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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1.

NAZEV PRIPRAVKU

BURONIL 25 mg potahované tablety

2.

4.

4.1

4.2

KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna potahovana tableta obsahuje melperoni hydrochloridum 25 mg.
Pomocna latka se znamym G¢inkem: monohydrat laktozy.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

LEKOVA FORMA

Potahovana tableta
Kulaté, bikonvexni, svétle zluté potahované tablety o priméru 8,1 mm a vysce 4,2 mm.

KLINICKE UDAJE
Terapeutické indikace

Akutni a chronicka schizofrenie.

Abstinencni ptiznaky pii alkoholismu.

Poruchy chovani zptisobené mentalni retardaci.

Uzkostna porucha s rozrusenim, neklidem a napétim.

Stavy zmatenosti, uzkosti, vzrusenosti, nocniho neklidu s poruchou spanku, zvlasté u starSich
pacientu.

Davkovani a zpusob podani
Dospéli

Davkovani by m¢lo byt individudlné upraveno podle pacientova stavu. Zpravidla se zpocatku
uzivaji nizké davky, které se podle terapeutické odpovédi co nejrychleji postupné zvysuji, az se
dosahne optimalni u¢inné davky.

Akutni a chronickad schizofrenie

Uvodni dévka je 100-300 mg denné, davka se postupné zvysuje az k dosazeni optimalniho Gi¢inku.
Obvykla optimélni davka je 300 mg denné, nékdy vSak je nutno denni davku zvySit az na
maximalni davku 600 mg. Udrzovaci davka je zpravidla 100-200 mg denné. Denni davky se
uzivaji ve 3-4 dil¢ich davkach.

Abstinencni priznaky pri alkoholismu
Pti peroralni 1é¢be se uziva davka 150-400 mg denné ve 3-4 dil¢ich davkach. Davky se postupné
snizuji, obvykle az na 25-50 mg 3x denné.

Poruchy chovani zpiisobené mentalni retardaci
25 mg 3x denn¢, davky se zvySuji k dosazeni optiméalniho G¢inku. Maximalni ddvka pouzivana
v klinickych studiich byla 600 mg denné.



4.3

Uzkostnd porucha s rozruSenim, neklidem a napétim
1-3x denné 25 mg.

Nocni neklid s poruchou spanku
Pfi nocnim neklidu se pred ulehnutim uziva 25-50 mg.

Starsi pacienti

Zpocatku 3x denné 25 mg. Davkovani je zapotiebi upravit k dosazeni optimalniho terapeutického
ucinku. Obvykla denni davka se pohybuje v rozmezi 25-400 mg ve 3-4 dil¢ich davkach.

Pediatricti pacienti

Ptipravek Buronil se nedoporucuje pro uzivani détmi mlad$imi 12 let kvtli nedostatecnym
udajiim o bezpecnosti a G¢innosti (viz body 4.4 a 5.2). Ptipravek byl podavan dospivajicim (ve
veéku 12-18 let) v klinickych studiich ve stejnych davkéch jako dospélym pacientiim.

Porucha funkce jater
U pacientt s lehkou a stfedné t€zkou poruchou jaterni funkce jsou doporuceny snizené davky.
Ptipravek nesmi uzivat pacienti s tézkou poruchou funkce jater (viz bod 4.3).

Porucha funkce ledvin
U pacientt s poruchou funkce ledvin jsou doporuceny snizené davky.
Pripravek nesmi uzivat pacienti s t€Zkou poruchou funkce ledvin (viz bod 4.3).

Zpusob podani
Potahované tablety se podavaji peroralng a zapijeji dostate¢nym mnozstvim tekutiny.
Kontraindikace

- Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku, butyrofenonové derivaty nebo na kteroukoli pomocnou latku
uvedenou v bodé¢ 6.1.

- Neurolepticky maligni syndrom v anamnéze

- Ob¢hovy kolaps

- Deprese CNS (napf. intoxikace alkoholem, barbituraty nebo opioidy)
- Komato6zni stavy

- Krevni dyskrazie

- Feochromocytom

- Tézka jaterni insuficience

- Tézka renalni insuficience

- Prvni trimestr t¢hotenstvi

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

V souvislosti s uzivanim antipsychotik se vyskytly ptipady zilniho tromboembolismu (VTE).
Vzhledem k tomu, Ze u pacientti 1é¢enych antipsychotiky jsou ¢asto pfitomny ziskané rizikové
faktory pro VTE, mély by byt pted i béhem 1é¢by Buronilem tyto rizikové faktory rozpoznany a
nasledné by méla byt uplatnéna preventivni opatfeni.

Pti kazdé 1é¢be neuroleptiky existuje riziko vzniku neuroleptického maligniho syndromu (projevi
se témito pfiznaky: hypertermie, svalova ztuhlost, vypadky védomi, nestabilita vegetativniho
nervového systému). U pacienti s jiz difve existujicim organickym psychosyndromem, mentalni
retardaci, nadmémym uZzivanim alkoholu nebo opioidd je vyznamné vyssi vyskyt fatdlniho
zakonc¢eni maligniho neuroleptického syndromu.



Opatieni pri vzniku neuroleptického maligniho syndromu: Ukoncit podavani neuroleptika. Je
tfeba zavést symptomatickou 1é¢bu a obecna podplrna opatieni. Muze byt vyhodné podat
dantrolen a bromokriptin. Symptomy mohou pfetrvavat nékdy déle nez tyden po preruseni
peroralni neuroleptické 1éCby.

Podobné jako jina neuroleptika je tfeba i ptipravek Buronil podévat s opatrnosti pii organickém
psychosyndromu, pfi epilepsii v anamnéze pii poruse funkce jater, ledvin nebo
kardiovaskuldrniho systému. Dale je zapotiebi opatrnosti u pacientd s myastenia gravis nebo
hypertrofii prostaty.

U pacientii s poruchou funkce jater nebo ledvin je dilezité pravidelné¢ sledovat jejich funkci.
Pacientiim s poruchou krvetvorby v anamnéze se doporucuje pravidelné kontrolovat krevni obraz
a objevi-li se abnormality krevniho obrazu, pfipravek je nutno vysadit (viz bod 4.3).

V randomizovanych, placebem kontrolovanych klinickych studiich u jedinct trpicich demenci
bylo pti uzivani n€kterych atypickych antipsychotik pozorovano pfiblizné trojnasobné zvySeni
rizika vzniku cerebrovaskuldrnich piihod. Mechanismus tohoto zvySeného rizika neni dosud
znam. Pfestoze toto nebylo pozorovano u melperonu, zvysSené riziko neni mozno vyloucit. U
pacient s rizikovymi faktory pro vznik cévni mozkové ptihody je tieba postupovat obezietné.

U starSich pacientl trpicich psychézou souvisejici s demenci bylo pifi uzivani atypickych
antipsychotickych latek (aripiprazol, klozapin, olanzapin, risperidon, kvetiapin a ziprasidon)
pozorovano piiblizné dvojnasobné zvySeni umrtnosti. Pfestoze toto nebylo pozorovano u
melperonu, u pacientd s psychdzou souvisejici s demenci je tfeba postupovat obezietné.

Pfi pouzivani atypickych antipsychotik v€etné melperonu existuje mozné riziko prodlouzeni QT
intervalu. Doporucuje se proto postupovat pii 1é¢bé pacienti s vyraznou bradykardii,
kardiovaskularnim onemocnénim ¢i vrozenym prodlouzenim QT intervalu v rodinné anamnéze

obezietné. Konkomitantni 1écba jinymi antipsychotiky se nedoporucuje.

Starsi pacienti jsou zvlasté citlivi na ortostatickou hypotenzi. To je tfeba vzit v uvahu v ramci
uzivani melperonu, nebot’ miize dojit k prechodnému snizeni krevniho tlaku (viz bod 5.1).

Bezpecnost a ucinnost melperonu nebyly stanoveny u déti mladsich 12 let.

Pacienti 1éCeni dlouhodobé, zejména vysSimi davkami, maji byt peclivé sledovani a pravidelné
ma byt vyhodnocovano, zda je mozno snizit udrzovaci davku.

Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci galaktosy, uplnym nedostatkem laktazy
nebo malabsorpci glukosy a galaktosy nemaji tento piipravek uzivat.

Béhem [écby neni vhodné pozivat alkohol vzhledem k vzajemnému potencovani ucinku.
4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Melperon muze zvysit sedativni uc¢inek alkoholu, barbiturati nebo dalSich latek ptsobicich
tlumivé na CNS.

Atypicka antipsychotika mohou ovliviiovat ucinky antihypertenziv (zesileni nebo oslabeni
ucinku), antihypertenzivni piisobeni guanetidinu a podobné puisobicich latek je snizeno.

Soucasné uzivani atypickych antipsychotik a lithia zvySuje riziko neurotoxicity.
Tricyklicka antidepresiva a atypicka antipsychotika si vzajemn¢ inhibuji metabolismus.

Peroralni kontraceptiva s vys§im obsahem hormont mohou zpomalit odbouravani neuroleptik.



4.6

Melperon miize snizit u¢inek levodopy v disledku blokady dopaminovych receptorti v mozku.

Néekteré studie prokazaly, ze melperon muze zpUsobit inhibici CYP2D6 a ptibuzné latky
prokézaly inhibici CYP3A4, coz mulze zplsobit zmény metabolizmu vsech latek, které jsou
substraty téchto enzymu. V ptfipad¢ konkomitantni 1écby dal§imi latkami, jez mohou zptsobit
prodlouzeni QT intervalu, jako jsou atypickd antipsychotika, antiarytmika tfidy [A a III,
moxifloxacin, erythromycin, methadon, meflochin, tricyklicka antidepresiva, lithium ¢i cisaprid,
se proto doporucuje postupovat obezretné. Konkomitantni 1écba latkami, které mohou zvysit
elektrolytovou nerovnovahu, jako jsou kli¢kova nebo thiazidova diuretika (hypokalemie), by se
méla zohlednit, nebot” zvySuje riziko vyskytu malignich arytmii. Konkomitantni lécba latkami,
jez mohou zvysit koncentraci melperonu v krvi, se nedoporucuje.

Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi
Adekvatni idaje o podavani melperonu t€hotnym Zenam nejsou k dispozici.

Ackoli reprodukéni studie u zvitat neprokazaly zvysené riziko poskozeni plodu, ani nebyla jinak
ovlivnéna reprodukce, ptipravek Buronil se nema podavat béhem téhotenstvi, pokud ocekavany
ptinos takové 1éCby nepievazi mozné riziko vzhledem k plodu.

V L trimestru je pfipravek Buronil kontraindikovan (viz bod 4.3).

Pokud je pripravek predepsan zené ve fertilnim veéku, musi byt upozornéna, aby neprodlené
kontaktovala 1€kare v pfipad€, ze planuje otéhotnét nebo je téhotna.

U novorozenci, ktefi byli béhem tietiho trimestru téhotenstvi vystaveni vlivu

antipsychotik (vcetné Buronilu), existuje riziko nezadoucich ucinkt véetné

extrapyramidovych ptiznakli a/nebo ptiznakll z vysazeni. Tyto piiznaky se mohou

lisit v délce trvani i v zavaznosti. Byly hlaseny piipady agitovanosti, hypertonie,

hypotonie, tremoru, somnolence, respira¢ni tisné nebo poruch piijmu potravy. Proto by
novorozenci méli byt peclivé monitorovani.

Kojeni
Neni znamo, zda se melperon vylucuje do matetského mléka. Proto by Zeny uzivajici melperon
nemély kojit.

4.7 UtinKy na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

4.8

Ptipravek Buronil ma velky vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje. Ptipravek Buronil pisobi
sedativné.

Pacienti, kteti uzivaji psychotropni latky, mohou mit do urcité miry snizenou schopnost soustiedit
se a udrzet pozornost bud’ vlivem vlastni nemoci, nebo pisobenim uzivanych lékd, ptipadné obou
zminénych faktorl. Pacienti musi byt o této moznosti informovani a mohou fidit nebo vykonavat
obdobné ¢innosti pouze po individualnim posouzeni.

Nezadouci ucinky

V niZe uvedeném piehledu jsou nezadouci ucinky sefazeny podle tfid organovych systémi dle
klasifikace MedDRA. Cetnost nezadoucich ucinki je definovana: velmi ¢asté (> 1/10); Casté (>
1/100 az < 1/10); méné casté (> 1/1000 az < 1/100); vzacné (> 1/10 000 az < 1/1000); velmi

vzacné (<1/10 000), neni znamo (z dostupnych tdaju nelze urcit).

V klinickych studiich byly zaznamenany nasledujici nezadouci ti¢inky:

| Gastrointestinalni poruchy |




Casté Sucho v ustech, obvykle pfechodné

Poruchy nervového systému

Velmi Casté Sedace na zacatku 1écby
Casté Parkinsonismus, zavrat’
Méné Casté Bolest hlavy, akutni dystonie a akatizie

Poruchy jater a Zlu€ovych cest
Méng¢ Casté Zvysena transaminaza, cholestdza, zloutenka

Cévni poruchy
Méné Casté Ortostaticka hypotenze

Poruchy krve a lymfatického systému
Mén¢ Casté Leukopenie, trombocytopenie, agranulocytoza,
pancytopenie

ZKkuSenosti po uvedeni pripravku na trh

Béhem pouzivani melperonu po jeho schvaleni byly zaznamenany nize uvedené nezadouci
ucinky. ProtoZe jsou tyto nezadouci ucinky hlaseny dobrovolné z nespecifikované skupiny
pacientt, nelze stanovit frekvenci vyskytu (z dostupnych udaji nelze urcit), ani urcit pfi¢innou
souvislost tykajici se expozice léku.

- Srde¢ni zastava

- Neurolepticky maligni syndrom

- Prodlouzeni QT intervalu

- Stevens-Johnsontiv syndrom

- Néhla smrt

- Pozdni dyskinezie

- Ventrikularni arytmie

- Ventrikularni fibrilace

- Ventrikularni tachykardie

- Syndrom z vysazeni léku u novorozenci (viz bod 4.6.)
- Ptipady zilniho tromboembolismu, vEetné ptipadi plicni embolie a hluboké Zilni trombozy,
byly hlaseny v souvislosti s antipsychotiky.

Hlaseni podezieni na nezaddouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje
to pokracovat ve sledovani poméru piinosti a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezteni na nezadouci u€inky prostfednictvim webového

formulafe sukl.gov.cz/nezadouciucinky

pfipadné na adresu:

Statni ustav pro kontrolu Ié¢iv
Srobarova 49/48

100 00 Praha 10

e-mail: farmakovigilance@sukl.gov.cz

4.9 Predavkovani


https://sukl.gov.cz/nezadouciucinky

5.1

Toxikologické udaje z predklinickych studii
Melperon ma nizkou akutni toxicitu. Ve studiich chronické toxicity se nevyskytly zadné nalezy,
které by mély vliv na terapeutické uziti melperonu.

Znamky a priznaky preddavkovani: Svalova ztuhlost, tfes, dystonie, opisthotonus, tonicko-
klonické kieCe, hypotonie, slinéni, midza, motoricky neklid, somnolence, bezvédomi,
bradykardie a Sok byly pozorovany pii pfedavkovani butyrofenonovymi derivaty.

Byl hlasen jeden piipad nefatalni formy ventrikularni tachykardie jako sekundarni piiznak
predavkovani 1750 mg melperonu. Bylo rovnéz hlaSeno n€kolik piipadii amrti po vazném
ptedavkovani melperonem po jeho uvedeni na trh.

Opatreni pri predavkovani: Neni k dispozici specifické antidotum melperonu. Opatieni jsou proto
symptomatickd a podptrna. V ptipadé peroralniho pfedavkovani je tfeba co nejdiive provést
vyplach zaludku a podat aktivni uhli. Je nutno zajistit podporu dychani a kardiovaskularniho
systému. Nesmi se aplikovat epinefrin (adrenalin), protoZze mutize zpasobit dalsi sniZzeni krevniho
tlaku. Kfece je mozno zvladnout diazepamem a extrapyramidové symptomy biperidenem.

U hlasenych ptipadi ptredavkovani melperonem byly uvedené nezadouci u¢inky vyjadieny mirné
a stfedné zavazné (piikladem stiedné zavazného predavkovani je poziti 1250 mg melperonu
dospélym cloveékem).

FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina
Atypicka antipsychotika, neuroleptika, derivatt butyrofenonu
ATC koéd: NOSADO3

Mechanismus ucinku, farmakodynamické vlastnosti
Melperon je neuroleptikum ze skupiny butyrofenonti.

Antipsychotické plsobeni neuroleptik je ve vztahu k jejich schopnosti blokovat dopaminové
receptory, k celkovému tucinku patrné téz ptispiva blokada serotoninovych receptorii (5-HT).

Melperon slabé a kratkodobé blokuje dopaminové receptory ve striatu, coz predstavuje nizké
riziko vzniku pozdni dyskineze a jinych extrapyramidovych nezadoucich ucinkd. Na rozdil od
nizké vazebné afinity v corpus striatum melperon vykazuje vysokou afinitu k dopaminergnim
vazebnym mistim v limbické oblasti ¢elniho laloku. V ptedklinickych studiich byl téz zjistén
ucinek na serotonergni systém. Melperon kompetitivné blokuje centralni i periferni a;-adrenergni
receptory. Inhibice té€chto receptorti je vSak kratkodob4, takze i ptipadny vliv na krevni tlak je
pouze kratkodoby.

Melperon ma nizkou antihistaminovou aktivitu a téméf zadnou afinitu k cholinergnim
muskarinovym receptortim.

V ustaleném stavu je vliv melperonu na sekreci prolaktinu pomérné slaby a pfechodny.

V klinické praxi je melperon urcen pro zvladnuti stavii zmatenosti, uzkosti a vzruseni, zvlasté u
starSich pacientt. Jeho zklidiiujici acinek je vyuzitelny téz pii 1€¢bé alkoholikd. Tlumivy Géinek
je méné vyjadien, nepusobi stimula¢n€ a nevyvolava zavislost. Ve vysokych davkach pasobi
melperon antipsychoticky. Béhem dvou tydnii od zahéjeni 1écby psychotické ptiznaky postupné
ustupuji. Pti pokracovani 1écby dochazi k dal§imu zlepSovani.



5.2 Farmakokinetické vlastnosti

5.3

6.

Absorpce

Po peroralnim uziti je maximalni koncentrace v séru dosazeno behem 1-3 hodin (Tmax).
Vstiebavani melperonu neni ovlivnéno pfijimanou potravou. Biologickd dostupnost po
peroralnim podani je ptiblizne 60 %.

Distribuce
Zdanlivy distribu¢ni objem melperonu (Vq)je ptiblizné 7-10 1/kg. Vazba na plazmatické bilkoviny
je asi 32 %.

Metabolismus

Melperon se v jatrech metabolizuje pomérné rychle na psychofarmakologicky mén¢ U¢inné a
neucinné metabolity. Pouze mala ¢ast melperonu se vylucuje v nezmeénéné formé. Metabolismus
melperonu miize byt saturovan. Saturace extenzivniho first-pass metabolismu zpisobuje
nelinedrni farmakokinetiku. Po podani jednotlivé davky 100 mg byly u zdravych dobrovolnika
zjistény o 50 % vyssi plazmatické hladiny, nez byly ocekavany.

Eliminace
Eliminacni poloc¢as melperonu t;,=6-8 hodin. Melperon se vylucuje predevsim ledvinami.

Starsi pacienti

Studie porovnavajici farmakokineticky profil u starSich pacientd (73 - 74 let) ve srovnani
s mlad$imi (< 40 let) jedinci prokazala, ze tyto dvé skupiny maji podobné hodnoty Cmax, Tmax @
ti2, ale u skupiny starSich pacientl byla zaznamenana o 37 % niZs§i hodnota AUCo.12. Mezi
mlads$imi (62,4 + 7,5 kg) a star§imi (77,3 £ 9,1 kg) pacienty byl pfiblizny rozdil 15 kg v télesné
hmotnosti. Pii korekci u télesné hmotnosti nebyly pozorovany zadné rozdily mezi témito dvéma
veékovymi skupinami pro parametr AUCo.1».

Pediatricka populace
Udaje nejsou k dispozici.

Porucha funkce jater
Udaje nejsou k dispozici.

Porucha funkce ledvin
Udaje nejsou k dispozici.

Piedklinické idaje vztahujici se k bezpecnosti
Melperon ma nizkou akutni toxicitu.

Ve studiich chronické toxicity se nevyskytly zadné nalezy, které by mély vliv na terapeutické
uziti melperonu.

Udaje ziskané v reprodukénich studiich nesvédéi pro ovlivnéni fertility melperonem.

FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

jadro tablety

monohydrat laktosy
mikrokrystalicka celulosa
mastek

kyselina stearova 50%



koloidni bezvody oxid kiemicity
magnesium-stearat

povidon 25

potahova vrstva

mastek

hypromelosa
makrogol 6000

oxid titanicity (E 171)
zluty oxid zelezity (E 172)
6.2 Inkompatibility
Neuplatiiuje se.
6.3 Doba pouZzitelnosti
5 let

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1€Civy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni
Bila HDPE lahvicka s bilym HDPE $roubovacim uzavérem garantujicim neporusenost, krabicka.
Velikost baleni: 50 potahovanych tablet

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Z&dné zvlastni pozadavky.
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