PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Trilafon dekanoat 108 mg/ml injektionsvatska, 16sning.

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 ml innehaller perfenazindekanoat 108 mg motsvarande perfenazin 78 mg.

Hjalpdmnen med kand effekt
Propylparaben (E216), sesamolja.

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, 16sning.

4, KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Schizofreni, schizofreniform psykos, paranoid och manisk psykos, schizoaffektivt syndrom.
4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Akut eller subakut skede: Vanligen inleds en psykosbehandling med perfenazin tabletter (tillgdngliga
for licensforskivning). Inleds behandlingen direkt med Trilafon dekanoat ges andra injektionen

1 vecka och tredje injektionen 3 veckor efter den forsta injektionen. Darefter kan intervalljustering till
3 eller 4 veckor ske. | svara fall kan man behova kvarhalla ett 2 veckors intervall &ven mellan tredje
och fjérde injektionen, varefter intervalljustering sker.

Injektion nr Antal ml Méngd perfenazindekanoat Ges vecka
1 1,5-2,0 162-216 mg 0

2 1,5-2,0 162-216 mg 1

3 1,5-2,0 162-216 mg 3

4 1,5-2,0 162-216 mg 6 (7)

5 1,0-2,0 108-216 mg 9(11)

6 0,5-2,0 54-216 mg 12 (15)

I sarskilt svara fall kan doser dver 2 ml kravas. Det ar dock séllan indicerat att ge doser pa 4 ml eller
mer per injektionstillfalle.

Underhallsbehandling: Vanligen ges en intramuskular injektion var 3:e eller 4:e vecka. Den
individuella dosen varierar mellan 0,25-2,0 ml (27-216 mg).

Vid underhallsbehandling rekommenderas en perfenazinkoncentration i serum inom omradet 2—
6 nmol/l (dalvarde 2-3 nmol/l). Analys av perfenazinkoncentrationen &r ett vardefullt hjalpmedel vid
terapisvikt, biverkningar, vid lag dosering, kombinationsbehandling (farmakokinetiska interaktioner)
och vid uttalad kénslighet for lakemedel (aldre, barn, gravida, ammande kvinnor, patienter med



langsam lakemedelshydroxylering, vid njursvikt eller leversjukdom). Akuta extrapyramidala
biverkningar kan kontrolleras med lampligt antiparkinsonmedel och eventuell minskning av
efterféljande doser. Ett alternativ till dosséankning ar att injektionsintervallet 6kas. Vid intraffad
hypotension kontrolleras denna med noradrenalin. Adrenalin skall inte anvandas, da dess effekt
blockeras av perfenazin.

Administreringssatt
Endast till intramuskuldr injektion. Trilafon dekanoat doseras individuellt.

4.3 Kontraindikationer

Overkéanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjélpizmne som anges i avsnitt 6.1.
Situationer med 6verdosering av barbiturater, opiater eller alkohol. Leukopeni, dven tidigare
agranulocytos. Feokromocytom. Barn under 12 ar skall inte behandlas med Trilafon dekanoat.

4.4 Varningar och forsiktighet

Vid cirkulationssvikt, uttalad arterioskleros, lever- och njurskador. Dessutom vid spasticitet, epilepsi
och kramper.

Signifikant stegring av kroppstemperaturen utan rimlig orsak kan tyda pa individuell intolerans.
Muntorrheten kan vid Iangtidsbehandling ge tand- och munslemhinneskador. Tanderna bér noggrant
rengoras med fluortandkram 2 ganger/dag.

De extrapyramidala biverkningarna kan motverkas genom samtidig behandling med
antiparkinsonmedel och/eller dosreduktion.

Cerebrovaskulara handelser:

En omkring 3 ganger 6kad risk for cerebrovaskulara handelser har observerats i randomiserade,
placebokontrollerade kliniska prévningar av vissa atypiska neuroleptika bland patienter med demens.
Bakomliggande mekanistisk forklaring till denna riskdkning ar okénd. En 6kad risk for andra
neuroleptika samt bland andra patientpopulationer kan inte uteslutas. Perfenazin bor darfor ges med
forsiktighet till patienter med riskfaktorer for stroke.

QT-intervall

Eftersom fentiaziner kan forlanga QT-intervallet tillrades forsiktighet vid behandling av patienter med
uttalad bradykardi, hjartkérlsjukdom eller med arftlig form av férlangning av QT-intervallet. Samtidig
behandling med andra neuroleptika bor undvikas.

Okad dodlighet hos &ldre patienter med demens

Data fran tva stora observationsstudier visade att dldre patienter med demens som behandlas med
antipsykotika har en nagot 6kad dodlighet jamfort med dem som inte behandlas. Tillgangliga data ar
otillrackliga for att ge en séker uppskattning av risken och orsaken till denna.

Trilafon dekanoat ar inte godkénd for behandling av demensrelaterade beteendestdrningar.

Fall av vends trombo-embolisk sjukdom (VTE) har rapporterats for antipsykotiska lékemedel.
Eftersom patienter behandlade med antipsykotika ofta har forvarvade riskfaktorer for VTE, bor alla
tdnkbara riskfaktorer for VTE identifieras fore och under behandling med Trilafon dekanoat och
preventiva atgarder bor insattas.

Hjalpdmnen

Propylparaben (E216) kan ge allergisk reaktion (eventuellt fordrdjd) och undantagsvis kramp i
luftroren.

Sesamolja kan i sallsynta fall ge svar allergisk reaktion.



45 Interaktioner med andra ldakemedel och 6vriga interaktioner
Trilafon dekanoat interagerar med:

Kinidin
Perfenazin metaboliseras av CYP 2D6, som hammas av kinidin. Kombinerad behandling bor darfor
undvikas.

Bromokriptin och kabergolin
Bromokriptin och kabergolin &r dopaminreceptoragonister och bor darfor ej kombineras med
dopaminreceptorantagonister.

Levodopa
Fentiazinderivat motverkar effekten av L-dopa genom att blockera dopaminreceptorer i hjérnan.
Kombinationen kan krdva dosanpassning.

Litium
Sallsynta fall av neurotoxocitet har rapporterats nar litium kombinerats med neuroleptika. Detta ror sig
troligen om additiva effekter. Kombinationen kan kréva dosanpassning.

Icke-selektiva monoaminaterupptagshammare och selektiva serotoninaterupptagshammare

Ett flertal neuroleptika (tioridazin, perfenazin, zuklopentixol, haloperidol, risperidon) och ett flertal
antidepressiva (imipramin, klomipramin, lofepramin, amitriptylin, nortriptylin, paroxetin, fluoxetin,
fluvoxamin) metaboliseras av samma enzym (CYP 2D6) och kan dérfér hdmma varandras
metabolism.

Fluoxetin

Fluoxetin och dess huvudmetabolit har en starkt hammande effekt pa CYP 2D6 som metaboliserar ett
flertal neuroleptika bl a perfenazin. In vitro observationer talar for att man kan forvanta sig hogre
plasmakoncentrationer av neuroleptika vid kombination med fluoxetin. Pga fluoxetins och
metabolitens langa halveringstider (dagar respektive ett par veckor) kan interaktionen ha lang duration
och till och med upptréda efter utsattningen av fluoxetin. Dosanpassning kan krévas.

Paroxetin

Paroxetin har en starkt hammande effekt pa CYP 2D6 som metaboliserar ett flertal neuroleptika bl.a
perfenazin. Direkta interaktionsstudier saknas, men in vitro-observationer talar for att man kan
forvénta sig hogre plasmakoncentrationer av neuroleptika vid kombinationsbehandling med paroxetin.
Visat &ven in vivo for perfenazin.

Venlafaxin

Venlafaxin metaboliseras av CYP 2D6. Samtidig behandling med neuroleptika sasom perfenazin kan
genom h&mning av CYP 2D6 leda till férhojda halter av venlafaxin. Venlafaxin kan éven tankas
hdmma metabolismen av andra CYP 2D6 substrat. Venlafaxin &r dock ar en svag hammare av detta
enzym. Dosanpassning kan krdvas. Relevanta interaktionssudier har dock ej utforts.

Kodein

Kodein &r sannolikt verksam genom att O-demetyleras till morfin via CYP 2D6. Denna bioaktivering
motverkas av en rad hammare till CYP 2D6, t.ex vissa neuroleptika. Dessa medel motverkar darfor
effekten av kodein.

Forsiktighet tillrades vid samtidig behandling med andra lakemedel som kan forlanga QT-intervallet
sasom andra neuroleptika, klass 1A och 111 antiarytmika, moxifloxacin, erytromycin, metadon,
meflokin, tricykliska antidepressiva, litium eller cisaprid. Samtidig medicinering med lakemedel som
kan ge upphov till elektrolytstorningar, sasom tiaziddiuretika (hypokalemi), bor beaktas da detta 6kar
risken for maligna arytmier (se &ven sektion 4.4). Samtidig behandling med lakemedel som kan hoja
koncentrationen av perfenazin i blodet bor ocksa beaktas i detta avseende.



4.6. Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet:

Nyfodda barn som exponerats for antipsykotika (inklusive Trilafon dekanoat) under graviditetens sista
trimester loper risk att fa biverkningar inklusive extrapyramidala och/eller utsattningssymtom som kan
variera i allvarlighetsgrad och duration efter fodseln. Det finns rapporter om agitation,
muskelhypertoni, muskelhypotoni, tremor, somnolens, andndd eller atsvarigheter. Nyfodda bor darfor
Overvakas noga.

I studier pa kanin och ratta med haloperidol under senare del av draktigheten har pavisats rubbningar
av vissa beteenden sasom inlarning och motorik. Det kan inte uteslutas att dessa egenskaper finns hos
samtliga substanser med dopaminreceptorblockerande formaga. Under den sista trimestern bor
Trilafon dekanoat darfor ges endast pa strikt indikation och sedan moderns behov vagts mot risker for
fostret.

Amning:

Perfenazin passerar dver i modersmjolk men risk for paverkan pa barnet synes osannolik med
terapeutiska doser.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Vid behandling med Trilafon dekanoat kan, hos vissa patienter, reaktionsformagan nedséattas. Detta
bor beaktas da skarpt uppmarksamhet krévs, t ex vid bilkérning.

4.8. Biverkningar

Extrapyramidala symtom forekommer hos cirka 3—20 % och dar som mest uttalade under de forsta
manaderna.

Behandlingsrelaterade biverkningar per organsystem och frekvens

Mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100),
sallsynta (> 1/10 000, < 1/1 000), mycket séllsynta (< 1/10 000),

ingen kénd frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data)

Blodet och lymfsystemet

Sallsynta: Agranulocytos.

Metabolism och nutrition

Mindre vanliga: Viktokning, viktminskning.

Centrala och perifera nervsystemet

Vanliga: Parkinsonism, akatisi, tremor, hypokinesi,
tardiv dyskinesi (Iangtidsbehandling),
somnighet.

Mindre vanliga: Nedsatt koncentrationsformaga, malignt
neuroleptikasyndrom.

Séllsynta: Huvudvark.

Ogon

Mindre vanliga: Ackommodationsbesvar.

Hjartat*)

Sallsynta: QT-forlangning, hjartstillestand,

ventrikeltakykardi, torsade de Pointes,
ventrikuldra arytmier, ventrikelflimmer.

Blodkarl

Mindre vanliga: Ortostatism.

Magtarmkanalen




Vanliga: Muntorrhet.

Mindre vanliga: Obstipation.

Séllsynta: Illamaende.

Hud och subkutan vavnad

Séllsynta: Utslag, klada.

Muskuloskeletala systemet och bindvav

Vanliga: Muskelstelhet.

Njurar och urinvagar

Mindre vanliga: Miktionsstorning.

Graviditet, puerperium och perinatalperiod

Ingen kand frekvens Neonatalt utsattningssyndrom (se 4.6)
Reproduktionsorgan och brostkortel

Vanliga: Gynekomasti, galaktorré.

Allménna symtom och/eller symtom vid
administreringsstéllet

Vanliga: Trotthet.

*) Dessa biverkningar ar klasseffekter av neuroleptika

Behandling med fentiaziner kan ge upphov till forlangning av QT-intervallet. Fall av plodtslig dod som
kan ha kardiell orsak (se avsnitt 4.4) har rapporterats vid behandling med sadana lakemedel.

Fall av vends trombo-embolisk sjukdom, inkluderat fall av lungemboli och fall av djup ventrombos,
har rapporterats med antipsykotiska lakemedel — Okénd frekvens.

Leverskador (gallstas) kan forekomma. Ikterus, vilket anses vara en 6verkénslighetsreaktion,
vanligtvis mellan 2:a och 4:e behandlingsveckan har rapporterats i séllsynta fall. Den kliniska bilden
liknar virushepatit med laboratoriefynd som vid obstruktiv ikterus. Dessa symtom ar vanligtvis
reversibla men kroniska fall av ikterus har rapporterats.

Vid langtidsbehandling har lins- och hornhinnegrumling samt férandringar pa nathinnan observerats.
Allergiska reaktioner med hudreaktioner, angio6dem och anafylaxi har férekommit.

Biverkningarna &r i regel dosberoende och reduceras eller upphor vid sdnkning av dosen.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via:

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Toxicitet: 16 mg till 2-dring gav mattlig intoxikation. 96 mg (48 + 48) till 16-aring samt 120 mg till
vuxen gav mattlig och 800 mg (400 + 400) till vuxen som aspirerat gav mycket allvarlig intoxikation.

Symtom: Extrapyramidala symtom dominerar och kan komma mycket sent (ibland efter mer an

24 tim) samt i vissa fall ha en duration pa flera dygn. Parkinsonism, torticollis, oculogyra kriser,
stereotypa lapp- och tungrérelser, dysartri, spasmer (&ven laryngospasm), tics, akathisi, dysfagi.
Generella kramper ar vanligt forekommande. Ataxi, desorientering, somnolens. Vid massiva doser ev
medvetsldshet och andningsdepression. De primara effekterna av medicinskt intresse ar av kardiellt



http://www.lakemedelsverket.se

ursprung. Dessa effekter innefattar takykardi, forlangning av QRS- eller QTc-intervall, AV-block,
torsade de pointes, ventrikular rytmrubbning, hypotension eller hjartstillestand, vilka visar pa allvarlig
forgiftning. Dodsfall pa grund av avsiktlig eller oavsiktlig 6verdosering har forekommit med den har
gruppen av lakemedel. Ev blodtrycksfall. Malignt neuroleptiskt syndrom férekommer som biverkan.

Behandling: Om befogat ventrikeltdmning, kol. Vid extrapyramidala symtom biperiden 2-5 mg (barn
0,04 mg/kg) i.m. eller langsamt i.v., ev upprepat efter 30 min. Vid kramper diazepam, som aven kan
reversera extrapyramidala symtom. Blodtrycksfall behandlas i forsta hand med vétska i.v., v.b. tillagg
av noradrenalin (initialt 0,05 pg/kg/min, 6kas vid behov med 0,05 pg/kg/min var 10:e min.) och ev.
dobutamin. Om det finns nagot tecken pa avvikelser ska ett EKG tas och noggrann 6vervakning sattas
in. Hjértarytmier kan behandlas med neostigmin, pyridostigmin eller propranolol. Digitalis bor
overvagas vid hjartsvikt. Noggrann 6vervakning av hjartfunktionen tillrades under minst fem dagar.
Symtomatisk behandling i dvrigt.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Neuroleptikum med depaeffekt, ATC-kod: NOSAB03

Trilafon dekanoat (perfenazindekanoat) har samma farmakodynamiska egenskaper som perfenazin.
Vid forestring av perfenazin med dekansyra bildas en mycket lipofil substans, som upplést i olja
endast langsamt diffunderar ut fran depdomradet. Harigenom forlangs durationen av den terapevtiska
effekten. Den diffunderande estern sonderdelas darefter enzymatiskt till perfenazin. Trilafon dekanoat
ger under behandlingsintervallet en jamn serumkoncentration utan initial hdg koncentrationstopp. En
intramuskuldr injektion har i regel en duration av 3—4 veckor.

5.2  Farmakokinetiska uppgifter

Steady state koncentration av perfenazin uppnas efter ca 3 manaders behandling. Vid
underhallsbehandling med Trilafon dekanoat &r for flertalet patienter det terapeutiska
koncentrationsomradet for perfenazin 2—-6 nmol/l under behandlingsintervallet. Under ett
injektionsintervall ger Trilafon dekanoat mycket sma koncentrationsvangningar. Férhallandet Cax:
Chin dr ca 1,5.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter

Det finns publicerade uppgifter som tyder pa att klorerade fentiaziner, sa som perfenazin, mojligen
inducerar fotogenotoxicitet in vitro efter ljusaktivering. Erfarenheten efter marknadsféring av
produkten under 40 ars tid har inte visat nadgon okad risk for fotomutagenicitet och/eller
carcinogenicitet orsakad av exponering for solljus.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpdmnen

Propylparaben (konserveringsmedel E216), sesamolja.

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

2 ar.



6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 25 °C.
6.5 Forpackningstyp och innehall

10 x 1 ml (glasampuller).
Ampullerna har tva fargade ringar. Den Gvre ringen ar brun och den undre morkbla.

6.6  Séarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering
Injektionsspruta och kanyl maste vara torra, da vatten eller fukt kan orsaka en flockig fallning. Det ar
rekommenderat att anvanda en filternal for uppdragning av Trilafon dekanoat. Injektionsvatskan dras

in i sprutan med filternalen och darefter ska nalen bytas innan injektionen ges i muskeln.

Ej anvént l&dkemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.
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