CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TISERCIN

25 mg/ml, roztwor do wstrzykiwan
2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazdy 1 ml roztworu do wstrzykiwan zawiera 25 mg lewomepromazyny (Levomepromazinum,).

Petlny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do wstrzykiwan.

Do podawania domigsniowego. Lek mozna podawaé rowniez dozylnie w wolnym wlewie kroplowym
(patrz punkt 4.2)

Catkowicie przejrzysty pltyn bez zapachu.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania

Choroby psychiczne przebiegajace z pobudzeniem ruchowym i psychoruchowym, zespoty paranoidalne
(schizofrenia). Jako lek wspomagajacy w niektorych towarzyszacych objawach padaczki, niedorozwoju
umystowego, w depresji z niepokojem. W matych dawkach w zespotach lekowych (w pojedynczej
wieczornej dawce w zaburzeniach snu). Nasilenie dzialania przeciwbdlowego. Przygotowanie i

poglebienie znieczulenia ogolnego.

4.2. Dawkowanie i sposob podawania

Podawanie parenteralne stosuje si¢ wtedy, gdy niemozliwe jest zastosowanie leku doustnie. Dawka

dobowa wynosi zwykle 75-100 mg (w 2-3 dawkach podzielonych), gdy zapewnione jest lezenie pacjenta
w 16zku 1 monitorowanie cisnienia t¢tniczego i czynnos$ci serca. Stosujagc domigsniowo lek nalezy
podawac¢ w glebokiej iniekcji domigsniowej. Podajac dozylnie lek mozna stosowacé wytacznie w postaci
rozcienczonej w powolnym wlewie kroplowym (50-100 mg produktu leczniczego TISERCIN w 250 ml

soli fizjologicznej lub w roztworze glukozy).



4.3. Przeciwwskazania

- podawanie jednocze$nie z lekami hipotensyjnymi,

- nadwrazliwo$¢ na fenotiazyny,

- przedawkowanie Srodkdéw dziatajacych depresyjnie na osrodkowy uktad nerwowy (alkohol, §rodki do
znieczulenia ogblnego, leki nasenne),

- jaskra z waskim katem przesaczania,

- retencja moczu,

- choroba Parkinsona,

- stwardnienie rozsiane,

- miastenia, porazenie potowicze,

- cigzka kardiomiopatia (niewydolnos¢ krazenia),

- cigzkie zaburzenia czynnosci nerek lub watroby,

- istotna klinicznie hipotonia,

- choroba uktadu krwiotworczego,

- porfiria,

- karmienie piersia,

- lek jest przeciwwskazany u dzieci w wieku ponizej 12. lat.

4.4. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Stosowanie leku nalezy natychmiast przerwac, jesli wystapi jakakolwiek reakcja z nadwrazliwosci.

W czasie cigzy lek mozna stosowa¢ wylacznie po starannym oszacowaniu ryzyka i korzysci (patrz 4.6).
Jednoczesne stosowanie leku ze srodkami dziatajacymi depresyjnie na osrodkowy uktad nerwowy,
inhibitorami MAO i lekami antycholinergicznymi wymaga duzej ostroznosci (patrz réwniez 4.5).
Stosowanie leku u chorych z zaburzeniem czynnosci nerek i (lub) watroby wymaga szczegdlnej uwagi ze
wzgledu na ryzyko kumulacji leku i dziatania toksycznego.

Osoby w podeszlym wieku (szczegolnie z otgpieniem) sg bardziej podatne na hipotoni¢ ortostatyczng i
bardziej wrazliwe na przeciwcholinergiczne i sedatywne dziatania fenotiazyn. Ponadto osoby takie
wykazuja nadmierng sktonno$¢ do objawdéw pozapiramidowych i dlatego w takich przypadkach jest
szczegblnie wazne, aby leczenie rozpoczyna¢ od matych dawek poczatkowych i stopniowo je zwigkszac.
Po podaniu pierwszej dawki leku pacjent powinien poleze¢ przez okoto po6t godziny, aby uniknac
hipotonii ortostatycznej. Jesli po zazyciu leku czgsto wystepuja zawroty gtowy po kazdej dawce leku
zaleca si¢ lezenie w t6zku.

O ile to mozliwe miejsce iniekcji nalezy zmieniaé, gdyz produkt moze powodowac miejscowe

podraznienie 1 uszkodzenie tkanek.



U 0s6b z chorobami uktadu kragzenia w wywiadzie, a szczeg6lnie u 0s6b w podesztym wieku i u chorych z
zastoinowg niewydolnoscig serca, zaburzeniami przewodzenia, zaburzeniami rytmu serca, zespotem
wydtuzonego odstepu QT lub zaburzeniami krazenia zaleca si¢ duza ostroznos¢. Przed rozpoczgciem
leczenia produktem TISERCIN nalezy wykona¢ EKG, aby wykluczy¢ ewentualng chorobg serca, ktora
moglaby stanowi¢ przeciwwskazanie do leczenia.

Podobnie jak w przypadku innych fenotiazyn podczas leczenia lewomepromazyna opisywano wydtuzenie
odstepu QT, zaburzenia rytmu serca i bardzo rzadko arytmig¢ typu torsade de pointes (patrz rowniez 4.8 i
4.9).

Jesli w czasie leczenia przeciwpsychotycznego wystapi hipertermia zawsze nalezy wykluczy¢ mozliwo$¢
ztosliwego zespotu neuroleptycznego (ang. neuroleptic malignant syndrome - NMS). NMS jest to choroba
zagrazajaca zyciu cechujaca si¢ nastepujacymi objawami: sztywno$¢ migsni, wysoka goraczka, splatanie,
zaburzenia wegetatywnego uktadu nerwowego (chwiejne ci$nienie t¢tnicze, tachykardia, zaburzenia rytmu
serca, poty), katatonia.

Wyniki badan laboratoryjnych: podwyzszone stezenie fosfokinazy kreatyniny (CPK), mioglobinuria

(rabdomioliza) i ostra niewydolnos$¢ nerek. Wszystkie te objawy wskazuja na rozwdj NMS 1 dlatego
leczenie produktem TISERCIN nalezy natychmiast przerwac, jesli wystgpia takie objawy, a takze wtedy,
gdy w czasie leczenia wystapi wysoka gorgczka niejasnego pochodzenia nawet przy braku jawnych
objawow klinicznych NMS. Jesli po ustgpieniu NMS stan pacjenta nadal wymaga leczenia
przeciwpsychotycznego nalezy bardzo ostroznie dokona¢ wyboru leku.

Obserwowano tolerancj¢ na sedatywne dziatanie fenotiazyn i tolerancj¢ krzyzowa miedzy réznymi lekami
przeciwpsychotycznymi. Tolerancja ta moze ttumaczy¢ objawy wystepujace po naglym odstawieniu
duzych lub dtugotrwale stosowanych dawek leku. Do objawow tych naleza: nudno$ci, wymioty, bole
glowy, drzenie, poty, tachykardia, bezsennos¢, niepokoj ruchowy. Z uwagi na to zjawisko lek zawsze
nalezy odstawia¢ stopniowo zmniejszajac dawke.

Wiele lekoéw przeciwpsychotycznych, miedzy innymi lewomepromazyna, obniza prog drgawkowy i w
zapisie EEG wystepuja zmiany padaczkopodobne. W zwigzku z tym u chorych na padaczke w okresie
zwigkszania dawki produktu leczniczego TISERCIN konieczna jest staranna kontrola kliniczna i kontrola
EEG.

Cholestatyczna reakcja hepatotoksyczna przypominajaca zoltaczke indukowana przez chlorpromazyneg
moze wystapi¢ rowniez po innych fenotiazynach. Zalezy to od indywidualnej wrazliwosci pacjenta.
Zaburzenia tego typu catkowicie ustepuja po odstawieniu leku.

U niektorych chorych leczonych fenotiazynami opisywano réwniez agranulocytoze i leukopenie. W
zwigzku z tym, mimo rzadkiego wystgpowania tych powiktan, w czasie przewleklego leczenia zaleca si¢

regularng kontrole morfologii krwi.



Spozywanie napojow alkoholowych powinno by¢ zakazane w czasie leczenia produktem TISERCIN i po

zakonczeniu tego leczenia przez okres czasu, w ktorym utrzymuje si¢ dziatanie leku (przez 4-5 dni po

odstawieniu leku TISERCIN).

Przed rozpoczeciem leczenia 1 w czasie terapii zaleca sie regularna kontrole nastepujacych parametrow:

cisnienie tetnicze krwi (zwtaszcza u chorych z zaburzeniami krazenia i u 0sob ze sktonnoscia do
hipotonii),

czynnos¢ watroby (szczegdlnie u chorych z istniejacym juz zaburzeniem czynno$ci watroby),
morfologia krwi z rozmazem (w przypadku goraczki, zapalenia gardla lub podejrzenia leukopenii lub
agranulocytozy; na poczatku leczenia i w czasie dlugotrwalego stosowania leku),

EKG (u 0s6b z chorobami uktadu krazenia i u oséb w podesztym wieku).

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Nalezy unika¢ faczenia z nastepujacymi lekami:

leki hipotensyjne, ze wzgledu na ryzyko ciezkiej hipotonii,
inhibitory MAO, ze wzglgedu na mozliwos¢ przediuzonego dziatania produktu leczniczego

TISERCIN i nasilenia objawdw niepozadanych.

Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas jednoczesnego stosowania z ponizszymi lekami:

Leki o dziataniu antycholinergicznym (trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, leki
przeciwhistaminowe blokujace receptor H,, niektore leki przeciwparkinsonowe, atropina,
skopolamina, sukcynylocholina poniewaz moze si¢ nasila¢ dziatanie antycholinergiczne dajac
niedrozno$¢ porazenna, retencje moczu, jaskre. Po podawaniu jednoczesnie ze skopolaming
wystepowaty objawy pozapiramidowe.

Leki dzialajace hamujaco na osrodkowy uktad nerwowy (narkotyki, srodki do znieczulenia ogdlnego,
leki przeciwlgkowe, sedatywno-nasenne, uspokajajace, trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne);
nasilenie dziatania na o$rodkowy uktad nerwowy.

Leki o dziataniu pobudzajacym na osrodkowy uktad nerwowy (np. pochodne amfetaminy); dziatanie
pobudzajace zostaje ostabione.

Lewodopa; jej dziatanie zostaje ostabione.

Doustne leki przeciwcukrzycowe; zmniejsza si¢ skuteczno$¢ tych lekow i moze wystapic
hiperglikemia.

Leki wydtuzajace odstep QT (niektore leki antyarytmiczne, antybiotyki makrolidowe, niektore
azolowe leki przeciwgrzybicze, cizapryd, niektore leki przeciwdepresyjne, niektore leki
przeciwhistaminowe, posrednio leki moczopgdne prowadzace do hipokaliemii); leki mogg dziatac¢

addycyjnie i zwigkszac czgsto§¢ wystepowania arytmii.



- Dilewalol; poprzez wzajemne hamowanie metabolizmu leki te nawzajem nasilajg swoje dziatanie.
Podczas jednoczesnego stosowania konieczne moze okaza¢ si¢ zmniejszenie dawki jednego lub
obydwu lekow. Nie mozna wykluczy¢ takiej samej interakcji z innymi lekami beta-adrenolitycznymi.

- Preparaty o dziataniu fotouczulajacym; uczulenie na $wiatto moze si¢ nasilic.

- Alkohol; zwigksza si¢ dzialanie hamujace obu zwiazkow na osrodkowy uktad nerwowy; zwieksza si¢
rowniez prawdopodobienstwo pozapiramidowych objawow niepozadanych.

Inne:
- Jednoczesne podawanie witaminy C zmniejsza niedobor witaminy zwiazany z leczeniem produktem

TISERCIN.

4.6. Ciaza i laktacja

Ciaza

Opisano kilka przypadkéw wad wrodzonych u dzieci matek przyjmujacych fenotiazyny, ale nie
udowodniono zwiazku przyczynowego z leczeniem fenotiazynami. Niemniej jednak wobec braku danych
z kontrolowanych badan klinicznych uwaza sig, ze leku nie nalezy stosowaé w ciazy, jesli nie
przeprowadzi si¢ starannej oceny stosunku korzysci do ryzyka.

Karmienie piersia

Lewomepromazyna przenika do mleka kobiecego i dlatego, wobec braku kontrolowanych danych,

stosowanie leku w czasie karmienia piersig jest przeciwwskazane.

4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen

mechanicznych w ruchu

Na poczatku leczenia, przez okres czasu uzalezniony od indywidualnej odpowiedzi pacjenta, prowadzenie
pojazdow i wykonywanie czynnosci zwigzanych ze zwigkszonym ryzykiem wypadkow powinno byé

zakazane. P6zniej zakres tych ograniczen ustala si¢ indywidualnie.

4.8. Dzialania niepozadane

Dziatania niepozadane sklasyfikowane wedtug uktadow i1 narzadow MedDRA.

Okreslenia czesto$ci wystepowania dziatan niepozadanych sg nastepujace: (czesto >1/100 i
<1/10), niezbyt czgsto (=1/1000 i 1/100), rzadko (>1/10000 i <1/1000); bardzo rzadko
(<1/10000).

Zaburzenia serca

Czgsto: hipotonia ortostatyczna



Niezbyt czesto: tachykardia, zespoty MAS, wydluzenie odcinka QT (arytmia typu torsade de

pointes)

Zaburzenia krwi

Rzadko: pancytopenia, agranulocytoza, leukopenia, eozynofilia, trombocytopenia.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Czesto: zaburzenia orientacji, splatanie, halucynacje wzrokowe, mowa bezladna, napady padaczkowe,
podwyzszone ci$nienie wewnatrzczaszkowe, nawrdt objawow psychotycznych, katatonia.

Rzadko: objawy pozapiramidowe (dyskineza, dystonia, parkinsonizm, opistotonus, wygdrowane

odruchy),

Zaburzenia oka

Czesto: Ztogi w soczewce i rogowce, retinopatia barwnikowa.

Zaburzenia zotadka i jelit

Czesto: sucho$¢ w jamie ustnej, dyskomfort w brzuchu, nudno$ci, wymioty, zaparcia,

Zaburzenia nerek i drég moczowych

Niezbyt czgsto: zmiana zabarwienia moczu, trudnos$ci z oddawaniem moczu.

Zaburzenia skory i tkanki podskorne;j

Rzadko: uczulenie na $wiatto, rumien, pokrzywka, przebarwienia, zluszczajace zapalenie skory.

Zaburzenia endokrynologiczne
Rzadko: mlekotok, zaburzenia miesigczkowania.
Bardzo rzadko: gruczolak przysadki (potrzebne sa dalsze badania, aby ustali¢ zwiazek przyczynowy z

leczeniem).

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Rzadko: zmniejszenie masy ciala.

Zaburzenia watroby i drog zotciowych

Rzadko: zottaczka, cholestaza.



Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi

Bardzo rzadko: nieprawidtowe skurcze macicy.

Zaburzenia immunologiczne

Rzadko: obrzgk krtani, obrzeki obwodowe, reakcje rzekomoanafilaktyczne, astma.

Inne

Bardzo wysoka goraczka, niedobor witamin.

4.9. Przedawkowanie

Objawy przedawkowania:

Moga wystapi¢: zaburzenia czynnosci zyciowych (najczesciej hipotonia, gorgczka), zaburzenia
przewodzenia w sercu (wydtuzenie odstepu QT, czestoskurcz komorowy/ migotanie komor, torsade de
pointes, blok przedsionkowo-komorowy), objawy pozapiramidowe, sedacja, pobudzenie osrodkowego
uktadu nerwowego (napady padaczkowe) i ztosliwy zespot neuroleptyczny.

Leczenie przedawkowania:

Zaleca si¢ monitorowanie nastepujacych parametrow: rownowaga kwasowo-zasadowa, rOwnowaga
wodno-elektrolitowa, czynno$¢ nerek, ilo$¢ moczu, st¢zenia enzymow watrobowych, EKG, u pacjentow
ze ztosliwym zespotem neuroleptycznym dodatkowo stezenie CPK w surowicy i temperatura ciata.

W zaleznosci od wynikéw monitorowanych parametréw nalezy stosowac odpowiednie leczenie
objawowe. W przypadku hipotonii — mozna zastosowac¢ dozylne podawanie ptynow, pozycje
Trendelenburga, dopaming i (lub) noradrenaling. (Ze wzgledu na proarytmogenne dziatanie
lewomepromazyny konieczny jest zestaw do reanimacji i monitorowanie EKG w czasie podawania
dopaminy i (lub) noradrenaliny). Drgawki mozna leczy¢ diazepamem lub - jesli nawracaja — fenytoing lub
fenobarbitalem. W przypadku rabdomiolizy nalezy podawa¢ mannitol.

Nie jest znane zadne specyficzne antidotum. Diureza forsowana, hemodializa i hemoperfuzja nie
przynosza korzysci.

Nie zaleca si¢ indukowania wymiotdéw, gdyz mozliwy napad padaczkowy i reakcje dystoniczne ze strony
glowy 1 szyi mogg prowadzi¢ do aspiracji wymiotow. Dodatkowo do monitorowania czynnos$ci zyciowych
nalezy wykona¢ probe ptukania Zzotagdka, nawet po 12 godzinach od przyjecia leku, poniewaz z uwagi na
antycholinergiczne dziatanie lewomepromazyny opréznianie zotadka jest opdznione. W celu

dodatkowego zmniejszenia wchlaniania leku zaleca si¢ wegiel aktywowany i §rodki przeczyszczajace.



5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1. Wiasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwpsychotyczne

Kod ATC: NOSA A02

Mechanizm dziatania

TISERCIN jest to staby lek neuroleptyczny z grupy fenotiazyny. Lewomepromazyna jest analogiem
chlorpromazyny o silniejszym od chlorpromazyny dziataniu hamujacym na funkcje psychoruchowe.
Dziatajac na receptory dopaminergiczne we wzgorzu, podwzgorzu, uktadzie siatkdowkowatym i
limbicznym lewomepromazyna powoduje supresje bodzcow czuciowych, zmniejszenie aktywnosci
ruchowej i silng sedacje; poza tym wywiera rowniez antagonistyczne dziatanie na inne uktady neuro
przekaznikow (noradrenergiczny, serotoninergiczny, histaminergiczny, cholinergiczny). W rezultacie
lewomepromazyna wywiera dziatanie przeciwwymiotne, przeciwhistaminowe, przeciwadrenergiczne i
przeciwcholinergiczne. Pozapiramidowe objawy niepozadane sa stabsze niz po silnych lekach
neuroleptycznych. Zwigzek jest silnym antagonistg alfa-adrenergicznym, ale wykazuje stabe dziatanie
przeciwcholinergiczne. Lewomepromazyna podwyzsza prog bolu (skutecznos¢ przeciwbolowa jest
podobna do morfiny) i powoduje efekt amnestyczny. Dzigki zdolnosci nasilania dziatania lekow
przeciwbdlowych lek mozna stosowac jako leczenie pomocnicze w silnych boélach ostrych i przewlektych.
Maksymalne dzialanie przeciwbolowe wystepuje w ciggu 20-40 minut po podaniu domi¢sniowym i

utrzymuje si¢ przez okoto 4 godziny.

5.2. Wilasciwos$ci farmakokinetyczne

Po podaniu doustnym i domig$niowym lek osiagga maksymalne stezenie w osoczu w ciggu odpowiednio
30-90 minut i 1-3 godzin.

Lewomepromazyna jest intensywnie metabolizowana do metabolitow sprzezonych z siarczanem i
glukuronianem, wydalanych nastepnie przez nerki. Niewielka cze$¢ dawki (1%) wydala si¢ z moczem i

katem w postaci niezmienionej. Okres pottrwania eliminacji wynosi 15-30 godzin.

5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane przedkliniczne (niekliniczne), uwzgledniajace wyniki konwencjonalnych badan
farmakologicznych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania, badan toksycznos$ci po podaniu
wielokrotnym, genotoksycznosci, mozliwosci dziatania rakotwdrczego i toksycznego wptywu na
reprodukcje, nie ujawniajg wystepowania szczegolnego zagrozenia dla cztowieka. U szczurow

otrzymujacych duze dawki lewomepromazyny z pokarmem stwierdzono obnizenie ptodnosci.



6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Monotioglicerol, kwas cytrynowy bezwodny, chlorek sodu, woda do wstrzykiwan.

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3. Okres wazno$ci

2 lata

6.4. Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C, chroni¢ przed Swiatlem.

6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania
Amputka 1ml z bezbarwnego szkla.
5 amputek w bistrze z PVC/PET/PE. Blistry po dwie sztuki umieszczone sg wraz z ulotka informacyjng w

kartonowym pudetku.

6.6. Szczegolowe Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak szczegdlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

EGIS PHARMACEUTICALS PLC.
1106 BUDAPESZT, Kereszttri ut 30-38.
WEGRY

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Pozwolenie nr R/1834

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU /
PRZEDLUZENIA DOPUSZCZENIA DO OBROTU
01.10.1983, 20.05.1999, 04.08.2004, 20.05.2005, 10.12.2008



10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO
2010-10-19
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