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Rx Thudc bén theo don

SEROQUEL XR®

Quetiapin furnarat
Vién nén phong thich kéo dai

BE XA TAM TAY TRE EM. BOC KY HUGONG DAN SU* DUNG TRUG'C KHI DUNG.
THUGC NAY CHi DUNG THEO BON THUGC.

THANH PHAN VA HAM LUONG

Thanh phan hoat chét:

Méi vien SEROQUEL XR 50 mg chira 50 mg quetiapin (dang quetiapin fumarat).
M&i vien SEROQUEL XR 200 mg chira 200 mg quetiapin (dang quetiapin fumarat).
Méi vién SEROQUEL XR 300 mg chira 300 mg quetiapin (dang quetiapin fumarat).

Thanh phén 14 dugc:

Ta duwore véi tae dung da biét:

M&i vién SEROQUEL XR 50 mg chira 119 mg lactose (khan).

M&i vien SEROQUEL XR 200 mg chira 50 mg lactose (khan).

Méi vien SEROQUEL XR 300 mg chira 47 mg lactose (khan).

Nhan vién: Cellulose vi tinh thé; natri citrat; lactose monohydrat; magnesi stearat; hypromellose 2280.

Bao vién: Hypromeliose 2910; macrogol (polyethylen glycol 400); titan dioxyd(E171); oxyd sét vang (E172) (vién nén 50 mg, 200 mg, 300 mg); oxyd sat dé (E172) (viéen nén 50 mg).

DANG BAO CHE
Vién nén phéng thich kéo dai.

50 mg: Vién mau hbng dao, 2 mét I5i c6 dang hinh nang, dugre khic chir XR50.
200 mg: Vién mau vang, 2 mét I8 co dang hinh nang, dugc khic chir XR200.
300 mg: Vién mau vang nhat, 2 mat 16i ¢é dang hinh nang, duge khac chir XR300.

CHi DINH DIEU TRI
Seroquel XR duroc chi dinh trong:

¢ Digu tri bénh tam thén phan ligt
s Didutrirdi loan luéng cuc
- Didu tri cac com hurng cam tir trung binh dén néng trong réi loan lwdng cuc.

- Didu tri cdc con trim cam I&n trong rdi loan ludmg cuc.
- Ngén ngira su tai phat cdc con hung cadm hodc trim cam & bénh nhan rdi loan lwdng curc da dap (rng trurde d6 véi tr liéu quetiapin.
*  Didu trj bd sung cac con tram cam Ién & bénh nhén rdi loan trdm cam chi yéu (MDD) chura dép (rng tét véi thude chéng trém cam don tri lidu (xem phén “Béc tinh duoe lre hoc'). Bac st

Iam sang nén xem xét dir lidu an toan cla thudc Seroquel XR trurére khi bt dAu didu tri (xem phan “Luwu y déc biét vé than trong khi st dung”).
_*  Dibutri r8i loan lo Au toan thé (GAD).

LIEU DUNG VA CACH DUNG N )
C6 céc ché dd lidu ding khac nhau cho mdi chi dinh. Do dé phai dam bao bénh nhan duge thong tin rd rang vé lidu diung thich hop cho tinh trang cia minh.

Seroquel XR duge chidinh ligu 1 an trong ngay, khong udng thubc kém véi thire &n (51 thiéu diing thubc 1 giér trurére bira &n). Nén nuét nguyén vién thudc, khdng duroc bé di, nhai hay nghién.

ggﬁ' tri tam than phén liét vé cdc con hung cédm tir tmngubinh dén nan%:rong réi loan luéng cuc )

Nén ding Seroquel XR it nhét mét gier trurére bira &n. Lidu tri lidu khér dau 12 300 mg (ngay 1), 600 mg (ngay 2). Lidu khuyén cdo hang ngay I 600 mg, tuy nhién néu dugc chimg minh trén
lam ligu co thé tang 16n 800mg/ngay. Nén digu chinh ligu trong khodng ligu co hiéu qua tir 400 mg dén 80O mg/ngay tuy theo dap (rng 1dm sang va kha ning dung nap cda bénh nhan.
Khéng can chinh liéu khi didu tri duy tri doi véri bénh tdm than phan liét.

Didu r:jcéecanrr&mcém!&n!mngrﬁ”oemuﬁngcgm

Nén ubng Seroquel XR trirére khi di ngl. Téng liBu mdi ngay trong 4 ngay diu diBu tri 12 50 mg (Ngay 1), 100 mg (Ngay 2), 200 mg ( 3) va 300 mg (Ngay 4). Lidu caomdingayla
300 mg. Qua cac thir nghiém 1&m sang, khong ghi nhan nhém sir dung liéu 600 mg ¢6 lgi ich hon nhom sir dung ligu 300 mg (xem phan “Béc tinh duroc lire hoc”). Mt 6 bénh nhan ca biét co the
6 thém loi ich khi str dung liéu 600 mg. Ligu khéi dau cao hom 300 mg nén dugc chi dinh bér bac ST cé kinh nghiém trong diéu tri r6i loan Iudmg cure. Cc thir nghiém Iam sang cho thdy c6 thé
xem xét giam liéu cho mét s& bénh nhan ca biét xudng con t6i thiéu 200 mg khi e6 quan ngai vé dung nap thude.

Ngdén ngé:}a téi phét réi loan luéng cuc -
Trong diéu trj dur phing tai phat cac con hung cam, phéi hop trdm cam va hung cam hoac tram cam, bénh nhan da dap Gng véi Seroquel XA trong digu trj cdp tinh réi loan lrdng cuc nén
tiép tuc str dung cung lidu dang diing trurérc khi di ngil, C6 thé digu chinh lidu Seroquel XR tly ddp (g va dung nap cua timng bénh nhén trong mirc 300 mg - 800 mg/ngay. Bidu quan trong &
nén sir dung lidu thdp nhét co hiéu qua trong didu tri duy tri.

Diéu tri hé tror céc con tram cdm Ion trong réi loan trdm cam chu yéu

Nén uéng Seroquel XR trurére khi di ngd. Ligu tri lidu khér déu 1a 50 mg cho ngay 1 va 2, va 150 mg cho ngay 3 va 4. Hiéu qua chéng trdm cam dugc ghi nhén & lidu 150 va 300 mg/ngay trong
céc thir nghiém ngén han cho liéu phap hé tre (véi amitriptylin, bupropion, citalopram, duloxetin, escitalopram, fluoxetin, paroxetin, sertralin va venlafaxin - xem phén “Bdc tinh dwerc lire hoc™)
va & lidu 50 mg/ngay trong céc thir nghiém don tri liéu ngén han. Cé sir gia 1dng nguy co cac phan (mg ngoal y & ligu cao hon. Béac si 1am sang nén dam bao s dung lidu thdp nhét cd higu
qué, bt ddu vl lidu 50 mg/ngay. Nhu ciu tang lidu tir 150 mg/ngay Ién 300 mg/ngay nén dua trén két qumnh gl cla tirng bénh nhén.

Diéu tri rdi loan lo 4u toan thé 4 !

Nén khéi dau voi liBu 50 mg cho ngay 1 va 2, tang 1&n dén 150 mg cho ngay 3 va 4. Biéu chinh liéu tiép theo trong khoang ligu khuyén cao tir 50 mg dén 150 mg /ngay tuy theo dap rng lam
sang va kha nang dung nap cla tirng bénh nhan. Hiéu qua cua Seroquel XR da dugc chirng minh trong khoang ligu tir 50 mg dén 300 mg/ngay, tuy nhién khong ghi nhan nhém str dung ligu
300 mg cd lgi ich hon nhom sir dung ligu 150 mg (xem phan “Béc tinh duroc le hoc”). Khding khuyén cédo sir dung ligu frén 150 mg/ngay.

Trong diéu tri duy tri réi loan lo 4u toan thé, liBu c6 hiéu qua trong didu tri khéi diu nén duoc tiép tuc. C6 thé didu chinh ligu trong khoang ligu khuyén cdo tiy theo dap irng lam sang va kha
nang dung nap cta tirng bénh nhén.
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cnm&smmmmmammmﬁmnmm . e
©é thudn tién, bénh nhan dang diéu tr bang Seroquel dang vién nén phong thich nhanh udng lidu nhigu 1an trong ngay c6 thé chuyén sang sir dung Seroquel XR ligu mdt 1an duy nhét trong
ngay véi téng lidu mdi ngay trong duong. Co thé chinh ligu cho tirng cé nhan néu cén.

Nguoi cao udi: B

Cing nhu cdc thude chéng loan than va thude chéng tram cam khae, ¢an than trong khi sir dung Seroquel XR & nguéri cao tudi, dac biét trong giai doan khéi dau diu tri. Téc dé diéu chinh
litu Seroquel XR c6 thé can phai cham hon va tong lidu didu tri mbi ngay th;[-)n hon so véri bénh nhéan tré tudi. D§ thanh thai trung binh quetiapin trong huyét twong giadm 30-50% & bénh nhan
cao tudi so véi & bénh nhan tré wéi. Nén khéi dau véi lidu 50 mg/ngay cho bénh nhan cao tubi. C6 thé téng ligu tirng ndc 50 mg/ngay cho dén khi dat liéu c6 hiéu qua tuy theo dép trng 1am
sang va khé nang dung nap cua tirng bénh nhéan.

O bénh nhéan cao tudi co cac con trdm cam Ién trong réi loan trim cam chii yéu, nén khéi d&u véi lidu 50 mg cho ngay 1-3, tang lén dén 100 mg tir ngay 4 va 150 mg tir ngay 8. Nén sir dung
li&n thép nhét cé hidu aud. bAt dau véi lieu 50 ma/naav. Dira vao dénh aid trén tira bénh nhan, néu cén ting ligu dén 300 ma/ngay thi khéng nén tang trrdic ngay 22 clia diéu fri.

Hiéu qua va an toan déi véi bénh nhan 65 tudi bi cac con tram cam lién quan dén 16i loan Iréng cure chura durge danh gia.

Tré em:
Khéng khuyén céo sir dung Seroquel XR cho ré em va tré vi thanh nién dui 18 tudi do chwa ¢6 dir ligu hé tro viéc st dung thuéic cho nhém bénh nhan & dé tudi nay. Dir lidu tir cac nghién clru
18m sang c6 déi chirng vdi gia duoc dugec trinh bay trong “Luru y déc biét va than trong khi st dung’, “Tac dung khéng mong muén”, “Béc tinh duere luc hoc” va “Bidc tinh duoc dong hoc”.

Suy than:
Khdng can phai didu chinh liéu cho bénh nhén suy than.

Suy gan:
Quetiapin durge chuyén héa chinh & gan. Do d6, nén sir dung than trong Seroquel XR & bénh nhén suy gan, d&c biét khi khéi dau tri liéu. Bénh nhan suy gan nén duroc khoi dau véi ligu

50 mg/ngay. C6 thé tang ligu tirmg nde 50 mg/ngay dén lidu hiéu qua tiy theo dép (rng Iam sang va kha nang dung nap ctia tirng bénh nhan.

CHONG CHi BINH
Chdng chi dinh sir dung Seroquel XR cho bénh nhan qua man véi bat cir thanh phan nao cua thudc.

Chdng chi dinh sir dung phéi horp voi thudc tre ché cytochrom P450 3A4, nhu thudc (re ché HIV-protease, thuéc khang ndm nhém azol, erythromycin, clarithromycin va nefazodon (xem thém
phén “Turong téc cia thude vai cdc thube khdc va cac loai trong téc khdc”).

LUU Y DAC BIET VA THAN TRONG KHI SU DUNG
Vi Seroquel XR cé mét vai chi dinh, dir liéu an toan nén duoc xem xét tity theo chén dodn trén tirng bénh nhén va ligu dang sir dung.

Hiéu qua va tinh an toan dai han & bénh nhan bi rdi loan trdm cam chi yéu chura duwoc danh gid trong didu tri hd troy, tuy nhién hiéu qua va tinh an toan dai han da duoc danh gia trén bénh
nhan nguréi I6m trong dom tri liéu (xem phén “Béc tinh duoc fue hoc”).

Tré em

Khéng khuyén cao sr dyng quetiapin cho tré em va tré vi thanh nién du6i 18 tudi do chura ¢ dir liéu hé tre cho viéc sir dung thuc cho bénh nhan & 46 tudi nay, Cac thir nghiém lam sang
voi quetiapin cho thdy ngoai cac dir liéu an toan dai véi nguéi Iom da duoc xéc dinh (xem phén “Tédc dung khéng mong muén™), mot s6 cac bién c6 ngoai ¥ xay ra & tré em va tré vi thanh nién
véri 1an sudt cao hon so véi & ngurdi Iom (tang cam gidc thém én, tang ndng dé prolactin huyét thanh, ndn, viém mii va ngat), hodc cé tac dong khac & tré em va tré vi thanh nién (triéu chimg
ngoai thap va kich thich) va xac dinh mét bién ¢ ngoai y méi (tang huyét 4p) chira ghi nhan qua céc thir nghiém trén ngurdi I6n trurdre day. Céc thay d6i vé xét nghiém chirc néng tuyén giap
cling durere ghi nhén & tré em va tré vi thanh nién,

Ngodi ra, céc anh hurdng vé an toan dai han cia tri liéu quetiapin ddi v&i sur tang trrdng va trirdng thanh chi méi durgre nghién clru trong gidi han 26 tuén. Chua rd anh hudng dai han di véi
sr phét trién nhan thire vé hanh vi.

Trong cac nghién ciru 1am sang cd ddi chirng voi gia duoc str dung quetiapin che bénh nhén tré em va tré vi thanh nién, quetiapin lién quan d@én ting tAn sudt triéu chimg ngoai thap (EPS) so
Vi gid dugc & bénh nhéan diBu tri tdm than phan ligt va con hung cém do rdi loan luréng cuc (xem phin “Tée dung khéng mong muén”).

I_%u'd.cdimmmmmmram 1am sang x&u di
Tram cam lién quan dén tang ngu; co 6 y nghi tur tir, tur hiy hoai va ty tr (céc bién c6 lién quan dén tir tir), Nguy co nay ton tai kéo dai cho dén khi bénh thuyén giam déang ké. Do c6 thé

chura c6 cai thién trong vai tuéin dau diéu tri hodc 1au hon, bénh nhan cin dugc theo dbi cén than cho dén khi bénh duoc cai thién dang ké. Kinh nghiém 1am sang cho théy nguy co tu tir co
thé gia ting & giai doan sé'm trong qua trinh hdi phue bénh. Ngoai ra, bac sTtri liéu nén xem xét nguy co ¢6 thé xay ra céc bién c6 lién quan dén tu tr sau khi ngung @6t ngdt diéu tri quetiapin,
do céc yéu té nguy co da duge biét cia bénh dang didu tri.

Cdc tinh trang v tam than khéc duorc chi dinh ding quetiapin ciing c6 thé lién quan dén ting nguy co céc bién cb lién quan dén tur tir. Ngoai ra, céc tinh trang nay c6 thé xay ra dng thoi véi
céc con trAm cam Iém. Do d6, nén than trong khi diéu tri cho bénh nhén cé cdc rdi loan tm than khac gidng nhur khi diéu tri cho bénh nhan cé céac con tram cam lon.

Bénh nhan c6 tién sir cac bién cé lién quan dén tir tir, hodc bénh nhan c6 nhiéu kha nang cé y nghi tur tir truée khi bat dau didu tri duoe ghi nhén o6 nguy co cﬁ&n{;ﬂw tir hodic ¢6 gang tur
m

W dai chét ché trong qua trinh diéu tri, Mt phan tich gdp céc thir nghiém 1am sang c6 déi chimg véi gia duorc thure hién vé-i_q.{g%ﬁudc v%-” m cam trén bénh nhan
nguroi Ion bi cac rdi loan vé tam than cho thdy & bénh nhan dudi 25 i co sur gia ting nguy ¢o hanh vi tu tr & nhom sir dung cac thude chéng tram cam so véi nhém gia duoc.

Két hop voi didu tri bang thube, dic biét khi bt dau digu tri va khi thay déi ligu, cn theo déi bénh nhén chat ché nhét Ia cac bénh nhan co nguy co cao. Bénh nhan (va nhirng ngurdi cham
s6¢ bénh nhan) nén dugre canh bao v& sir can thiét phai theo doi tat ca cac tinh trang 1dm sang xAu di, hanh vi hodc y nght tur tir hodc thay déi hanh vi bat thudng va tim hd tro y t& ngay khi
cac trigu chirng nay xuat hién,

Trong céc thi* nghiém 1am sang ngén han, co ddi chirng véi gia durge trén cac bénh nhéan bi cac con tréim cam Ién trong rdi loan ludng cure, suwr tang nguy cor cac bién ¢é lién quan dén tur tir
da durore ghi nhan & céc bénh nhan ngurdi 16m (duéi 25 tudi) didu tri véi quetiapin so véi bénh nhan st dung gia duorc (3,0% so véi 0%, theo thir tur). Trong cac nghién ctru [am sang trén bénh
nhan bi roi loan tram cam chi yéu, tan sudt cac bién c6 lién quan dén tu tir da dugc ghi nhan & nhém bénh nhan ngudi Ion (dudi 25 tudi) 1a 2,1% (3/44) & nhém diu tri véi quetiapin va 1,3%
(1/75) & nhém sir dung gia duoc.

Nguy co chuyén hoa

Véi nguy co ¢6 thé quan sat dwroc ve tinh trang chuyén héa xdu di nhu thay ddi vé can nang, glucose huyét (xem phén “Tang glucose huyél’) va lipid da duoc ghi nhan trong céc nghién clru
I&m sang, nén danh gia théng s6 chuyén héa cla bénh nhan vao Idc bat d4u didu tri va theo dbi sur thay ddi théng s8 nay trong sudt qua trinh diéu tri. Viéc cac théng sé tré nén x4u di nén
durgre kiém sodt 1am sang thich hop (xem phén “Tdc dung khdng mong mudn”).

Tridn rhi'vnn nanai than
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Trigu chirng ngoai thap
Trong cée thir nghiém Iam sang ¢6 déi chirng vdi gia duoc, quetiapin lién quan dén sy tang tan suft cac tn‘(?u chirng ngoai thép (EPS) so voi gia duge & bénh nhan ngudi 16m digu tri con
tram cam Iém trong ri loan lurdng cuc va réi loan trdm cam chi yéu (xem phin *“Tdce dung khéng mong mudn” va “Béc tinh duoe e hoc”).

Sir dung quetiapin co thé gay chirng bdn chdn, biéu hién bai sy khé chiu chil quan hodc bdn chdn khéng yén va cén thay ddi vi tri cor thé lién tuc kém theo khéng thé ngdi hodc dimg yén. Trigu
chirng nay xuét hién chil yéu trong vai tuain dau didu tri. O bénh nhan xay ra cac triéu chimg nay, co thé bat lgi khi tang ligu.

Rl loan van déng mudn (tardive dyskinesia)
Khi c6 bat ky dau hiéu hay triéu chimg réi loan véin déng tr y mudn nao, nén ¢an nhic viéc giam lidu hay ngung thudc quetiapin. C4c triéu chirng réi loan van déng mudn c6 thé gia tang hoac
x&u di sau khi ngung tri liéu (xem phén “Tdc dung khdng mong muén’).

Bubn ngu va chéng mat

Digu tri véri quetiapin c6 thé gay budn ngli va cac triéu chimg lién quan, nhu ngdy ngét (xem “Tdc d%ng khéng mong muén'"). Trong cac nghién clru Iam séang vé diéu tri bénh nhén trAm cam
do ri loan luéng cure va réi loan trdm cam chi yéu, bubn ngu thwdmng xudt hién trong 3 ngay dau didu tri va chi yéu & mire d6 nhe dén trung binh. Bénh nhan bi budn ngl tram trong ¢6 thé
can tai khdm thudng xuyén hon, ti thiéu trong vong hai tuin ké tir khi ¢é triéu chirng budn ngd hodc cho dén khi triéu chirng nay duroc cai thién va co thé can can nhac viée ngung digu tri,

Ha huyét 4p thé dirng

Biéu tri véi quetiapin co thé gay ha huyét ap thé dumg va chong mét (xem phan “Tadc dung khéng mong mudn®) gidng nhur budn ngu, céc triéu chirmg nay thurérng xudt hién trong giai doan
chinh liéu ban dau. Bidu nay co thé lam tang tan sudt xay ra cac tén thurong bét ngdr (té ngd) dac biét & ddi twong bénh nhén cao tudi. Do d6, nén khuyén bénh nhéan than trong dén khi quen
vori cac tac dung co thé c6 cla thude.

Quetiapin nén dwgc st dung than trong & bénh nhan cd bénh tim mach, bénh mach méu nao, hodc céc tinh trang khac c6 thé gy ha huyét 4p. Nén can nhéc gidm lidu hoc chinh lidu tir tir
néu xay ra ha huyét ap thé dirng, d4c biét & bénh nhan c6 bénh tim mach.

Hoi chirng ngurng thr khi ngu

H8i chirng ngurng thé khi ngli da durore ghi nhan & bénh nhan ding quetiapin. Than trong khi sir dung quetiapin & bénh nhan dang diing déng thiri véi céc thude chéng trim cam tac déng trén
hé than kinh trung wrong va ngudi c6 tién sir hode ¢é nguy ce bi hdi chirng ngung thér khi ngd, nhir nguréi thira can/ béo phi hodc nam gié.

Cogigt i el _ _

Trong cac thir nghiém Iam sang c6 ddi chirng, khding cé su khac biét vé tan sudt con co giat glu'a céc bénh nhan sir dung quetiapin va nhém gid duoc (placebo). Chura c6 dir liéu vé tan sudt
con co gidt trén bénh nhan c6 tién sir r8i loan co giat. Twong tw nhur cac thude chdng loan thén khac, cn than trong khi sir dung dé diu tri cho bénh nhén c6 tin sir co giét (xem phan “Téc
dung khéng mong muén’”).

Hgi chirng 4c tinh do thudc an than

Hoi chirng éc tinh do thubc an thin c6 lién quan dén viéc didu tri bang cdc thude chéng loan than, ké ca quetiapin (xem phain “Tédc dung khdng mong muén™). Céc biéu hién lam sang bao gdm
légg than nhi}gjt qua mire, thay ddi trang thai tdm thin, co cling cor, hé than kinh ty chii khéng én dinh va téng creatin phosphokinase. Trong triréng hop nay, nén ngurng ding quetiapin va co
bién phap diéu tri thich hop.

Giam bach cau trung tinh va bach ciu hat tram trong

Giam bach cau trung tinh tr3m trong (lrong bach cdu trung tinh <0,5 x 10%L) duwrgre ghi nhén trong céc thir nghiém Iam sang v& quetiapin. Hau hét céc trrong hop gidm bach chu trung tinh
tram frong xay ra trong vai thang dau didu tri véi quetiapin. Khéng cd mdi lién hé rd rét véi lidu ding. Kinh nghiém sau khi dura thudc ra thi tredmg cho thay c6 mét vai trréng hop tir vong. Céc
yéu t8 nguy co co thé gay ra giam bach céu trung tinh bao gdm: lrong bach céu thdp trude d6 va tidn sir gidm bach cau trung tinh do thudc. Tuy nhién, mét sé truéng hop xay ra & bénh nhéan
khéng cb cac yéu t6 nguy co trude d6. Nén ngung chi dinh quetiapin & bénh nhan ¢6 sd lirgng bach cau trung tinh <1,0 x 10%/L. Nén theo déi cac ddu hiéu va triéu chimg nhiém tring va

lwrgng bach cau trung tinh & cac bénh nhén nay (cho dén khi lirong bach cau trung tinh virgt qua 1,5 x 10%L) (xern phan “Bde tinh duwroe lure hoe”).
Can xem xét viéc giam bach céu trung tinh & nhirng bénh nhén bi nhiém tring hoéc sot, déc biét khi thiéu cac yéu t6 nguy co b rang, va nén dugc diéu tri 1am sang thich hop.

Nén khuyén bénh nhan bao cao ngay khi cé cac ddu hiéw!triéu chirng cla giam bach cau hat hodc nhiém triing (nhur sét, suy nhuec, hén mé, hodc dau hong) trong sudt qué trinh didu tri véi
Seroquel. Nhirng bénh nhén nay can dugc kiém tra kip thei s6 lrong bach cBu (WBC) va s6 lrong bach ciu trung tinh tuyét déi (ANC), déc biét khi thiéu cac yéu t8 nguy cor.

Téc dung Lrc ché déi giao cam {muscarinic)

Norquetiapin, chét chuyén héa cé hoat tinh cla quetiapin, ¢ ai lirc trung binh dén manh déi véi nhidu phan nhém thu thé muscarinic. Bigu nay gbp phan tao nén céc phan (rng ngoai y phan
anh tac dung trc ché d6i giao cam khi dung quetiapin & ligu khuyén cao, khi str dung ddng théi véi céc thude (re ché déi giao cam khac, va khi diing qué lidu. Thén trong khi str dung quetiapin
& bénh nhan dang diing dong theri véi cac thudc (e ché di giao cdm (muscarinic). Than trong khi sir dung quetiapin & bénh nhén dang duroc chin doan hodc ¢ tién str bi tiéu, phi dai tuyén
tién liét ¢é y nghfa Iam sang, tAc ruét hodc nhirng bénh lién quan, ting nhan ap hoac tAng nhan ap goc hep. (xem phin *Turong tdc cua thube vdi cde thuée khéc va céc loai tvong tée khac”,
*Téc dung khong mong muén”, “Qua liu va cach xu ", “Béc tinh duoc lue hoc”).

Tuong tac thuée
%em thém phan “Tuong téc cla thudc vdi cde thube khéc va cdc loai turong tdc khéc'.

Sir dung dbng thoi quetiapin v&i cac thude gay cam (g men gan manh nhu carbamazepin hay phenytoin c6 thé lam giam dang ké ndng dé quetiapin trong huyét trong, va vi thé lam giam
hiéu qua tri liu. & cac bénh nhan dang sir dung cac thudc gay cam irng men gan, viéc chi dinh quetiapin chi nén thirc hién sau khi bac si tri liéu can nhéc loi ich khi trj liéu bang quetiapin Ién
hon céc nguy co do ngung sir dung thude gay cam trng men gan. Bidu quan trong 1a nén ngung tir tir thudc gy ¢dm (rng men gan, va néu can thi thay thé bing mot thude khac khéng gay
cam (rng men gan (vi du nhur natri valproat).

Can néng
Téng can da duroc ghi nhén & bénh nhan didu tri voi quetiapin, va nén duroc theo déi va kiém soat 1am sang thich hop theo huéng dan sir dung thude chéng loan than (xem phén “Tédc dung
khéng mong muén” va “ic tinh dwoc luc hoc”).

Téng glucose huyét

B4 ghi nhan nhirng tredmg hop hiém gép ting glucose huyét vavhay xudt hién hodc ndng thém bénh dai thao dl.rérr:gdéi khi lién quan dén nhiém keto-acid hodic hon mé, ké ca vai trutmg hop gay tir
vc:?c[m phéin “Tdc dung khdng mong ). Trong véi trrémg hop, ting can tnrée d6 da duroc ghi nhén la yéu 16 nguy co. Can 6 ché dé theo ddi 1am sang thich hop theo huréng dan str dung cac
thude chéng loan thin. Bénh nhan diéu trj véi bét ki thude chdng loan than nao ké ca quetiapin nén duoc theo déi cac dau hiéu va triéu chirng ting glucose huyét (nhu khat nhidu, da niéu, &n nhiéu va
mét mdi) va bénh nhan dai thao dudng hodc b cac yéu 16 nguy co gay dai thao duremg nén duroc theo dai dinh ky dé tranh tinh trang kiém soat glucose xAu di. Nén theo dai can naing dinh ky.

Lipid

Tang triglycerid, LDL va cholesterol toan phén, va gidam HDL cholesterol da duoc ghi nhan qua cac thir nghiém lam sana voi auetianin (xem ohan “Tée duna khdna mona midn™ Can thav
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Kéo dai khoang QT

Trong céc thir nghiém lam sang va sir dung theo Tém tat déc tinh san phém, khdng cé méi lién quan gilra quetiapin va su gia ting kéo dai khoang QT tuyét ddi. Sau khi thubc luru hanh trén thi
trirdng, kéo dai khoang QT da dugc ghi nhan khi sir dung quetiapin & ligu didu tri (xem phan “Tdc dung khdng mong muén”) va trong trurémg hop qué lidu (xem phén “Qud liéu va céch xur tr").
Ciing nhur céc thube chéng loan thén khac, cén than trong khi chi dinh quetiapin cho bénh nhén bi bénh tim mach hay c6 tién sir gia dinh ¢4 dau hiéu kéo dai khodng QT. Cén thén trong khi
chi dinh quetiapin ciing véi céc thudc gay kéo dai khoang QT, hodc sir dung dbng théi v&i cac thude an than khac, dac biét & ngudi cao tudi, & bénh nhén cé héi chirng kéo dai QT bém sinh,
suy tim sung huyét, phi dai tim, ha kali hay magié huyét (xem phin “Tuong tdc cua thude véi cde thude khdc vé cdc loai fuong téc khac™).

Bénh co tim va viém co tim
Bénh co tim va viém co tim da duoc ghi nhan Imug cac thir nghiém Iam sang va trong qua trinh dura thudc ra thi trrdng, tuy nhién, méi quan hé nhan qua véi quetiapin van chura duoc chirmg
minh. Nén danh gi lai viéc diéu tri bAng quetiapin & bénh nhan nghi ngér bi bénh co tim va viém co tim.

Cac triéu chirng cai thude cdp tinh nhu mét ngd, budn nén, nhire dau, tiéu chay, ndn, chéng mét va kich thich co thé xay ra sau khi ngung dot ngdt quetiapin lidu cao. Vi vay, nén ngung thude
tir tir trong théri gian t6i thiéu mét dén hai tulin (xem phén “Tdc dung khdng mong muén’).

Bénh nhén cao tudi bj réi loan tam than lién quan dén sa st tri tué

Quetiapin chura duoc phé chudn dé digu tri bénh nhan réi loan tdm than lién quan dén sa st tri tué.

Trong céc thir nghiém lam sang ngau nhién, d&i chirng v&i gia duge, nguy co bién chirng mach mau nédo xay ra cao gdp 3 lan trong nhém bénh nhan sa sut tri tué sir dung cac thude chdn:
loan thén khong dién hinh. Co ché 1am ting nguy cor ndy chira dugc hﬁ%u rd. Sur gia tang nguy co vé bién chirng mach méau néo ciing khong thé loai trir cho cAc nhém thude chéng loan mgn
khae hodc trén nhom dbi turgng bénh nhan khac. Quetiapin nén dugc ding than trong cho nhém déi tueng o cac yéu t6 nguy co dot qui.

Trong mét phén tich gdp (meta-analysis), cac thubic chéing loan than khéng dién hinh lam ting nguy cor tir vong & céc bénh nhén cao tudi bi loan thin lién quan dén sa sut tri tué so véi gia
duorc da duoc ghi nhan. Trong hai nghién ciru kéo dai trong thii gian 10 tudn trén cling nhém dén s8 bénh nhén (n=710; tudi trung binh: 83; d6 tudi bién thién tir 56-99), tAn sut tir vong &
nhom bénh nhan diéu tri véi quetiapin la 5,5% so v&i 3,2% ¢ nhém gia dugc. S8 bénh nhén tir vong do nhigu nguyén nhan khac nhau trong hai thir nghiém nay phi hop véi dur dodn.

Kha nuét
Khé nuét (xem phén “Tdc dung khéng mong muén™) da durec ghi nhén khi sir dung quetiapin. Quetiapin nén than trong trén bénh nhan ¢ nguy co viém phéi hit,

Tdo.bon va tac rudt

Téo bon durge xem la mot yéu t6 nguy co cla tc rudt. Tao bon va téc rudt da duroc ghi nhéan khi dung quetiapin (xem phén “Tdc dung khéng mong muén”). Bao gbm cac béo cao tir vong &
bénh nhan cé nguy co cao tac rudt, bao gom ddi twrgng dang dung dong thixi nhiéu thudc lam giam nhu déng rudt va/ hodc cé thé khong cd c4c triéu chimg tao bon. Bénh nhan bi tic rudt nén
dugc theo déi chat ché va chim séc y té khén cép.

Thuyén tac tinh mach do huyét khéi (VTE)

Céc trurérng hop thuyén tac finh mach do huyét khéi (VTE) dé durgc bdo cdo khi sir dung cac thude chdng loan thén. Vi céc bénh nhan digu tri voi cac thude chéng loan thén thuréng c6 cac
t6 nguy co méc phai vé thuyén tic tinh mach do huyét khéi, can xc dinh 14t ca cac y&u t6 nguy co thuyén tic tinh mach do huyét khoi trurére va trong qua trinh diéu tri voi quetiapin va

tién hanh céc bién phép ngan nglra.

Viém tyy

Viém tuy da durgrc ghi nhan trong céc thir nghiém Iam sang va sau khi thudc ILru hanh trén thi trurdrng. Trong cac bao cdo sau khi thudc Iy hanh trén thi trirdng, khong phai tdt ca céc truong

g;ﬁw chnc yéu t6 nguy co gay nhiéu, nhigu bénh nhan c6 cac yéu t6 da duoc biét cé lién quan dén viém tuy nhur tang triglycerid (xem phan “Luu y déc biét va thén trong khi scr dung”),
i mat g ruou.

Théng tin b8 sung
D liéu v trj liéu phéi hop quetiapin véi divalpﬁrrc:_ex hay lithi trong diu trj cac con hung cam cép tin
‘Bac tinh e hoc™), Dir liéu nghién cu

h tir trung binh dé
nap tt (xem phén “Tdc dung kho va Av hiéu qua

no in

n néng chua c6 nhidu, tuy vay tri lidu phéi hop nay thuréng durge dung

Pl LK 1A ue
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Trong mét nghién ciru dai han trén bénh nhan tam than ghan liét 6n dinh dugc digu tri duy tri véri Seroguel XR trong 16 tufn, Seroquel XR hiéu quéa hon gid dugc trong ngén ngira téi phat. Nguy
co tai phat duwge wréc tinh sau 6 thang diu tri 1a 14,3% & nhém bénh nhan digu tri véi Seroquel XR so v 68,2% & nhom ding gia durec. LiBu trung binh sir dung 14 669 mg. Khang c6 thém phat
hién gi v tinh an toan khi didu tri bing Seoquel XA cho dén thdi diém 9 thang (théri diém trung vi 1a 7 thang). Béc biét, cac bao céo vé cac bién cd ngoai ¥ lién quan dén héi chirng ngoai thap

va ting cap khong tang 1&n khi sir dung Seroquel XA trong tri liéu dai han.

Ré&i loan I cuc

Trong 2 thir nghiém |am sang don tr liéu nham didu tri cac con hung cam mire dd néng hay trung binh, Seroquel thé hién hiéu qué vurot trdi so voi gia duore trong viée 1am gidm cac tn;?u
chirng hung cam & tuan thir 3 va tudn thir 12. Hidu qua cia Seroquel XR dugc chirng minh ¢é ¥ nghia so véi gia durgc trong mét nghién ciru bé sun%trong 3 tulin. Ligu cla Seroquel XR
trong khoang tir 400 dén 800 mgfnfnay, Li&u trung binh khoang 600 mg/ngay. Dir liéu vé tri liéu phéi hop gilra Seroquel véi divalproex hay lithi trong diéu tri cac con hung cam cdp tinh ndng
hay trung binh trong 3 hay 6 tuin van con gidi han; tuy vay tri liéu phéi ho'p nay duoce dung nap tét. S6 liéu cho thdy co tac dong hiép luc vao tulin thir 3. Mot nghién ctru khac khong chirng
minh durgre tac ddng hiép Iuc & tudn thir 6.

Trong mét thir nghiém I&m sang trén bénh nhan bi céc con trim cam trong réi loan luémng cuc | va Il, Seroquel XR 300 mg/ngay hiéu qua hon so véi gia duoc trong viéc gidm téng sd diém
MADRS.

Trong 4 thir nghiém lam sang v&i qu n, trong théxi gian B tudn trén bénh nhan bj cAc con trAm cam tir trung binh dén néng do rdi loan lwdng cuc | hodc Il, Seroquel IR 300 mg va 600 mg
thé hién vurot trbi hon dang ké so véi gia durgc trong viéc do lurémg higu qua lién quan: sy cai thién téng diém MADRS trung binh va dap (mg duwrgc dinh nghia céi thién it nhat 50% téng s6
diém MADRS so v&i ban dau. Khéng 6 sur khac biét vé hiéu qua gilra bénh nhan ding Seroquel IR liéu 300 mg va liéu 600 mg.

O giai doan néi tiép cla hai nghién ciru trong céc nghién clru nay, da chirng minh réng viéc digu tri dai han, trén bénh nhéan dap (rng véi Seroquel IR 300 hodc 600 mag, thi hidu qua hon so véi
gia duroc trén cac tridu chirng tréim cam, nhurng khang lién quan dén céc triéu chang hung cam.

Trong hai nghién cru v& ngén ngira téi phat danh gia quetiapin phéi hop véi cac thude 6n dinh khi séc, & bénh nhan bi cac con hung cam, trdm cam hoéc phdi hop, phéi hop véi quetiapin tét
hon don i liéu thudc 6n dinh khi séc trong viée gia téng thei gian tai phéat bat ky bién ¢ khi séc nao (hung cam, phéi hop hodc trdm cam). Quetiapin dugc str dung 2 Ian/ngay voi t6ng ligu
mdi ngay tir 400 mg dén 800 mg phéi hop véi lithi hodc valproat.

Trong mét nghién clru ngu nhién, 6 én trén bénh nhan trerémg thanh bi hung eam cép tinh diéu trj bang lithi va Seroquel XR hodc gia duroe va Seroquel XR, sur khac biét trong sur céi thién
YMSA trung binh gitra nhém e6 bd sung lithi va nhém c6 bd sung gia duoc 1a 2,8 diém va sy khac biét trong phén tréim sé ngurdi dap Ung (dwore dinh nghia cai thién 50% YMRS so véi ban
dau) 1a 11% (79% trong nhom cé b sung lithi so véi 68% & nhém cd bd sung gia durorc).

Trong mét thir nghiém dai han (diéu tri dén 2 nam) danh gia hidu qua ngan ngira i phét trén bénh nhan bi cac con hung cam, con tram cam hoéc phdi hop, quetiapin t6t hon gia duge trong
viéc kéo dai thiri gian tai phat bat ky bién cd khi sic nao (hung cam, phéi hop hofic tram cam), & bénh nhan réi loan luéng cuc 1. S lrgng bénh nhan ¢6 mdt bién ¢ khi sdc theo thir tur
1& 91 (22,5%) & nhém quetiapin, 208 (51,5%) & nhém gia duoe va 95 (26,1%) & nhom digu tri vdi lithi. O cac bénh nhan dap (g véi quetiapin, khi so sanh viée tiép tuc tri liéu véi quetiapin
va viéc chuyén sang tri liéu véi lithi, két qua cho thdy chuyén sang tr liéu véi lithi durdmg nhur khong lién quan dén sir tang théd gian tai phat cac bién cd khi sac.
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Céc con trdm cém I6n trong réi loan trdm cam chu yéu

Hai nghién ctru ngdn han (6 tudn) tién hanh trén bénh nhan co dap (rng khdng day di véi it nhat mét thube chéng trdm cam. Seroquel XR 150 mg va 300 mg/ngay durgrc sir dung didu tri hd
tror cho liéu phap chéng tram cam dang sir dung (amitriptylin, bupropion, citalopram, duloxetin, escitalopram, cluoxetin, paroxetin, sertralin hodc venlafaxin) thé hién tinh vuot tréi so véi don
tri lidu thu% chdng trim cam trong viéc lam giam cée trigu chimg trdm cam duoc danh gid qua su cai thién tdng diém MADRS (thay ddi trung binh binh phirong bé nhét so véi gia dugre
12 2-3,3 diém).

Hiéu qua va tinh an toan dai han trén bénh nhan réi loan trdm cam chi yéu chua durgre déanh gia trong didu tri hd trg, tuy nhién hiéu qua va tinh an toan dai han da dugc danh gié trén bénh
nhén nguéi Iém trong don tri liéu (xem phén bén dudi)
Céc nghién ciru sau déy dugc thue hién voi Seroquel XR don tri liéu, tuy nhién Seroquel XR chi duoc chi dinh sir dung trong didu tri hé tror:

Ba trong s6 bén nghién ciru don tri liéu ngén han (dén 8 tuin), trén bénh nhan bi réi loan trdm cam chi yéu, Seroquel XR 50 mg, 150 mg va 300 mg/ ngay thé hién hiéu qua vurot trdi so voi
gia dugre trong viéc lam gidm cdc triéu chirng trdm cam durge danh gia qua sir cai thién tdng sd diém theo thang phén loai tram cdm Montgomery- (MADRS) (thay déi trung binh binh
phugng bé nhat so véi gia durgc 1a 2-4 diém).

Trong mét nghién ciru don tri liéu vé ngén ngiraréighél. bénh nhan co cac con tram cam da én dinh véi didu tri Seroquel XR nhan mé trong it nhét 12 tuan dugc sir dung ngdu nhién Seroquel
XR méi ngay 1 1an hodc gia duroc trong t6i da 52 tuan. Ligu trung binh clia Seroguel XR trong pha ngéu nhién 1a 177 ma/ngay. Ty 16 ti phat 1a 14,2% & nhém bénh nhén diéu tri voi Seroquel XR
va 34,4% & nhom bénh nhén ding gia duorc.

Trong mét nghién ciru ngén han (9 tuéin) trén bénh nhan cao tuéi khéng bi sa stt tri tué (tir 66 dén 69 tudi) bi réi loan trdm cam chi yéu, Seroquel XR véi liu linh hoat trong khoang 50 mg dén
300 mg/ngay thé hién hiéu qua vurgt trdi so véi gia durgre trong viéc lam gidm cdc triéu chirng tram cam duwrgc danh gia qua sur cai thién tdng diém MADRS (thay déi trung binh binh phirong
bé nhét so voi gia durgc 14 -7,54 diém). Trong nghién clru nay, bénh nhan durgc chia ngau nhién vao nhém Seroquel XR durac dung 50 mg/ngay vao ngay 1-3, li8u ding cé thé tang 1én dén
100 mg/ngay vao ngay 4, 150 mgfrr:gﬁy vao ngay 8 va dén 300 mg/ngay tiry theo dap trng Iam sang va kha ning dung nap. Ligu trung binh cla Seroquel XR la 160 mg!ngay.hrjgoai tan sudt
cac triéu chirng ngoai thap (xem phan “Tdc dung khéng mong muon”va “An toan ldm sang” bén duréi) sur dung nap ctia Seroquel XR dung mdi ngay 1 1&n & bénh nhan cao tudi tirong duong
vori sir dung nap & bénh nhan ngudi lén (tir 18 - 65 tudi). Ty & bénh nhan duoc chia nhom ngu nhién trén 75 tudi 1a 19%.

R&i loan lo du toan thé (& ngudi Ién)
H'rgu qua cua Seroquel XR trong don tri liéu réi loan lo &u toan thé (GAD) duroc thiét lap trong 4 thir nghiém Iam sang c6 déi chimg véi gié durgc (bao gbm mét nghién ciru trén bénh nhan cao
tui) vé 1 thir nghiém duy tri c6 d6i chimg véi gia duoc. Bénh nhan tham gia trong tét ca cac thir nghiém dap (g tiéu chuén DSM-IV vé réi loan lo au toan thé.

Didu tri cdp tinh réi loan lo 4u toan thé

Hiéu qua clia Seroquel XR don tri liéu diing 1 1&n méi ngay trong didu tri rdi loan lo &u toan thé duge chimg minh trong 3 thir nghiém |&m sang lidu ¢6 dinh, cé ddi chimg véi gia duge trong
10 tudn (dan s8 du dinh didu tri hiéu chinh (MITT) n=2588). Ba mirc lidu Seroquel XR durgc 4n dinh 14 50, 150 va 300 mg/ngay. Hai thir nghiém lam séng bao gdm 1 thudc so sanh c6 tic
dung (escitalopram 10 mg/ngay trong mét thir nghiém va paroxetin 20 mg/ngay trong thir nghiém con lai). B&nh nhan ¢ téng diém HAM-A trung binh 1a 26 lic khéi dau.

Seroquel XR & cac mrc lidu 50, 150 va 300 mg dung 1 1an mdi ngay tét hon gia duge trong viéc Iam gidm triéu chirng lo &u dwoc danh gié qua téng diém HAM-A. Hiéu qua durorc thé hién
sOm vao ngay thir 4 va hiéu qua didu tri tiép tuc trong sudt thir nghiém (8 tuan = muc tiéu chinh; xem Bang 3). Khang ghi nhan nhom sir dung lidu 300 mg/ngay €6 lod ich hon nhom sir dung
li&u 150 mg/ngay. Ca 2 thudc so sanh (escitalopram va paroxetin) cd tac dung 16t hon ¢6 ¥ nghia thong ké so véi gia durgc vao tudin 8, tuy nhién khdng thudc nao thé hién sy virot trdi hon gia
duoc vao ngay 4. B4 manh tac dung chéng lo au cia Seroquel XR con dugc thé hién qua nhidu bién s6 két cuc phu khéc. Sy cai thién co y nghiia thang ké cac triéu chirng trdm cam cing
duge nhan maYy vii Seroquel XR (durgc danh gia qua tong diém MADRS; téng diém trung binh Itc khoi d3u la <16) va triéu chirng vé gidc ngu (duwroc dénh gia qua téng diém theo chi s&
danh gia chat lrong giéc ngl Pittsburgh [PSQI)).

Bang3  T6m tét hiéu qua theo HAM-A (LOCF, dén s& MITT) trong cac thir nghiém vé réi loan lo Au toan thé ngén han [phén tich gép tir cac thir nghiém trén nguéi khéng
cao tudi va trén ngurdi cao tudi]

Két qua HAM-A (Tuin 8 trong thir nghiém trén nguéi khéng cao tudi;
Tu@in 9 trong thir nghiém trén nguéi cao tudi)

N (QTP/ T8r|g diém, thay daai trung binh binh Ty l& dap (rng® (% bénh nhan) Mirc dé thuyén giam® (%bénh nhan)
PLA) phuong bé nhat tinh ngdu nhién [95%
cir

Phén tich gop - 3 thir nghiém ngén han khéng trén ngudi cao tudi

QTP 50 mg so véi PLA 438/654 -13,31 s0 v&i -11,30 61,450 v&i 49,7 34,2 sov6i 27,4
p<0,001 p=0,001 p=0,036

QTP 150 mg so véi PLA 654/654 -14,39 so v&i-11,30 65,0 S0 v&ri 49,7 39,0 so v&i 27,4
p<0,001 p<0,001 p<0,001

QTP 300 mg so voi PLA 425/654 -12,50 so véi-11,30 53,9 so v 49,7 28,5 so véi 27,4
p=0,010 NS NS

Thir nghiém trén ngudi cao tudi

QTPesovéiPLA . . .. 200/006 -14,97 so véi-7,21 . BBS5sovGi239. .. .. 40,1 sov&i12,8
p<0,001 p<0,001 p<0,001

Nhirng trurérng horp kéo dai khoang QT, loan nhip that, dot tir khdng rd nguyén nhéan, ngung tim va hién tugng xoén dinh duwrgc ghi nhan khi sir dung thude an than va duoc xem nhur 14 tac
dung theo nhom (class effects).

Tré em
Céac phan (g ngoai y & ngurdi Ion néu trén nén duoc xem xét & tré em va tré vi thanh nién. Bang bén duditém tt cdc phan (g ngoai ¥ xay ra véi tan sudt cao hon & tré em va tré vi thanh

nién (10-17 tudi) so viri & nguréri 1ém hodc cac phan (rng ngoai y khing xay ra & ngudi 1én.
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Bang 2. Céc bién cd ngoai y (ADRs) & tré em va tré vi thanh nién cé lién quan v&i viéc diéu tri quetiapin xay ra véi tAn xudt cao hon trén ngudi Ién hodc khdng xéc dinh &
ngurdi lém.

Thn sudt cdc bién cf ngoal y duac phéan cdp nhu sau: rét thuamg gép (>1/10), thudng gap (>1/100, <1/10), itglp (>1/1000, <1/100), hiém gap (>1/10.000, <1/1000) va rdt hiém g#p (<1/10.000).

Hé co quan Rét thuéng gap Thuédng gép
Réi loan néi tiét Tang ndng dé prolactin’

Ré6i loan chuyén hoa va dinh dudng Tang c&m giac thém &n

R6i loan hé than kinh Triéu chirng ngoai thap®* Ngét

R6i loan mach méu Téang huyét ap?

R&i loan hé hap, 6ng ngure, trung that Viém mii

Réi loan tiéu hda N&n

Céc réi loan téng quét va tinh trang tai chd Kich thich?

(1) Nébng dé prolactin (b&nh nhan <18 tui): >20 pg/L (>869,56 pmol/L) & nam; >26 pg/L (>1130,428 pmol/L) & nir & bat ky thoi diém nao. it hon 1% bénh nhén c6 nbng dd prolactin ting
dén =100 pg/L.

(2) Dua trén cac thay ddi trén ngudng cé ¥ nghia 18m sang (theo céc tiéu chi cla Vién Sirc Khoe Quéc Gia) hodc huyét ap tdm thu tang >20 mmHg hodc huyst &p tAm trurong ting
>10 mmHg & bét ky thixi diém nao trong hai thir nghiém lam sang cép tinh (3-6 tuéin) & tré em va tré vi thanh nién,

(3) Ghi chu: Tan suéit phis hop véi ghi nhan & nguréi Ién, nhung & tré em va tré vi thanh nién c6 thé lién quan dén cac y nghia 1am sang khac véi & ngudi lém,

(4) Xem phan “Péc tinh duoc lue hoc”.

QUA LIEU VA CACH XU TRi
Triéw chimng
Nhin chung, c4c ddu hiéu va triéu chimg durge ghi nhan 14 do tang tac déng duroc ly cla hoat chét, nhur ngdy ngét va an than, nhip tim nhanh, ha huyét ap va tac dung (rc ché ddi giao cam.

Qua liBu c6 thé déin dén: kéo dai khoang QT, co giat, ddng kinh lién tuc, ly gidi co van, suy hé hdp, bi tiéu, It 1An, mé sang va/ hoac kich dgng, hén mé va tir vong. Bénh nhén da méc bénh tim
mach néng trurédre ddy cb thé ting nguy co cb céc tac dong do qua lidu. (Xem “Luw y ddc biét va than trong khi sir dung’, “Ha huyét dp thé ding™).

Xdr tri qua lidu
Chura c6 chét gidi déc dac hiéu cho quetiapin. Trong triréng hop nhiém ddc néng, can xem xét dén kha néng do anh hudng cla nhiéu thudc, tién hanh céc bién phap san séc déc biét, bao
gbm thiét 1ap va duy tri duéng théy, dam bao théng khi va cung cép oxy déy di, theo déi va hd tro tim mach.

Dura trén y vén da cdng b, bénh nhan bi mé sang va kich ddng va cd hdi chirng khang ddi giao cam rd rang co thé didu tri béng physostigmin, 1-2 mg (trong tinh trang theo doi dién tam dd
lién tuc). Didu tri nay khong duroc khuyén cdo 1a diu tri chudn vi ¢6 kha nang xay ra tac dung phu cia physostigmin trén dan truyén tim. C6 thé ding physostigmin néu khéng c6 sur khac
thurdmg vé dién tam do. Khong sir dung physostigmin trong trurermg hop r8i loan nhip, bat ky phan dé nao clia block nhi that ho4c khoang QRS mé rong.

Trong khi chura ¢6 nghién ctru dé han ché sir hap thu khi qua lidu, trong trurémg hop ngé de nang, c6 thé chi dinh rira da day trong vong 1 gitr sau khi udng thubc néu c6 didu kién. C6 thé
can nhég str dung than hoat tinh.

Trrong hop ha huyét dp néng do qua ligu quetiapin nén didu 1r béng phurong phap thich hop nhur truyén dich tinh mach vaioac sir dung cac chét cé téc déng gidng giao cam. Nén tranh
epinephrin va dopamin vi sir kich thich beta c6 thé lam ha huyét 4p nang hon frén nén téc déng chen alpha clia quetiapin,

Can tiép tuc giam sat va theo di bénh nhan chét ché cho dén khi hdi phyc hoan toan.

DAC TINH DU'QC LUC HOC
Nhom dugre Iy ri liéu: Chéng loan than; Diazepins, oxazepins and thiazepins.
M3 ATC: NOSA HO4

Cer ché tac dong

Quetiapin Ia thudc chéng loan théan khéng dién hinh. Quetiapin va chét chuyén héa c6 hoat tinh trong huyét trong ngudri, ncr!quetiapin €6 tac déng trén nhidu loai thu thé dan truyén than kinh.
Quetiapin va norquetiapin co &i lic véi thy thé serotonin (5HT,) & ndo va véi thy thé dopamin D, va D,. Tinh d6i khang trén nhirng thy thé nay va tinh chon loc véi thu thé serotonin 5HT,)
& nao cao hon so voi thu thé dopamin D, duorc xem 1a gép phin vao dac tinh chéng loan than trén 1am Sang va it nguy co tac dung phu trén hé ngoai thép cila Seroquel so véi cac th

chéng loan than dién hinh. Quetiapin va norquetiapin co &i lirc khong dang ké v&i thy thé benzodi in nhung ¢6 &i lurc cao voi thu thé histaminergic va adrenergic alphat vé ¢6 i luc trung
binh v&i thy thé adrenergic alpha2. Quetiapin ciing ¢ & lurc thdp hodc khdng c6 4l luc véi cac thy thé muscarinic, trong khi norquetiapin cé &i luc trung binh dén cao ddi véi nhidu thy thé
muscarinic, diéu nay cé thé gidi thich cho tac dung irc ché ddi giao cam (muscarinic). Su trc ché chét van chuyén norepinephrin (NET) va hoat tinh chi van mét phan thu thé 5HT, cla
norquetiapin cé thé gép phan tao nén hiéu qua tri liéu cia Seraquel XR nhur mét chat chéng trim cam.

Téc dong duge e '
Quetiapin cé hoat tinh trong cac thir nghiém chéng loan thin, chéing han nhu thir nghiém né tranh cé diu kién (conditioned avoidance). Quetiapin cing phong bé tic déng cla cée chét chu
van dopamin trén cac thir nghiém hanh vi hay sinh Iy dién, va lam tang ndng dé cac chét chuyén héa clia dopamin, mét chi s6 hoa than Kinh cho biét mire d6 phong bé thu thé D,

Trong céc thir nghiém tién lam sang du bao kha néing ¢6 triéu chimg ngoai thap (EPS), quetiapin khéng giéng thudc chéng loan than dién hinh va c6 déc tinh khang dién hinh. Quetiapin
khong géy tac aonmg qua nhay cam véi thu thé dopamin D, sau khi dung lau dai. Quetiapin chi gay tac déng gia.‘r nguyén thé (catalepsy) yéu & cac lidu hiéu qua trc ché thy thé dopamin D,,.
Quetiapin chirng t6 tinh chon loc trén ving trung nao hdi vién qua tac dong trc ché khir cire cua céc norén & ving ria nao gitra (mesolimbic) nhung khéng tac dong trén cac noTdn vung nhan
den thé van (nigrostriatal) sau khi diing lau dai. Quetiapin cé thé gay loan trrong luc co & mire t6i thiéu trén loai khi Cebus nhay cam véi haloperidol hodc chura tirng dung thudic (drug-naive)
sau khi diing thudc ngay 1ap tirc va lau dai (xem “Tdc dung khéng mong mudn’).

Higu qua lam sang

Tam théin phén ligt
Higu qua ctia Seroquel XR trong didu tri tAm thin phén ligt da dugc chirng minh qua mét thir nghiém déi chirng véi gia duec frong 6 tudn trén bénh nhan dép (rng tiéu chudn DSM-IV cia
tam than phan liét va mét thir nghiém cé déi ching véi thude ¢6 hoat tinh chuyén tir Seroquel IR sang Seroquel XR trén bénh nhan tam thén phén liét 8n dinh digu tri ngoai tru.

D bién thién trén cac két qua didu tri trong mat thir nghiém cé déi chimg véi gid dirge duroe chuyén déi tir gia tri ngudng sang tdng s6 diém PANSS. Seroquel XR 400 mg/ngay, 600 mg/ngay va
800 mg/ngay cdi thién cdc triéu chirng tam 0y nghia thing ké so vai gia durgre. Cac lidu 600 mg va 800 mg cho hiéu qua cao hon liéu 400 mg.

Trong mét nghién ciru chuyén déi thudc co dai ch&%\nﬂ thude c6 hoat tinh trong 6 tuén, d bién thién trén cac két qua digu tri chinh I ty 1 bénh nhan khéng dap tmg véi thude, vi du nhu
ngung tri liéu do thudc khong hiéu qué hodc tng diém PANSS ting 15i thiéu 20% tir khi bAt du tham gia vao nghién ciru nglu nhién cho dén mét I&n tai kham bét ky. O cac bénh nhan 6n
dinh khi str dung Seroquel IR li8u tir 400 mg dén 800 mg, hiéu qué vén dugc duy tri khi bénh nhan chuyén sang sir dung Seroquel XR mot 1an/ ngay véi tong liu diing mai ngay tirong

Arermin
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Lactose x
\ﬁéﬂn s;ndvsnemﬁu&ecl )I'(I.;‘ cd chira lactose. Bénh nhan cé céc réi loan di truyén hiém gép nhur r8i loan dung nap galactose, thiéu Lapp lactase, hoic bt thuong hép thu glucose-galactose khong
nén sit g thu Y.

Diing sai va lam dung thudc
Ba ghi nhan cac trirorng hop ding sai va lam dung thude. Can than trong khi ké don quetiapin cho bénh nhén cé tign st nghién rrou hodc lam dung thude.

PHU N CO THAI VA CHO CON BU

Phy.nir c6 thai

Ba thang déu thai ky ! .

M6t s6 vira phai dir liéu durgre cong bé tir viée st dung thude trén phu nir c6 thai (tfrong khoang 300-1000 phy nir c6 thai) bao gdm cac béo cdo riéng |é va mét sé nghién clru quan sat déu
khéng goi y viéc tang nguy co di tat do didu tri. Tuy nhién, khéng thé dwa ra mét két luén khang dinh dura trén t4t ca dir liéu s@n cd. Déc tinh trén sinh san duwoc ghi nhan trong cac nghién ciru
trén déng vat. Vi vay, chi nén str dung quetiapin trong thai ky khi loi ich virot trdi cdc nguy cor co thé xay ra.

. Ba théng cudi thai ky
Tré 50 sinh da tiép xic véi thudc chdng loan than (bao gdm guetiapin) trong 3 thang cudi cla thai ky cé nguy co gap céc phan (rng ngoai y bao r6i loan ngoai thap va/ hodc héi ching cai
thuéc & cac mirc dé c\é& théi gian khéc nhau sau khi sinh. Kich déng, téng trerong lue cor, giam trrong lre cor, run, budn ngu, suy hé hap hoéc rdi loan &n ubng da duoc ghinhan. Do d6, nén
theo dbi tré so sinh can than.,

Cho con bu ;
Theo dir liéu rdt han ché tir cac bdo cao v bai tiét quetiapin vao sira me da duoc cong b, bai tiét quetiapin & cac liéu didu tri duéng nhur khdng nhét quan. Do thiéu ngubn dir liéu, viéc
quyét dinh ngung cho con bu hay ngung diing Seroquel XR nén dugc can nhac dua trén loi ich cla viée cho con bl va viéc digu tri & ngudi me.

Kha nang sinh san
Chura danh gia dirgc anh huréng cla quetiapin trén kha nang sinh san cia ngud. Su tang ndng d6 prolactin da duroc ghi nhan & chuét, mac du khdng cé lién quan tryc tiép dén con ngurév.

ANH HUONG TREN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC y .
Do tac dong chii yéu 18n hé than kinh trung wong, quetiapin co thé anh hudng dén cac hoat dong cn tinh to tinh thin. Vi vy, cin khuyén bénh nhan khéng nén I4i xe hodc véan hanh may
cho dén khi xac dinh r sur nhay cam voi thuéic cla ban than.

TU'ONG TAC CUA THUGC VOI CAC THUGC KHAC VA CAC LOAI TUONG TAC KHAC
Quetiapin chii yéu tac dong trén hé than kinh trung vong, do dé nén than trong khi phéi hop quetiapin vi céc thudc téc déng trén hé thiin kinh trung wong khac va nrou.

Thén trong khi diéu tri cho bénh nhan dang diing cée thudc irc ché dbi giao cam (muscarinic) khac (xem phén “Tuong tde clia thudc voi céc thude khéc vé cdc loai trong téc khdc”).
Cytochrom P450 CYP3A4 |a enzym chinh chiu trach nhiém chuyén héa quetiapin, Trong mét nghién clru tirong téc trén nguré tinh nguyén khoe manh, viée sir dung dong théi quetiapin (ligu
25 mg) véi ketoconazol, mét thube (re ché CYP3A4, lam gia tri AUC ciia quetiapin tang gép 5-8 1an so v&i binh thuéng. Vi thé chéng chi dinh sir dung quetiapin dbng thad véi céc thude trc
ché CYP3A4. Ngoai ra, quetiapin eling duroc khuyén cdo khong nén sir dung nurére budi trong khi diéu tri véi quetiapin,
Trong mét thir nghiém da ligu dé dénh gid dugc dl)ngkt?c cla quetiapin str dung trurre va trong qua trinh diu tri voi carbamazepin (duroc xem la chét gay cam Lrng men gan), viéc sir dung
dong thér quetiapin vai carbamazepin lam téng dang ké do thanh thai clia quetiapin. Sy tang d6 thanh thai nay lam giam nong do quetiapin toan than trung binh 13% (dénh gia qua AUC) so
v&i khi chi str dung quetiapin don thudn; méac di & mét s6 bénh nhan tac dong 4o cé thé Iém hon. Do sir twong tac nay, nong dé thudc trong huyét tirong cb thé thap hon, va vi vay c6 thé anh
huéng dén hiéu qua tri liéu béng quetiapin. Sir dung déng théi quetiapin véi phenytoin (mdt thuéc gy cam (rg men gan khéc) cing lam tang d6 thanh thai quetiapin khoang 450%. O cac
sir dung thudc gay cam (rng men gan. Biéu quan trong la cn ngung thudc gay cam rng men gan tir tir, hodc néu can thi thay thé bing céc thuéc khéng gay cam (rng men gan (nhu natri
valproat) (xem phan “Luru y ddc biét va than trong khi sir dung”).
gvugec 6!66;19 hoc cla quetiapin khong thay d&i dang ké khi sir dung dbng théi véi thude chéng trm cam imipramin (mét thuc trc ché CYP2D6) hay fluoxetin (mét thudc tre ché CYP3A4 va
Dugrc dong hoc clia quetiapin khong thay déi dang ké khi sir dung dBng théri véi thue chéng loan thin risperidon hay haloperidol. Str dung déng thoi v thioridazin lam tang @6 thanh thai
quetiapin khoang 70%.

Dugre déng hoe clia quetiapin khang thay ddi khi sir dung dbng théxi véi cimetidin,
Duoe dong hoc cua lithi khong thay d6i khi st dung dbng théri véi quetiapin.

Trong mét nghién ctru ngdu nhién, 6 tulin trén bénh nhan trirdng thanh bi hung cam cép tinh digu tri bing lithi va Seroquel XR hodc gia dugc va Seroquel XA, cac bién c6 lién quan dén triéu
chimng ngoai thap (dac biét 12 run), budn ngu, tAng cAn ¢ tn sut cao hon & nhom c6 két hop lithi so véi nhém két hop gid durgc (xem phan “Béc tinh duoc déng hoc”).

Duege déng hoc cla natri valproat va quetiapin khéng thay déi khi str dung dong thiri véi nhau. Mot nghién ciru hdi clru trén tré em va tré vi thanh nién sir dung valproat, quetiapin ho#c ca hal,
ty Ié giam bach cau va gidm bach ciu trung tinh & nhém sir dung thudc két hop cao hon so véi cée nhém don tri ligu.

©Céc nghién ctru chinh thire v& tirong tac thude véi cac thudc tim mach thuéng diing chura duroc tién hanh,
Can than trong khi sir dung dbng thvi quetiapin véi cac thube gay mét can bang dién giai hay kéo dai khoang QT.

Pa ghi nhan két qua duwrong tinh gid trong céc xét nghiém methadon hoéc cac thuée chéng trim cdm ba vong béng phuirong phap mién dich enzym trén cac bénh nhan dang st dung
quetiapin. Nén sir dung mot ky thuat sdc ky thich hop dé xac nhén lai cac két qua thire hién bing phurong phap mién dich o nghi ngdr.

TAC DUNG KHONG MONG MUGN _
Céac phan g rrgog y cta thude (ADR) thirdmg gap nhét voi quetiapin (210%) la budn nga, chéng maét; nhire d&u, khd miéng, hdi ching cai thudc, tang ndng dé triglycerid huyét thanh, tang
cholesterol toan phan (chd yéu LDL cholesterol), giam HDL cholesterol, tang can, giam hemoglobin va triéu chirng ngoai thap.

Tan suét ciia cc ADR lién quan dén tri liéu véi quetiapin duror trinh bay trong bang duéi day (Bang 1) theo khuyén céo chinh thire ciia Hoi dong Cac T6 chire Quéc 16 vB Khoa hoe Y hoc
(CIOMS lil Working Group; 1995).

Bang 1 Cac ADR lién quan dén liéu phép quetiapin
Tan sudt cac bién c6 ngoal y.dwoc phan cap nhur sau: rdt thudng gap (21/10), thudng gap (21/100, <1/10), it gép (=1/1000, <1/100), hiém gép (=1/10.000, <1/1000) va rét hiém gap
(<1/10.000), va chura rd (khéng thé du doan tir dir liéu san cd).
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Hé co quan

Rét thurdmg gép

Thuéng gép

itgap _ . | Higm gap Rt hiém gap Chua 16

Rai loan hé mdu va bach | Gidm hemoglobin® Giam bach cau'*, gﬂmsﬁhng GlérnbMdulrmgﬁnh‘. idm |Mét bach cu hat®®

huyét bachc&utrungtfnh.tangbach U |tiéu cAu, thidu mau, mag i,

lromg tiéu iy :

Réi loan hé mién dich Qua mén (bao gdm cac phan Phén (rmg phén vé*

rng di (rng da)

Réi loan ngi tigt Téng ndng dd prolactin mau's, Giam T; tir do ™, suy giam chire Tang tiét hormon
giam T, toan phin #, gidm T, tur do [ néng tuyén gidp * khang loi nieu
gidm Ty toan phan®, tang TSH * khéng thich hop

R6i loan chuyén hda va | Tang nong 46 triglycerid huyét | Tang cam giac them an, tang Giam natri huyét "%, ddi théo Héi chimg chuyén héa™

dinh duéng thanh'*, téing cholesterol toan |durémg huyeét dén mire bénh "> |dwéng', lam ndng hon tinh

plﬁn(ﬁuyéuiaLDL trang ddi thao duéng hién co
cholesterol)"', giam HDL
cholesterol7*, tang can **
Réi loan tam than = _ Mo bét thurémg va dc méng Méng du va cac phan tng
C6 y nght tur tir hodc hanh vi tur i oo li&n quan nhr ndi chuyén
% trang khi gl va ]
E- udngcél:gjq.lan dén gidic
ngu
R6i foan hé thiin kinh Chéng mét*'s, budn ngl®',  |Loan van ngdn Co giat', hoi chirg chdn chan
nhtrc diu, triéu chirng ngoai (chan khéng yén), réi loan vén
thap'*! dong mudn'*, ngat'*
Réi loan tim Nhip tim nhanh?, hdi hop® Kéo dai khodng QT 2", nhip
tim cham™
Rl foan mdt Nhin m&y
R6iloan mach Ha huy#t ap thé dimg* '® Thuyén tac finh mach do
huyét khdi !
F6i loan hé hdp, phéi va Khé the @ Viém mai
trung thét
R6i loan tiéu hda Khé miéng Tao bon, kh tiéu, nbn = Khé nubt ’ Viém tuy', thc rudt
Réi loan gan-mét alanin amino-transferase Téng aspartat Vang da’, viém gan
huyét thanh (ALTY’, tang gmho_—trans!erase huyét thanh
A8 loan tidu hoa | khé migng Téio bon, kho tigu, non Khé nudt’ Vigm tuy', th rudt
R&i loan gan-mdt Tang alanin amino-transferase T riate Viang da®, vidm
thanh (ALT)?, ting arTr?o—a::sIemhuyé{m s -
-GT (AST)®
Rdi loan da va mo duei da Phis mach?, héi Hnsﬂmmmgba
v d
chimg U: hing
Rdi ioan oo xuomg vt md Ly gidi cor viin
i kit
R loan thén vé 118 nidy Bi tiéu
Thoh trprg trong thal &y, e Hi chimg cai thudc
Ky vét chu sanh & ré 50 sinh '
Rdi loan hé sinh sdn vé vi Ridi loan chire nding tinh duc Curong duong, chimg liét
sira, sung i, rdi logn kinh
nguyst
Céc i loan tdng quat v |HGi chimg cai thudc'® Suy nhurge nhe, phil ngoai bién, Héi chimg & tinh do thudc
tinh trang tai vi trf str dyng kich thich, sét an than', gidm than nhiét
Géc chi s xél nghiém Tang creatin
phosphokinase may'

(1) Xem phn L“Jdacwrvérhanmgkmww

(2) Bubn nglicod
(3) Transaminase

ra, thurérng trong 2 tuiin déu va mét di khi tisp tyc didu i véi queti
t thanh (ALT, AST) hoac gamma-GT tang khong triéu chirng (thay d

sir dung quetiapin. Nhimg chi 58 nay thuramg hdi phuc khi tiép tuc digu tr véi quetiapin.
(4)._Ciing nhu céc thuic ching loan than cd tac dung trc ché alphat-adrenergic, quetiapin cd thé gay ha huyét ap thé dimg, kém theo chdng mat, nhip tim nhanh v ngdt & mét s6 bénh
nhan, dac bigt trong gial doan dAu diéu chinh lidu. Xem phan “Luu ¥ dac bigt va than trong khi str dung”.
(5) Tinh todn tan sudt céc phan (rng ngoai ¥ chi durge thire hién trén di lidu sau khi thudc lu hanh trén thi tnrérng & dang quetiapin
(8) Glucose huyé! lic di 2 126mg/dL {2 7,0 mmoliL) hay glucese méu tai thoi diém bét ky = 200mg/dL (= 11,1 mmol/L) xay ra it
7} S tang ty 18 khé nu&l khi s(r dyng quetiapin so véi gid duroc chi dugre ghi nhén trong cée thir nghiém 1am sang trén trdm cam do rdi loan lrdmg cire.

(8) Drrrslreﬂ sir tang thé
(9) ﬂ!ucrl.mgcmm
1iéu chay, nén mira, chdngrnﬁivﬁ.hd‘lwnh Tan

oo

;231ULNsovmglélnbmh thurémg tai thivi didm bét ky) da duoc ghi nhan & mdt 56 bénh nhan

:-?% 50 Vi ban Gau. Xay ra chi yéu trong nhirng tulin dAu didu tri & nguir iém.
mmummmmmmmmlﬁuwdﬁlmmmwNm 6 danh gia tridu chimg cai thudc: mét ngd, budn ndn, nhirc dau,
clacic {mg néy gidm dang k& sau khi ngung thude 1 tuan.

{10) Triglycerid 2200 mg/dL (2,258 mmol/L) (bénh nhan =18 udi) hodic =150 mg/dL (1,694 mmol/L) (bénh nhén <18 wdi) itnhat 1 f&n.

thich tirc thér.
1an xét nghiém.

11) Cholesterol 2240 mg/dL (26,2064 mmol/L) (bénh nhén =18 tudi) hodc 2200 mg/dL (25,172 mmollL) (bénh nhan <18 tudi) it nhét 1 1&n. Tang LDL cholesterol 230 mg/dL (20,769 mmol/L)
réit thirémg gép. Trung binh mire thay d&i & cac bénh nhan 14 41,7 mg/fdL (21,07 mmollL).

12) Xem phn Triéu chimg
13) ‘réucau swon:mn

thip bén dudi.
mét [an,
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12) Xem phéan Triéu chirng ngrtiagi thap bén durdi.

18) Tidu cu <100 x 10%L it nhat mdt [&n.

14) Dura trén céc béo céo vé bién cd ngoai ¥ qua cac thir nghiém [am sang, sur tang creatin phosphokinase mau khéng lién quan dén héi chirng 4c tinh do thudc an thén,

15) Nong dé prolactin (b&nh nhan >18 tudi): >20 pg/L (>869,56 pmol/L) doi véi nam; >30 ug/L (>1304,34 pmol/L) déi véi nir & bét ky thed diém nao.

16) Ca thé dan dén 16 nga.

17) HDL cholesterol: <40 mg/dL (1,025 mmol/L) d&i v&i nam; <50 mg/dL (1,282 mmol/L) d6i v&ri nir & bat ky thixi diém nao.

18) Ty I& bénh nhan co khoang QT chuyén tir <450 mili gidy sang = 450 mili gidy véi khoang tang = 30 mili gidy. Trong céc thir nghiém quetiapin c6 déi chimg véi gia duge, thay ddi trung
binh va ty 1& bénh nhan c6 sur chuyén ddi 16n mirc cé y nghia lam sang gitra nhém quetiapin va nhém gia duoc la tirong tu nhau.

19) Chuyén déi tir >132 mmol/L sang <132 mmol/L it nhat mét lan,

20) Cac trurdng hop ©6 ¥ nght tu tr va cd hanh vi tyr tir da durore ghi nhéan trong qué trinh didu tri quetiapin hodc sau khi vira két thuc diéu tri (xem phan “Luu y dédc biét va than trong khi st
dung” va “Bdc tinh duoc lurc hoc”).

21) Xem phén “Bdc tinh dugrc lue hoc”.

(22) Trong céac thir nghiém |am sang bao gbm giai doan mé& rong nhan mé, 11% bénh nhén diu tri véi quetiapin cd it nhét 1 1an gidm hemoglobin < 13 g/dL (8,07mmoliL) & nam, < 12 g/dL
(7,45 mmol/L) & nix. B&I véi nhitng bénh nhén nay, giam hemoglobin tdi da trung binh tai théi diém bat ky la -1,50 g/dL.

(23) Nhirng ghi nhén nay xay ra trong bénh canh nhip tim nhanh, chong mét, ha huygt 4p thé dirng va/hodc dang co bénh tim/phdi nén.

'24) Dyra vao nhirng thay ddi tir mirc nén ban dau dén céc gia tri c6 kha nang ¢6 y nghia lam sang quan trong tai bat ky théi diém nao sau khi bét dau nghién clru trong 14t €a cac thir nghiém
Iam sang. Thay déi T, toan phan, T, tur do, T, toan phén va T, tu do dugre dinh nghia la < 0,8 X LLN (pmol/L) va thay d&i TSH > 5 mIU/L tai thévi diém bat ky.

'25) Dyra vao ty 1& ndn tang & bénh nhén cao tudi (= 65 tudi).

26) Dua vao thay di bach céu trung tinh tir = 1,5 x 10%L lic ban dau dén < 0,5 x 10%L tai thai diém bt ky trong qua trinh didu tri v dua trén s& bénh nhén gidm bach céu trung tinh nghiém
trong (<0.5 x 10%/L) va kha nang nhiém triing trong qua trinh thir nghiém 1am sang quetiapin (xem phén “Luu y ddc biét va than trong khi str dung”.

27) Dya vao nhirng thay ddi tir mirc nén ban d&u dén cac gia tri cé kha ndng cé y nghia lam sang quan trong tai bét ky theri didm nao sau khi bAt dau nghién ciru trong tat ca céc thir nghiém
14m sang. Thay d6i bach cAu &i toan durgc dinh nghia la = 1 x 10° t€ bao/L tai théri didm bt ky.

28) Dua vao nhirng thay ddi tir mirc nén ban dau dén cac gia tri cé khd nang c6 y nghia lam sang quan trong tai bat ky thei diém nao sau khi bét dau nghién clru trong 1t ca cac thir nghiém
lam sang. Thay déi bach cau dugc dinh nghia la < 3 x 107 18 bao/L tai thoi diém bét ky.

'29) Dya vao cac bdo cao tac dung ngoai y v& hoi chirng chuyén héa tir cac thir nghiém I&m sang v&i quetiapin.

'30) O mot s6 bénh nhan, chuyén bién xAu ca nhiu hon 1 yéu t chuyén hoa vé can nang, glucose huyét va lipid duge ghi nhan trong cac nghién ctru 1am sang (xem phén “Luw y déc biét
va thén trong khi sir dung”).

'31) Xem phin “Phu nir ¢6 thai va cho con bi'.

132) Ca thé xudt hién vao khoang théi gian bt dau didu tri va 6 lién quan dén ha huyét dp va/ hosic ngét. Ty 18 dua vao béo cdo tac dung ngoai y nhip tim cham va cac bién ¢ lién quan
trong cdce thir nghiém Iam sang véi quetiapin.



