suspenzija ne
ispuni bazu igle*

*Ako postoji otpor ili je
istiskivanje zraka oteZano,
provjerite je li klip zakrenut do kraja.

f) Polako ubrizgajte u glutealni ili deltoidni misi¢. Nemojte masirati mjesto injekcije. Neophodan
je oprez da bi se izbjegla nehoticna injekcija u krvnu zilu. Nemojte ubrizgavati u podrucje gdje
su prisutni znakovi upale, oStecenja koze, kvrzice 1/ili modrice.

Samo za duboku intramuskularnu injekciju u glutealni ili deltoidni miSié.

deltoidni misi¢ glutealni misi¢
Ne zaboravite mijenjati mjesto injekcije tako $to Cete je davati naizmjenice u jedan pa drugi

glutealni ili deltoidni misi¢. Provjerite da nema znakova ili simptoma nehoti¢ne intravenske
primjene.
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Korak 4: Postupci nakon injekcije
Postavite zastitni nastavak za iglu. Na ispravan naéin bacite iglu i napunjenu $trcaljku nakon injekcije.

»

Vratite zaStitni nastavak Bacite

80



DODATAK IV

ZNANSTVENI ZAKLJUCCI I RAZLOZI ZA IZMJENU UVJETA ODOBRENJA ZA
STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
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Znanstveni zakljucci

Uzimajuc¢i u obzir PRAC-ovo Izvjes¢e o ocjeni periodickih izvjeséa o neskodljivosti (PSUR) za
aripiprazol, znanstveni zaklju¢ci CHMP-a su sljedeci:

Na temelju pregleda baza podataka o sigurnosti primjene, klini¢kih podataka i literature, prijavljena
Stucavica u vecini slucajeva nije bila ozbiljna i povukla se spontano bez ikakve intervencije. S obzirom
na broj prijavljenih slu¢ajeva Stucavice uz aripiprazol (prvenstveno oralne formulacije), vrijeme
nastupa Stucavice od pocetka terapije aripiprazolom, nekoliko slu¢ajeva nestanka simptoma nakon
prestanka uzimanja lijeka (tzv. pozitivan dechallenge) i njihovog ponovnog javljanja nakon ponovnog
uzimanja lijeka (tzv. pozitivan rechallenge), ¢ini se da postoji neki stupanj uzro¢no-posljedi¢ne veze
izmedu izloZenosti aripiprazolu i Stucavice. Uz to, rezultati analiza disproporcionalnosti u Sustavu
prijave nuspojava Americke agencije za hranu i lijekove (FAERS) i bazama podataka VigiBase
ukazuju na mogucu povezanost izmedu aripiprazola i Stucavice. PRAC je smatrao da se informacije o
lijeku aripiprazola moraju azurirati tako da nuspojava ,,Stucavica® bude ukljucena u dio 4.8 sazetka
opisa svojstava lijeka, buduci da se doprinos aripiprazola u prijavljenim slu¢ajevima ne moze
iskljuciti. Potrebno je i sukladno azurirati uputu o lijeku.

Stoga je, s obzirom na prikazane podatke u pregledanim PSUR-ovima, PRAC smatrao da su promjene
informacijama o lijeku za lijekove koji sadrZe aripiprazol opravdane.

CHMP je suglasan sa znanstvenim zaklju¢cima koje je donio PRAC.
Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zaklju¢aka za aripiprazol, CHMP smatra da je omjer koristi i rizika lijekova
koji sadrZe aripiprazol nepromijenjen, uz predloZene izmjene informacija o lijeku.

CHMP predlaze izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet.
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