Skroécona informacja o produkcie leczniczym

Nazwa produktu leczniczego: RXULTI 1 mg tabletki powlekane, RXULTI 2 mg tabletki

powlekane, RXULTI 3 mg tabletki powlekane, RXULTI 4 mg tabletki powlekane. Sklad jakosciowy

i ilosciowy: RXULTI 1 mq tabletki powlekane: Kazda tabletka powlekana zawiera 1 mg
brekspiprazolu. Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: Kazda tabletka powlekana zawiera okoto
45 mg laktozy (w postaci jednowodnej). RXULTI 2 mq tabletki powlekane: Kazda tabletka powlekana
zawiera 2 mg brekspiprazolu. Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: Kazda tabletka powlekana
zawiera okoto 44,1 mg laktozy (w postaci jednowodnej). RXULTI 3 mq tabletki powlekane: Kazda
tabletka powlekana zawiera 3 mg brekspiprazolu. Substancja pomocnicza o znanym dziataniu Kazda
tabletka powlekana zawiera okoto 43,1 mg laktozy (w postaci jednowodnej). RXULTI 4 mg tabletki
powlekane Kazda tabletka powlekana zawiera 4 mg brekspiprazolu. Substancja pomocnicza o znanym
dziataniu: Kazda tabletka powlekana zawiera okoto 42,2 mg laktozy (w postaci jednowodnej). Postaé
farmaceutyczna: Tabletka powlekana. RXULTI 1 mq tabletki powlekane: Jasnozotte, okragte, lekko
wypukte tabletki o srednicy 6 mm ze Scigtymi krawedziami, z wyttoczonym napisem BRX i 1 po jednej
stronie. RXULTI 2 mq tabletki powlekane: Jasnozielone, okragte, lekko wypukte tabletki o srednicy 6
mm ze $cigtymi krawedziami, z wyttoczonym napisem BRX i 2 po jednej stronie. RXULTI 3 mg
tabletki powlekane: Jasnofioletowe, okragte, lekko wypukte tabletki o $rednicy 6 mm ze $cigtymi
krawedziami, Z wyttoczonym napisem BRX i 3 po jednej stronie. RXULTI 4 mg tabletki powlekane:
Biate, okragle, lekko wypukte tabletki o srednicy 6 mm ze Scigtymi krawedziami, z wyttoczonym
napisem BRX i 4 po jednej stronie. Wskazania do stosowania: Produkt leczniczy RXULTI jest
wskazany do leczenia schizofrenii u dorostych i mtodziezy w wieku 13 lat i starszej. Dawkowanie i
sposéb podawania. Dawkowanie Osoby doroste: Zalecana dawka poczatkowa brekspiprazolu to 1 mg
raz na dobe w dniach od 1. do 4. Zaleznie od reakcji klinicznej i tolerancji pacjenta dawka
brekspiprazolu moze by¢ zwickszona do 2 mg raz na dobe w dniach od 5. do 7., a nastepnie do 4 mg w
dniu 8. Zakres zalecanej dawki docelowej wynosi od 2 mg do 4 mg raz na dobe. Maksymalna zalecana
dawka dobowa wynosi 4 mg. Dzieci i miodziez: Zalecana dawka poczatkowa brekspiprazolu to 0,5 mg
raz na dobg w dniach od 1. do 4.Dawke brekspiprazolu nalezy stopniowo zwigksza¢ do 1 mg raz na
dobe w dniach od 5. do 7., a nastepnie do 2 mg w dniu 8. Zaleznie od reakcji klinicznej i tolerancji
pacjenta dawka brekspiprazolu moze by¢ zwiekszana co tydzien o 1 mg. Zakres zalecanej dawki
docelowej wynosi od 2 mg do 4 mg raz na dob¢. Maksymalna zalecana dawka dobowa wynosi 4 mg.
Zmiana z leczenia innymi lekami przeciwpsychotycznymi na brekspiprazol: Podczas zmiany z
leczenia innymi lekami przeciwpsychotycznymi na brekspiprazol nalezy rozwazy¢ stopniowe
krzyzowe dobieranie dawki leku ze stopniowym odstawianiem wczesniej stosowanego leku podczas
rozpoczynania leczenia brekspiprazolem. Zmiana z leczenia brekspiprazolem na inne leki
przeciwpsychotyczne: Podczas zmiany z leczenia brekspiprazolem na inne leki przeciwpsychotyczne
nie ma potrzeby stopniowego dobierania krzyzowego dawki leku. Przyjmowanie nowego leku
przeciwpsychotycznego nalezy rozpocza¢ od najmniejszej jego dawki, jednoczesnie odstawiajac
brekspiprazol. Nalezy bra¢ pod uwage, ze stezenie brekspiprazolu w 0soczu bedzie si¢ zmniejszato
stopniowo, az do catkowitej eliminacji leku z organizmu po 1 lub 2 tygodniach._Szczegdlne grupy
pacjentow Pacjenci w podesziym wieku: Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci
brekspiprazolu w leczeniu schizofrenii u pacjentow w wieku 65 lat lub starszych. Nie jest mozliwe
podanie wskazowek odno$nie do minimalnej skutecznej/bezpiecznej dawki w tej grupie pacjentow.
Zaburzenia czynnosci nerek: Maksymalna zalecana dawka u pacjentow z umiarkowanym i cigzkim
zaburzeniem czynnosci nerek jest zmniejszona do 3 mg raz na dobg. Zaburzenia czynnosci wgtroby:
Maksymalna zalecana dawka u pacjentow z umiarkowanym i cigzkim zaburzeniem czynnosci

watroby (>7 w klasyfikacji Childa-Pugha) jest zmniejszona do 3 mg raz na dobe. Osoby o0 wolnym
metabolizmie przy udziale cytochromu CYP2D6: U pacjentow 0 znanym wolnym metabolizmie przy
udziale cytochromu CYP2D6 wymagana jest zmiana dawki do potowy zalecanej dawki. Dalsze
zmniejszenie dawki do jednej czwartej zalecanej dawki jest wymagane w przypadku pacjentow 0
znanym stabym metabolizmie przy udziale cytochromu CYP2D6, ktorzy przyjmuja jednoczesnie Silne
lub umiarkowane inhibitory cytochromu. Dostosowanie dawki z powodu interakcji: Dostosowanie
dawki nalezy przeprowadzi¢ U pacjentow przyjmujacych jednoczesnie Silne inhibitory/leki indukujace
CYP3A4 lub silne inhibitory CYP2D6. W razie odstawienia inhibitora/leku indukujgcego CYP3A4
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lub inhibitora CYP2D6 moze by¢ wymagany powrot do tej dawki brekspiprazolu, jaka stosowano
przed rozpoczgciem skojarzonego leczenia. W razie pojawienia si¢ dziatan niepozadanych pomimo
dostosowania dawki produktu leczniczego RXULT], nalezy ponownie rozwazy¢, czy konieczne jest
jednoczesne stosowanie produktu leczniczego RXULTI i inhibitora CYP2D6 lub CYP3A4.
Dostosowanie dawki produktu leczniczego RXULTI u pacjentéw o znanym wolnym metabolizmie
przy udziale cytochromu CYP2D6 oraz w przypadku jednoczesnego stosowania z inhibitorami
cytochromu CYP. Osoby z wolno metabolizujacym cytochromem CYP2D6: Osoby o znanym
wolnym metabolizmie przy udziale cytochromu CYP2D6 - poda¢ potowe zalecanej dawki.

Osoby o wolnym metabolizmie przy udziale cytochromu CYP2D6 przyjmujace silne/umiarkowane
inhibitory cytochromu CYP3A4 - podawac jedng czwartg zalecanej dawki. Pacjenci przyjmujacy
inhibitory cytochromu CYP2D6 i (lub) inhibitory cytochromu CYP3A4: Silne inhibitory cytochromu
CYP2D6 -podawaé potowe zalecanej dawki; Silne inhibitory cytochromu CYP3A4 -podawac potowe
zalecanej dawki; Silne/umiarkowane inhibitory cytochromu CYP2D6 z silnymi/umiarkowanymi
inhibitorami cytochromu CYP3A4 - podawac jedng czwartg zalecanej dawki. Pacjenci przyjmujacy
leki silnie indukujace cytochrom CYP3A4: Jesli brekspiprazol jest stosowany jednocze$nie z lekami
silnie indukujacymi cytochrom CYP3A4 (np. ryfampicyna), u pacjenta, u ktérego uzyskano stabilizacje
dzieki podawaniu brekspiprazolu, niezbedne jest stopniowe zwigkszanie dawki dobowej brekspiprazolu
do dwukrotnej zalecanej dawki brekspiprazolu w ciggu od 1 do 2 tygodni. Nastepnie, jesli na podstawie
odpowiedzi klinicznej potrzebne jest dalsze dostosowanie dawki, dawke mozna zwigkszy¢
maksymalnie do trzykrotnej zalecanej dawki dobowej. W przypadku stosowania brekspiprazolu
jednoczesnie z lekami silnie indukujacymi cytochrom CYP3A4 dawka dobowa nie moze przekraczac
12 mg. Zaleca si¢ podawanie brekspiprazolu dwa razy na dob¢ w dawce podzielonej, poniewaz
dawkowanie raz na dobe powoduje duze wahania stezenia od warto$ci Szczytowej do najnizszej.
Produkty lecznicze indukujace cytochrom CYP3A4 dziataja w sposob zalezny od czasu i uzyskanie
maksymalnego efektu ich dziatania moze zaja¢ co najmniej 2 tygodnie od rozpoczgcia ich stosowania. |
odwrotnie, po odstawieniu leku indukcja cytochromu CYP3A4 moze utrzymywac si¢ CO najmniej 2
tygodnie zanim nie ustapi. Dzieci i miodziez: Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani
skutecznos$ci brekspiprazolu u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 13 lat. Dane nie sg dostgpne. Sposdb
podawania: Podanie doustne. Tabletki powlekane mozna przyjmowaé wraz z positkiem lub oddzielnie.
Przeciwwskazania: Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza.
Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania: Podczas leczenia
przeciwpsychotycznego uzyskanie klinicznej poprawy stanu pacjenta moze zaja¢ od Kilku dni do kilku
tygodni. Przez caty ten czas pacjent powinien pozostawac pod Scistg obserwacja. Mysli i zachowania
samobojcze: Wystepowanie zachowan samobojczych jest nieodtgcznie zwigzane z zaburzeniami
psychotycznymi i zaburzeniami nastroju. W niektorych przypadkach zdarzenia takie zgtaszane sg krotko
po rozpoczeciu leczenia lub po zmianie leczenia przeciwpsychotycznego, w tym zastosowaniu leczenia
brekspiprazolem. Leczenie przeciwpsychotyczne pacjentow z grupy wysokiego ryzyka powinno
odbywac sie pod $cistym nadzorem. Zaburzenia sercowo-naczyniowe: Brekspiprazolu nie oceniano u
pacjentow z zawatem migsnia sercowego, chorobg niedokrwienng serca ani klinicznie istotng choroba
Sercowo-naczyniowg W Wywiadzie, poniewaz tacy pacjenci zostali wytgczeni z udziatu w badaniach
klinicznych. Brekspiprazol nalezy stosowa¢ ostroznie U pacjentow z chorobg sercowo-naczyniowa (W
wywiadzie zawat migs$nia sercowego lub choroba niedokrwienna serca, niewydolnos¢ serca lub
zaburzenia przewodzenia), chorobg naczyn mozgu, w stanach predysponujacych do niedocisnienia
(odwodnienie, zmniejszenie objetosci krwi krazacej i leczenie przeciwnadcisnieniowymi produktami
leczniczymi) lub nadci$nienia t¢tniczego (W tym postepujacego lub ztosliwego). Wydtuzenie odstepu
QT: U pacjentow leczonych lekami przeciwpsychotycznymi moze wystapi¢ wydtuzenie odstepu QT.
Podczas badan klinicznych zgtoszono jedynie kilka przypadkéw nieznacznego wydtuzenia odstepu QT
w przypadku stosowania brekspiprazolu. Nalezy zachowac ostrozno$¢, gdy brekspiprazol jest
przepisywany pacjentom ze stwierdzong choroba sercowo-naczyniowsa, z wydhuzeniem odstgpu QT w
wywiadzie rodzinnym, z zaburzeniem rownowagi elektrolitowej lub w przypadku pacjentow
jednoczesnie przyjmujacych inne produkty lecznicze, ktére uwaza sie za wydhuzajace odstep QT. Zylna
choroba zakrzepowo-zatorowa: Zgtaszano przypadki zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ)
po stosowaniu lekow przeciwpsychotycznych. Ze wzgledu na czeste wystepowanie habytych
czynnikéw ryzyka ZChZZ u pacjentoéw leczonych lekami przeciwpsychotycznymi nalezy rozpoznaé
wszystkie mozliwe czynniki ryzyka zakrzepu z zatorami przed rozpoczgciem leczenia brekspiprazolem i
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W czasie jego trwania, a takze nalezy przedsiewzia¢ $rodki zapobiegawcze. Niedoci$nienie ortostatyczne i
omdlenia: Do dziatan niepozadanych zwigzanych z niedoci$nieniem ortostatycznym moga nalezec¢
zawroty glowy, uczucie pustki w gtowie i tachykardia. Na ogoét ryzyko to jest najwicksze na poczatku
leczenia lekami przeciwpsychotycznymi i podczas zwigkszania dawki. Do pacjentow z grupy
zwiekszonego ryzyka wystgpienia tych dziatan niepozadanych (np. pacjenci w podesztym wieku) lub do
pacjentdéw z grupy zwickszonego ryzyka wystapienia powiktan zwigzanych z niedocisnieniem naleza
osoby z odwodnieniem, hipowolemia, przyjmujace leki przeciwnadcisnieniowe, z chorobg uktadu
krazenia (np. niewydolno$¢ serca, zawat migsnia sercowego, niedokrwienie lub zaburzenia
przewodzenia), z chorobg naczyn mézgowych w wywiadzie, a takze osoby nieleczone wczesniej lekami
przeciwpsychotycznymi. U takich pacjentéw nalezy rozwazy¢ nizsza dawke poczatkowa i wolniejsze
dobieranie dawki, a takze monitorowa¢ parametry ortostatyczne czynnosci zyciowych. Ztosliwy zespot
neuroleptyczny (ang. NMS): NMS jest potencjalnie $miertelnym zespotem objawow, ktory zgltaszano w
zwiazku z podawaniem lekéw przeciwpsychotycznych, w tym brekspiprazolu. Klinicznymi objawami
NMS sa bardzo wysoka goraczka, sztywnos¢ migéni, zaburzenia swiadomosci oraz przejawy zaburzen
stabilno$ci uktadu wegetatywnego (nieregularne tetno i wahania cisnienia Krwi, czgstoskurcz, obfite
pocenie si¢ oraz zaburzenia rytmu serca). Moga wystapic¢ takze objawy dodatkowe, takie jak
zwiekszenie aktywnosci kinazy fosfokreatynowej, mioglobinuria (rabdomioliza) oraz ostra
niewydolno$¢ nerek. Jesli wystapity wyzej wymienione objawy podmiotowe lub przedmiotowe
swiadczace 0 NMS, badz niewyjasnionego pochodzenia wysoka goraczka bez innych objawow NMS,
nalezy niezwlocznie przerwac leczenie brekspiprazolem. Objawy pozapiramidowe (ang. EPS): Objawy
pozapiramidowe (w tym ostra dystonia) sag znanymi dziataniami grupy lekoéw przeciwpsychotycznych.
Brekspiprazol nalezy stosowac ostroznie U pacjentow z objawami pozapiramidowymi w wywiadzie.
Pozne dyskinezy: Zespot potencjalnie nieodwracalnych, mimowolnych ruchéw dyskinetycznych moze
wystapi¢ U pacjentow leczonych lekami przeciwpsychotycznymi. Chociaz czgsto$¢ wystepowania tego
zespotu wydaje si¢ najwigksza U pacjentow W podesztym wieku, zwlaszcza kobiet w podesztym wieku,
nie mozna opiera¢ si¢ na szacunkowych danych czestosci wystepowania, aby przewidzie¢, u ktérych
pacjentdbw W momencie rozpoczecia leczenia przeciwpsychotycznego prawdopodobnie rozwinie si¢ ten
zespoOt. Jesli objawy przedmiotowe lub podmiotowe péZznych dyskinez wystapia u pacjentow leczonych
brekspiprazolem, nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki lub odstawienie leku. Objawy takie moga
czasowo nasili¢ sie lub nawet wystapi¢ dopiero po odstawieniu leku. Dziatania niepozadane dotyczace
krazenia mozgowego: W badaniach klinicznych niektorych lekow przeciwpsychotycznych stosowanych
U pacjentéw W podesztym wieku z otgpieniem, prowadzonych z grupg kontrolng otrzymujaca placebo,
wystepowata wieksza czestos¢ dziatan niepozadanych dotyczacych kragzenia mozgowego (udar,
przejsciowe napady niedokrwienia), w tym zakonczonych zgonem, w poréwnaniu do pacjentow
otrzymujacych placebo. Pacjenci w podesztym wieku z psychoza zwigzang z ot¢pieniem: Nie badano
brekspiprazolu u pacjentow w podesztym wieku z otepieniem i brekspiprazol nie jest zalecany do
leczenia tych pacjentow w zwigzku ze zwigkszonym ryzykiem ogoélnej $miertelnosci. Hiperglikemia i
cukrzyca: U pacjentow leczonych nietypowymi lekami przeciwpsychotycznymi zgtaszano
hiperglikemie, W niektorych przypadkach bardzo wysoka z towarzyszacg kwasicg ketonowg i $pigczka
hiperosmotyczng lub zgonem. Czynnikami ryzyka, ktore moga predysponowa¢ pacjenta do wystapienia
ciezkich powiktan, sa otytos¢ i cukrzyca w wywiadzie rodzinnym. Pacjenci leczeni jakimikolwiek
lekami przeciwpsychotycznymi, w tym brekspiprazolem, powinni by¢ obserwowani, aby mozna byto
stwierdzi¢, czy wystepuja U hich objawy podmiotowe i przedmiotowe zwigzane z hiperglikemia (takie
jak nadmierne pragnienie, wielomocz, nadmierny apetyt i ostabienie). Przed rozpoczeciem lub wkrétce
po rozpoczgciu leczenia przeciwpsychotycznego nalezy ocenic stgzenie glukozy w osoczu na czczo.
Podczas dtugotrwatego leczenia pacjenci powinni by¢ regularnie monitorowani pod wzgledem objawow
pogorszenia kontroli glikemii. Zwigkszenie masy ciata i dyslipidemia: Stosowanie lekow
przeciwpsychotycznych, w tym brekspiprazolu, wiaze si¢ ze zmianami metabolicznymi, w tym ze
zwigkszeniem masy ciata i dyslipidemia. Wraz z wydtuzeniem czasu trwania leczenia brekspiprazolem
obserwowano zwiekszenie czestoéci wystepowania przypadkow zwiekszania masy ciata. Na poczatku
leczenia nalezy oceni¢ profil lipidowy. Na poczatku leczenia i w jego trakcie zaleca si¢ kliniczne
monitorowanie masy ciata i profilu lipidowego. Napady (padaczkowe): Jak w przypadku innych lekow
przeciwpsychotycznych, brekspiprazol nalezy stosowaé z zachowaniem ostroznos$ci U pacjentow, U
ktorych w przesztosci wystepowaty napady drgawkowe lub inne choroby, ktore potencjalnie obnizaja
prog napadow padaczkowych. Podczas stosowania brekspiprazolu zgtaszano napady drgawkowe.
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Regulacja temperatury ciata: Lekom przeciwpsychotycznym przypisuje si¢ zaktdcanie zdolnosci
organizmu do obnizania temperatury ciata. Zaleca si¢ zachowanie odpowiedniej ostrozno$ci podczas
przepisywania brekspiprazolu pacjentom, ktérzy moga znalez¢ si¢ w sytuacjach prowadzacych do
podwyzszenia temperatury ciata, takich jak intensywne ¢wiczenia, narazenie na ekstremalnie wysokie
temperatury, jednoczesne przyjmowanie produktéw leczniczych o dziataniu przeciwcholinergicznym
lub odwodnienie. Dysfagia: Z przyjmowaniem lekoéw przeciwpsychotycznych wiaze si¢ spowolnienie
motoryki przetyku i ryzyko aspiracji. Brekspiprazol nalezy stosowaé ostroznie U pacjentow z grupy
ryzyka zachtystowego zapalenia ptuc. Zaburzenia kontroli impulséw: U pacjentow leczonych
brekspiprazolem zgtaszano zaburzenia kontroli impulséw, w tym uzaleznienie od hazardu. Podczas
przyjmowania brekspiprazolu pacjenci moga wykazywac nasilone sktonnosci, szczegolnie do hazardu i
niemoznos$¢ ich kontrolowania. Inne zgtoszone popedy obejmuja: kompulsywne zachowania seksualne,
kompulsywne zakupy, nadmierne objadanie si¢ i inne impulsywne i kompulsywne zachowania.
Pacjenci z zaburzeniami kontroli impulséw w wywiadzie moga by¢ narazeni na wigksze ryzyko
wystgpienia tego dziatania i nalezy ich uwaznie monitorowac. Pacjenci moga nie postrzegac tych
zachowan jako nieprawidlowe, dlatego wazne jest, aby lekarze przepisujacy lek pytali pacjentow lub ich
opiekundéw zwlaszcza 0 pojawienie si¢ nowych lub nasilonych zaburzen kontroli impulséw lub innych
kompulsywnych zachowan podczas leczenia brekspiprazolem. Nalezy zauwazy¢, ze objawy zaburzenia
kontroli impulsow moga by¢ zwigzane z podstawowa choroba; jednak w niektorych przypadkach
zgltaszano ustgpienie popedow po zmniejszeniu dawki lub odstawieniu produktu leczniczego.
Kompulsywne zachowania, jesli nie zostang rozpoznane, moga zaszkodzi¢ pacjentowi lub innym
osobom. Nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki lub odstawienie produktu leczniczego, jesli u pacjenta
wystapia takie popedy podczas stosowania brekspiprazolu. Leukopenia, neutropenia i agranulocytoza:
Podczas leczenia lekami przeciwpsychotycznymi zgtaszano leukopenig, neutropeni¢ i agranulocytoze
(w tym przypadki $§miertelne). Mozliwe czynniki ryzyka leukopenii/neutropenii obejmuja stwierdzong
przed leczeniem matg liczbg biatych krwinek i wystepujaca w wywiadzie leukopenig¢/neutropenie
wywotang lekiem. U pacjentow, U ktorych wezesniej wystepowata mata liczba biatych krwinek lub
leukopenia/neutropenia wywotana lekiem (w wywiadzie), nalezy w ciagu pierwszych kilku miesiecy
leczenia monitorowa¢ morfologi¢ kKrwi i przerwac leczenie brekspiprazolem przy pierwszych oznakach
zmniejszenia liczby biatych krwinek, gdy brak innych czynnikow przyczynowych. Pacjenci z
neutropenig powinni by¢ objeci $cistg obserwacja w zakresie gorgczki lub innych objawdw zakazenia i
leczeni niezwtocznie po wystapieniu takich objawow lub oznak. U pacjentow z cigzka neutropenia

(bezwzgledna liczba granulocytéw obojetnochtonnych <1 000/ mm3) nalezy przerwac stosowanie
brekspiprazolu i prowadzi¢ obserwacje liczby biatych krwinek do czasu uzyskania poprawy.
Prolaktyna: Brekspiprazol moze zwicksza¢ stezenie prolaktyny. Zwiekszenia stezenia zwigzane z
leczeniem brekspiprazolem sa na ogoét tagodne i moga ustepowaé podczas kontynuowania leczenia,
jednak w niektorych rzadkich przypadkach dziatanie moze utrzymywac si¢ podczas stosowania leku.
Laktoza: Produkt leczniczy RXULTI tabletki powlekane zawiera laktoze. Lek nie powinien by¢
stosowany u pacjentow z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancja galaktozy, brakiem laktazy lub
zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy. Dzialania niepozadane. Podsumowanie profilu
bezpieczenstwa: Najczesciej obserwowanymi dziataniami niepozadanymi leku u oséb dorostych byly
akatyzja (5,6%) i zwigkszenie masy ciata (3,9%), a u mlodziezy nudnosci (6,4%), senno$¢ (4,5%)

i akatyzja (3,6%).

Dziatania niepozadane zgtaszane podczas kontrolowanych placebo krotkoterminowych badan
klinicznych 11'i 11l fazy z udzialem osob dorostych, z zastosowaniem odpowiednich dawek
terapeutycznych (od 2 mg do 4 mg) oraz podczas krétkoterminowych badan klinicznych I1I fazy z
udzialem dzieci i mtodziezy, z zastosowaniem odpowiednich dawek terapeutycznych (od

1 mg do 4 mg) i prowadzonych z grupa kontrolng otrzymujaca placebo. Bardzo czeste dziatania
niepozgdane (>1/10): zwigkszone stezenie prolaktyny we krwi?. Czeste dziatania niepozgdane (>1/100
do <1/10): wysypka, zwigkszenie masy ciata, akatyzja, zawroty glowy, drzenie, senno$¢?, sedacja,
biegunka, nudnosci, bol w gornej czesci jamy brzusznej, bole plecow, bol w konczynie, zwigkszone
stezenie fosfokinazy kreatynowej we krwi. Niezbyt czeste dziatania niepozgdane (>1/1 000 do <1/100):
obrzek naczynioruchowy, pokrzywka, opuchnigta twarz, proba samobojcza, mysli samobdjcze,
parkinsonizm, choroba zakrzepowo-zatorowa zyt (w tym zator ptucny i zakrzepica zyt glgbokich),
niedoci$nienie ortostatyczne, kaszel, prochnica zebow, wzdecia, mialgia, podwyzszone cisnienie krwi,
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zwigkszone stezenie trojglicerydéw we krwi, zwiekszenie aktywnosci enzymow watrobowych.
Czestos¢ nieznana (czgstos$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych): zaburzenie
zwigzane z hazardem, zachowanie impulsywne, napadowe objadanie si¢, kompulsywne kupowanie,
kompulsywne zachowania seksualne, napady (padaczkowe), ztosliwy zespo6t neuroleptyczny (ang.
NMS), wydtuzenie odstepu QT w elektrokardiogramie, rabdomioliza, zesp6t objawoéw odstawienia u
noworodkow. Opis wybranych dziatan niepozadanych Osoby doroste Objawy pozapiramidowe (ang.
EPS): Akatyzja byta najczeSciej zgtaszanym objawem pozapiramidowym zwigzanym z dziataniem
niepozadanym leku w grupie pacjentow otrzymujacych brekspiprazol w dawce od 2 mg/dobg do 4
mg/dobe (5,6%) w poréwnaniu do grupy pacjentdéw otrzymujacych placebo (4,5%), kolejnym objawem
byto drzenie (2,7%) w porownaniu do grupy pacjentow otrzymujacych placebo (1,2%). Innymi
objawami pozapiramidowymi zwigzanymi z dziataniami niepozadanymi leku zgtaszanymi podczas
krotkoterminowych badan klinicznych prowadzonych z grupa kontrolng byty: dyskinezy (0,4%),
zaburzenia pozapiramidowe (1,8%) i parkinsonizm (0,4%). Akatyzja: Na podstawie badan z
zastosowaniem statej dawki u pacjentéw leczonych brekspiprazolem wydaje si¢, ze wystepowanie
akatyzji zalezne jest od dawki, a czestos¢ wzrasta wraz ze zwigkszeniem dawki. Czestos¢ wystgpowania
akatyzji w grupie otrzymujacej brekspiprazol w dawce 1 mg/dobe, 2 mg/dobe i 4 mg/dobe wynosita
odpowiednio 3,0%, 4,6% i 6,5% w poréwnaniu do 5,2% w grupie otrzymujacej placebo. Czestosé
akatyzji w krotkoterminowych badaniach prowadzonych z grupa kontrolna (5,4%) byta podobna do
czestosci wystepowania akatyzji w dtugoterminowych badaniach otwartych (5,7%). Zachowania
samobdjcze: W krotkoterminowych badaniach z grupa kontrolng dziatania niepozadane zwigzane z
leczeniem (ang. Treatment Emergent Adverse Events, TEAE) dotyczace zachowan samobojczych
zgtoszono U 8 uczestnikow (0,5%, 2 ciezkie dziatania, 1 prowadzace do odstawienia leczenia) we
wszystkich grupach otrzymujacych brekspiprazol i 3 uczestnikow (0,4%, inne niz cigzkie dziatania) w
grupie otrzymujacej placebo. W dtugoterminowych, otwartych badaniach klinicznych, TEAE zwigzane
z zachowaniami samobojczymi zgtoszono U 23 uczestnikow (1,6%). Ogdlnie w programie badan
klinicznych brekspiprazolu w leczeniu schizofrenii wystapit jeden zgon z powodu samobojstwa, uznany
przez badacza za niezwigzany z badanym lekiem. Odnotowano spontaniczne zgtoszenia przypadkoéw
dokonanych samobdjstw i prob samobojczych po wprowadzeniu leku do obrotu. Wydluzenie odstepu
QT: W kroétkoterminowych badaniach brekspiprazolu prowadzonych z grupg kontrolng zgtoszono 3
przypadki dziatan niepozadanych zwigzanych z leczeniem (ang. TEAE) dotyczace wydtuzenia odstgpu
QT w grupie pacjentéw otrzymujacych dawke od 2 mg do 4 mg (0,3%) wobec 3 przypadkéw TEAE
(0,5%) zgtoszonych w grupie pacjentow otrzymujacych placebo. Czestos¢ TEAE w badaniach
dhugoterminowych byta podobna do czgstosci w badaniach krétkoterminowych. Wptyw stosowania
brekspiprazolu w dawkach terapeutycznych (4 mg) i w dawkach wigkszych niz terapeutyczna (12 mg)
na odstep QT oceniano u uczestnikow ze schizofrenig lub zaburzeniami schizoafektywnymi w
randomizowanym badaniu, prowadzonym metoda podwojnie $lepej proby, z grupa kontrolng
otrzymujacg placebo i grupg kontrolng otrzymujgcg substancje czynna (moksyfloksacyna),
prowadzonym w grupach rownolegtych. Analizy podgrup z tego badania sugerowaty, ze wydtuzenie
skorygowanego odstepu QT byto wicksze u kobiet niz U mezczyzn. Zwiekszenie masy ciata: \W
krotkoterminowych badaniach z grupa kontrolng odsetek uczestnikow z klinicznie istotnym
zwigkszeniem masy ciata (wzrost 0 >7% od poczatkowej masy ciata) wynosit 9,1% w grupie
otrzymujacej brekspiprazol w dawce od 2 mg/dob¢ do 4 mg/dobg, w poréwnaniu do 3,8% w grupie
placebo. W dtugoterminowym badaniu otwartym odsetek uczestnikow z klinicznie istotnym
zwigkszeniem masy ciata (wzrost 0 >7% masy ciata) podczas dowolnej wizyty wynosit 20,7%, a 0,4%
uczestnikow przerywato udzial z powodu zwigkszenia masy ciata. U uczestnikow ze zwigkszeniem
masy ciata >7% w stosunku do wartos$ci poczagtkowej masa ciata zwiekszata si¢ wraz z uptywem czasu,
ze $rednim zwickszeniem masy ciata do 10,2 kg w 52. tygodniu. Srednia zmiana catkowitej masy ciata
w przypadku grupy otrzymujacej brekspiprazol podczas dlugoterminowego otwartego badania
klinicznego wynosita 2,1 kg w 52. tygodniu. Prolaktyna: Czgstos¢ wystgpowania zwigkszenia stezenia
prolaktyny we krwi wynosita 0,9% w grupie otrzymujacej dawke od 2 mg do 4 mg brekspiprazolu w
porownaniu z 0,5% w grupie placebo w krotkoterminowych badaniach klinicznych prowadzonych z
grupg kontrolng. W krotkoterminowych badaniach wigksze czgstosci zwigkszenia stgzenia prolaktyny
(1,5% w pordéwnaniu do 0,60%) obserwowano u kobiet w poréwnaniu do mezczyzn. Ponadto czestosé
zwigkszenia stezenia prolaktyny >1 x GGN w grupie otrzymujacej dawke od 2 mg do 4 mg
brekspiprazolu wynosita 13,7% u kobiet w poréwnaniu do 6,4% w grupie placebo i 11,1% u me¢zczyzn
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w porownaniu do 10,3% w grupie placebo. Ztesliwy zespot neuroleptyczny: Potencjalnie $miertelny
zespot objawow zwany ztosliwym zespotem neuroleptycznym (ang. Neuroleptic Malignant Syndrome,
NMS) zgtaszano w zwiazku z podawaniem brekspiprazolu. Nudnosci: W przypadku nudnosci czestosé
wystepowania W grupie otrzymujacej dawke od 2 mg do 4 mg brekspiprazolu w badaniach
krotkoterminowych prowadzonych z grupa kontrolng wynosita 2,3% w porownaniu do 2,0% w grupie
otrzymujacej placebo. W przypadku wymiotow czgstos¢ wystepowania wynosita 1,0% w grupie otrzymujacej
brekspiprazol w porownaniu do 1,2% w grupie otrzymujacej placebo. Pod wzgledem rdznic migdzy ptciami
wsrod uczestnikow otrzymujacych brekspiprazol w badaniach krétkoterminowych obserwowano
czestsze wystepowanie nudnosci (4,8% w porownaniudo  2,8%) i wymiotow (4,6% w porownaniu do
1,4%) u kobiet w porownaniu do mezczyzn. W przypadku uczestnikow otrzymujacych placebo
czestos¢ wystepowania nudnosci wynosita 2,8% w przypadku mezczyzn w poréwnaniu do 3,2% w
przypadku kobiet, natomiast czgstos¢ wystepowania wymiotéw wynosita 3,0% w przypadku mezczyzn
w poréwnaniu do 2,6% w przypadku kobiet. Dzieci i mlodziez: Miodziez w wieku 13 lat i starsza ze
schizofrenig Oczekuje sie, ze czestos¢, rodzaj i nasilenie dziatan niepozadanych u mtodziezy beda
podobne jak u 0sob dorostych. Objawy pozapiramidowe (ang. EPS) W badaniach krotkoterminowych
akatyzja byla najczesciej zglaszanym dziataniem niepozadanym zwigzanym z EPS w grupie
otrzymujacej brekspiprazol w dawce od 1 mg/dobg do 4 mg/dobe (3,6%) w porownaniu do 2,9% w
grupie pacjentow otrzymujacych placebo. Innymi dziataniami niepozadanymi leku dotyczacymi EPS
zglaszanymi u dzieci i mlodziezy podczas krotkoterminowych badan klinicznych z grupg kontrolng
byty sztywnos¢ migsni (0,9%), hipokinezja (0,9%) i drzenie (0,9%). Akatyzja Czestos¢ wystepowania
akatyzji u dzieci i mtodziezy leczonych brekspiprazolem w krétkoterminowym, randomizowanym
badaniu prowadzonym metoda podwojnie §lepej proby wynosita 3,6% w poréwnaniu z 2,9% u
uczestnikow otrzymujacych placebo. Czgstos¢ wystgpowania akatyzji w trwajacym dlugoterminowym
badaniu prowadzonym metodg otwartej proby wynosita 5,1%. Zachowania samobdjcze W
krétkoterminowym badaniu prowadzonym z grupa kontrolna, dziatania niepozadane zwigzane z
leczeniem (TEAE) dotyczace zachowan samobodjczych zgltoszono u 1 uczestnika (0,9%, zdarzenie inne
niz cigzkie) w grupie leczonej brekspiprazolem i u zadnego w grupie otrzymujacej placebo. W
dlugoterminowym badaniu prowadzonym metodg otwartej proby TEAE dotyczace zachowan
samobodjczych zgltoszono u 8 uczestnikow (2,7%). Wydtuzenie odstepu QT W badaniach dotyczacych
schizofrenii u mtodziezy nie zgloszono zadnych TEAE zwigzanych z wydtuzeniem odstepu QT. Profil
bezpieczenstwa obserwowany w populacji mtodziezy uwaza si¢ za podobny do wystepujacego w
populacji dorostych. Zwigkszenie masy ciata W krotkoterminowych badaniach z grupa kontrolna
odsetek uczestnikow z klinicznie istotnym zwigkszeniem masy ciata (wzrost o >7% od poczatkowej
masy ciala) wynosil 8,2% w grupie otrzymujacej brekspiprazol w porownaniu do 4,9% w grupie
otrzymujacej placebo. Srednie zwiekszenie masy ciata od wartosci wyjéciowej do stwierdzonej
podczas ostatniej wizyty wynosito 0,8 kg u uczestnikéw otrzymujacych brekspiprazol i 0,0 kg u
uczestnikow otrzymujacych placebo. Aby uwzgledni¢ normalny wzrost, wyznaczono wskazniki z-
score (mierzone w odchyleniach standardowych [ang. SD]), ktére normalizujg naturalny wzrost dzieci i
mtlodziezy poprzez porownanie z normami populacyjnymi dopasowanymi do wieku i ptci. Zmiana
wskaznika z-score <0,5 SD uznaje si¢ za klinicznie nieistotng. W tym badaniu nie zaobserwowano
zmiany $redniej warto$ci z-score od wartosci wyjsciowej do stwierdzonej podczas ostatniej wizyty w
grupach otrzymujacych brekspiprazol i placebo. U 4,5% uczestnikow otrzymujacych brekspiprazol i u
3,9% uczestnikow otrzymujgcych placebo odnotowano wzrost wartosci skorygowanego wzgledem
wieku i ptci wskaznika masy ciata o co najmniej 0,5 SD wobec wartos$ci wyjsciowej. Dziatania
niepozadane TEAE zwigzane z przyrostem masy ciata zgloszono u 1,7% wszystkich pacjentow w
grupie leczonej brekspiprazolem w poréwnaniu z 3,4% w grupie placebo. W dlugoterminowym
badaniu prowadzonym metodg otwartej proby odsetek uczestnikow z klinicznie istotnym
zwigkszeniem masy ciata (wzrost 0 >7% od wyj$ciowej masy ciala) podczas dowolnej wizyty w grupie
otrzymujacej brekspiprazol wynosit 44,6%. Srednia zmiana z-score od wizyty poczatkowej do ostatniej
wizyty wynosita 0,10 SD dla masy ciata, podczas gdy u 20% pacjentow nastgpit wzrost wartosci z-
score dla masy ciala skorygowanej dla wieku i ptci o co najmniej 0,5 SD od wizyty poczatkowe;.
Dziatania niepozadane TEAE zwigzane ze zwickszeniem masy ciata zaobserwowano u 11,5%
uczestnikow, natomiast inne TEAE zwigzane ze zwickszeniem masy ciata, takie jak zwigkszenie
wskaznika BMI i obwodu talii, zgtoszono u jednego uczestnika dla kazdego z nich. Prolaktyna W
krotkoterminowym badaniu nie zgtoszono zadnych zdarzen niepozadanych zwigzanych z leczeniem
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dotyczacych zwickszonego stezenia prolaktyny. Czesto$¢ wystepowania zwiekszonego stezenia
prolaktyny >1 x GGN w grupie otrzymujacej brekspiprazol w dawce od 2 mg do 4 mg wynosita 26,8%
u kobiet w porownaniu z 6,3% w grupie otrzymujacej placebo i 24,5% u me¢zczyzn w poréwnaniu z
6% w grupie otrzymujacej placebo. W badaniach dtugoterminowych 1,7% uczestnikéw zglosito
dzialania niepozadane TEAE zwiazane ze zwigkszeniem st¢zenia prolaktyny we krwi, a 0,7%
uczestnikow zglositlo TEAE zwiazane z hiperprolaktynemia. Zfosliwy zespot neuroleptyczny (ang.
NMS) W badaniach dotyczacych schizofrenii u mtodziezy nie zgtoszono TEAE zwigzanych z NMS.
Profil bezpieczenstwa obserwowany w populacji mtodziezy jest uwazany za podobny do profilu
obserwowanego w populacji osob dorostych. Nudnosci W badaniach dotyczacych schizofrenii u
mtlodziezy zgtaszano TEAE w postaci nudnosci. Profil bezpieczenstwa obserwowany w populacji
mtodziezy jest uwazany za podobny do profilu obserwowanego w populacji 0sob dorostych. Sennosé
w tym sedacja i nadmierna sennos¢ W krotkoterminowych badaniach czgsto$¢ wystepowania dziatan
niepozadanych TEAE zwigzanych z sennoscig (sedacja, sennos$¢, nadmierna senno$¢) wynosita 7,3% w
grupie otrzymujacej brekspiprazol w dawce 2 — 4 mg w pordwnaniu z 6,7% w grupie otrzymujacej
placebo. W dlugoterminowych badaniach prowadzonych metoda otwartej proby czesto$é
wystepowania TEAE zwigzanych z sennoscia (sedacja, sennos¢, nadmierna senno$¢) wynosita 11,9%.
Nasilenie tych dziatan niepozadanych TEAE byto fagodne do umiarkowanego. Zglaszanie
podejrzewanych dziatan niepozadanych: Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest
zgltaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie
stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego personelu
medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem
Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji
Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobojczych: Al. Jerozolimskie 181C,
PL-02 222 Warszawa, Tel.: + 48 22 49 21, 301 Faks: + 48 22 49 21 309, strona internetowa:
https://smz.ezdrowie.gov.pl Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu: Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V. Herikerbergweg 292 1101 CT, Amsterdam, Holandia.
Numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: EU/1/18/1294/004-007. Data wydania pierwszego
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 26 lipca 2018 r. Produkt leczniczy wydawany na recepte.
Przed zastosowaniem nalezy zapozna¢ si¢ z petng informacja o leku. Przedstawiciel podmiotu
odpowiedzialnego: Lundbeck Poland Sp. z 0.0. ul. Marszatkowska 142, 00- 061 Warszawa, tel.: (22)
626 93 00. Opracowano na podstawie ChPL z 03.2025. Odptatnos¢ we wskazaniu: "Schizofrenia u
pacjentoéw dorostych po nieskutecznosci lub w przypadku przeciwwskazan do terapii co najmniej jednym
lekiem przeciwpsychotycznym Il generacji*. Rxulti, tabletki powlekane, 1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg, cena
detaliczna 312,90 zt, wysoko$¢ doptaty $wiadczeniobiorcy: 0,00 zt (na podstawie aktualnego Obwieszczenia
Ministra Zdrowia w sprawie wykazu refundowanych lekoéw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych).

! Obejmuje takze sedacje i nadmierng senno$¢
2 Klasyfikacja zwigkszenia stezenia prolaktyny we krwi opiera si¢ na potencjalnie istotnych kryteriach
(ang. Potentially clinically relevant, PCR) >1 x gorna granica normy (GGN).
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