CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

PRAM, 20 mg, tabletki powlekane

2. SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY SUBSTANCJI CZYNNYCH

Kazda tabletka powlekana zawiera 20 mg citalopré@italopramum)w postaci citalopramu
bromowodorku.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana
Biate okmgte dwuwypukie tabletki powlekane z rowkiem dzeim po obu stronach.
Tabletle mazna podziek na réwne dawki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie depres;ji i profilaktyka nawrotow zaburzepresyjnych nawracgiych.
Zaburzenie lekowe z napadargll z agorafoly lub bez agorafobii.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dorosli

Leczenie depresji

Citalopram nalgy podawa raz na dobw dawce 20 mg. W zataosci od reakcji pacjenta na leczenie i od
nasilenia depresji, dawkmazna zwkkszye, maksymalnie do 60 mg na dob

Leczenie zaburzeniakowego z napadamgiKu.

Przez pierwszy tydziezaleca s podawanie pojedynczej dawki doustnej 10 mg na dalmastpnie
zwickszenie dawki dobowej do 20 mg. Dawkozna zwekszye, maksymalnie do 60 mg na dglw
zaleznosci od reakcji pacjenta na leczenie.

Pacjenci w podesziym wieku (powsej 65 lat)
U pacjentéw w podesztym wieku dagvknozna zwekszye maksymalnie do 40 mg na dob

Dzieci i mlodziez (ponizej 18 lat)
Produkt leczniczy Pram nie powiniendsstosowany w leczeniu dzieci i mtodzyew wieku ponzej 18 lat
(patrz punkt 4.4).

Pacjenci z zaburzom czynndcia nerek

Nie ma potrzeby zmniejszania dawki u pacjentéwgpém lub umiarkowan niewydolndgcia nerek. Brak
informacji na temat stosowania produktu u pacjert@izkim zaburzeniem czynioi nerek (klirens
kreatyniny poniej 20 ml/min).

Pacjenci z zaburzom czynndcia watroby
Pacjenci z zaburzeniem czyriobwatroby powinni otrzymywé dawki nie weksze nk 30 mg na dog



Osoby wolno metabolizgge leki przy udziale izoenzymu CYP2C19

Dla pacjentéw, o ktérych wiadomie wolno metabolizuyjleki z udziatem izoenzymu CYP2C19 zaleca si
dawlke pocatkowa 10 mg na dopprzez pierwsze dwa tygodnie leczenia. W zabeéci od reakcji pacjenta
dawke mazna zwikszye do 20 mg na dab(patrz punkt 5.2).

Czas trwania leczenia

Dziatanie przeciwdepresyjne zazwyczaj uzyskupgsi 2-4 tygodniach stosowania. Leczenie lekami
przeciwdepresyjnymi jest objawowe i nalge kontynuowa wystarczajco diugo, aby zapobiec nawrotom
depresiji. Czas trwania leczenia wynosi zazwyczajdsicy po usjpieniu objawdw depresji. U pacjentow z
nawracajca depresj (jednobiegunow) leczenie podtrzymagge mae trwa nawet kilka lat, aby zapobiec
nowym epizodom.

Maksymalny skutecznéc citalopramu w leczeniu zaburzengkdwego z napadamghu osiaga s¢ po okoto
3 miesgcach, a odpowiedta utrzymuje si podczas kontynuowanego leczenia.

Objawy odstawienie obserwowane po odstawianiu geigkych inhibitoréw wychwytu zwrotnego
serotoniny (ang. SSRI).

Nalezy unikat nagtego odstawienia leku. Po pgady decyzji o przerwaniu leczenia citalopramem, kiaw
nalezy stopniowo zmniejszaprzez okres co najmniej 1 — 2 tygodni, aby zmaigjsyzyko reakciji
odstawiennych (patrz punkt 4.4 i 4.8). W przypadkistapienia objawow nie tolerowanych przez pacjenta,
bedacych nasgpstwem zmniejszenia dawki lub odstawienia lekueayatozwazy¢ wznowienie stosowania
poprzednio przepisanej dawki. Ngstie lekarz mge kontynuowé zmniejszanie dawki, ale w bardziej
stopniowy sposaéb.

Sposbdb podawania
Citalopram w tabletkach podaje si pojedynczej dawce raz na ¢ob
Citalopram w tabletkach rioa przyjmowad o kazdej porze dnia, z positkiem lub niezahe od positku.

4.3 Przeciwwskazania
Nadwraliwos¢ na citalopram lub ktgkolwiek z substancji pomocniczych.

Inhibitory monoaminooksydazy (IMAO)

Przypadki o¢zkich reakcji, niekiedy powodagych zgon, obserwowano u pacjentéw otrzygoygh lek z
grupy SSRI w skojarzeniu z inhibitorem monoaminguoleszy (IMAQO), w tym z selektywnym inhibitorem
MAO-B - selegilirg oraz odwracalnym inhibitorem MAO, moklobemidemauapacjentow, ktorzy
niedawno zaprzestali stosowania leku z grupy S$&4poczli stosowanie inhibitora MAO.

W niektérych przypadkach obserwowano podobne objawyv zespole serotoninowym.

Citalopram nie mge by¢ przyjmowany jednoczaie z inhibitorami MAO, w tym z selegilinw dawce
wiekszej nz 10 mg na dod

Leczenie citalopramem moa rozpoczé 14 dni po zaprzestaniu podawania nieselektywnghlbbitorow
MAO oraz co najmniej jeden dZigo zaprzestaniu stosowania moklobemidu. Leczahiditorami MAO
mozna wprowadzi 7 dni po zaprzestaniu podawania citalopramu (gatrkt 4.5).

Jednoczesne leczenie pimozydem.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Leczenie pacjentéw w podesztym wieku oraz pacjertdiewydolndcia nerek i watroby, patrz punkt 4.2.
Stosowanie u dzieci i mtodzigy w wieku ponizej 18 lat

Produkt leczniczy Pram nie powiniendstosowany w leczeniu dzieci i mtodzyew wieku ponzej 18 lat.
W toku prob klinicznych zachowania samobojcze (préémobojcze oraz nily samobdjcze) oraz wrogé

(szczegolnie agresjzachowania buntownicze i przejawy gnhiewu) obsevarm czsciej u dzieci i
miodziezy leczonych lekami przeciwdepresyjnymi i grupy, ktorej podawano placeboslde oparciu o



istniejgcg potrzele kliniczng podita jednak zostanie decyzja o leczeniu, pacjent piewiby uwaznie
obserwowany podgtem wysapienia objawdw samobojczych. Ponadto, brak jegaterminowych danych
dotyczcych bezpieczsstwa stosowania u dzieci i mtodzyedotyczacych wzrostu, dojrzewania oraz
rozwoju poznawczego i rozwoju zachowania.

Paradoksalne objawy tkowe

Niektorzy pacjenci z zespotergkl napadowego magdczuwa nasilone objawyckowe w pocatkowym
okresie przyjmowania lekéw przeciwdepresyjnychp@isadoksalna reakcja zazwyczajepsife po dwoch
tygodniach nieprzerwanego leczenia. Zale¢argih dawke pocatkowa w celu zmniejszenia
prawdopodobigstwa paradoksalnego dziatania wywalggo stanygkowe.

Hiponatremia

Informowano o wysfpowaniu hiponatremii (zmniejszenieatnia sodu w osoczu krwi), zapewne w wyniku
nieprawidtowego wydzielania hormonu antydiurety@méwazopresyny), jako rzadkim dziataniu
niepazgdanym lekéw z grupy SSRI. Szczegplyrupe ryzyka stanowg pacjentki podesztym wieku.

Samobojstwo/mysli samobojcze

Depresja wize skt ze zwekszeniem zagrenia wysgpowania myli samobojczych, samouszkodzenia i
samobdjstwa (zdaraezwigzanych z samobodjstwem). Zagemie to utrzymuje siaz do istotnej remisiji.
Poprawa mge nie nasipi¢ w pierwszych paru tygodniach leczenia lub przezsi#y okres terapii i
pacjentoéw naley doktadnie monitorow@az do jej wysapienia. Ogolne daviadczenie kliniczne wskazuije,
ze ryzyko samobdjstwa me zwikszy¢ siec we wczesnym okresie gpbwania objawow choroby.

Inne zaburzenia psychiczne, w ktorych stosyjeisalopram, rownie mog sie wiazat ze zwikszeniem
zagra@enia zdarzeniami zwkanymi z samobdjstwem. Ponadto, zaburzenia teyppagbiega z duwym
zaburzeniem depresyjnym. Podczas leczenia pacjentdmymi zaburzeniami psychicznymi nafezatem
zachowa te sameérodki ostra@naosci, co podczas leczenia pacjentéw zydu zaburzeniem depresyjnym.
Pacjenci ze zdarzeniami zyganymi z samobdjstwem w wywiadzie lub wykazyich w znacznie
nasilonym stopniu mii samobadjcze przed rozpagziem leczeniagbardziej zagrzeni myslami lub
prébami samobdjczymi, i dlatego powinni¢hgoktadnie monitorowani podczas leczenia. Ponasitaigje
mozliwos¢ zwigkszenia ryzyka zachowiasamobojczych u mtodych ludzi dorostych.

Pacjentow (i ich opiekunéw) nale poinformowa o potrzebie obserwowania, czy nie veystja takie
zdarzenia, oraz natychmiastowego zwrocenia giorad do lekarza, gdy tylko pojawisie takie objawy.

Akatyzja/niepokdj psychoruchowy

Stosowanie lekéw SSRI/SNRI ae sk z rozwojem akatyzji, charakteryzaggj sk nieprzyjemnie
odczuwalnym stanem niepokoju i potrzgimruszania gi ktorym czsto towarzyszy niezdoldé siedzenia
lub stania bez ruchu. Wysglienie akatyzji jest najbardziej prawdopodobne @rywszych tygodniach
leczenia. Zwgkszenie dawki mze byt szkodliwe u pacjentow, u ktérych wypta te objawy.

Stany maniakalne
U pacjentéw z zaburzeniem afektywnym dwubiegunowdyid¢ maze do wysipienia fazy maniakalnej. W
razie wysgpienia u pacjenta fazy maniakalnej rgle@aprzestapodawania citalopramu.

Napady padaczkowe
Chcat badania na zwiegtach wykazalyze citalopram nie wywotuje padaczki, nafezachowd ostraznosé
stosujc ten lek, podobnie jak inne leki przeciwdepresyjnpacjentdow z napadami padaczkowymi w

wywiadzie.

Cukrzyca

Tak, jak opisano w przypadku innych lekow psychptraych, citalopram mae wptywa na dziatanie i/lub
wydzielanie insuliny oraz stenie glukozy we krwi, i dlatego konieczna rzedy¢ modyfikacja leczenia
przeciwcukrzycowego u chorych na cukrgyBonadto sama choroba depresyjnaeangptywa na stzenie
glukozy we Kkrwi.

Zespot serotoninowy
Nalezy zachowa ostranosé stosugc citalopram w skojarzeniu z lekami o dziataniuoseninergicznym,
takimi jak sumatrypan lub inne tryptany, tramadtl/ptofan.



Rzadko donoszono o przypadkach wpgstvania zespotu serotoninowego u pacjentow otrzyoyeh leki z
grupy SSRI. Jednoczesne wysenie objawow, takich jak pobudzenie,gghie, deenia mesniowe,
mioklonie i hipertermia me wskazywa na ten zespot (patrz punkt 4.5).

Krwotoki

Istniejg doniesienia o nieprawidtowych krwawieniach do skéwybroczynach i plamicy w zgiku ze
stosowaniem lekow z grupy SSRI. Zalegazsichowanie ostémosci u pacjentdéw przyjmuagych leki z
grupy SSRI, zwlaszcza w przypadku réwnoczesnegmstania doustnych lekéw przeciwzakrzepowych,
produktow leczniczych o znanym dziataniu na czyérmytek krwi (np. atypowych lekéw
przeciwpsychotycznych i pochodnych fenotiazynykszac¢ trojpierscieniowych lekow
przeciwdepresyjnych, kwasu acetylosalicylowegaesterydowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ),
tyklopidyny i dipirydamolu) oraz u pacjentéw z zabeniami krzepnicia w wywiadzie (patrz punkt 4.5).

Leczenie elektrowstrasami
Doswiadczenie kliniczne w rownoczesnym stosowaniuteka@rupy SSRI i leczenia elektrowsfsami g
ograniczone i dlatego zaleca gachowanie ostémaosci.

Odwracalne, selektywne inhibitory MAO-A
Na ogot nie zalecagkkojarzonego leczenia citalopramem i inhibitord#iO-A ze wzgkdu na ryzyko
wystgpienia zespotu serotoninowego (patrz punkt 4.5).

Jednoczesne leczenie nieselektywnymi, nieodwranalmhibitorami MAO- patrz punkt 4.5.

Dziurawiec zwyczajny

Stosowanie w skojarzeniu lekow z grupy SSRI i prefiav ziolowych zawierggych dziurawiec zwyczajny
(Hypericum perforatuminaze doprowad do zwikszenia wystpowania dziata niepazadanych (patrz
punkt 4.5).

Objawy odstawienie po odstawieniu selektywnych inbitoréw wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI)
Objawy odstawienie po przerwaniu leczerja&z;ste zwtaszcza, $& odstawienie leku jest nagte (patrz
punkt 4.8). W badaniu klinicznym zyciem citalopramu, dotygeym zapobiegania nawrotom, zdarzenia
niepazgdane obserwowane po przerwaniu aktywnej terapitapitg u 40% pacjentéw w poréwnaniu do
20% pacjentéw przyjmagych nadal citalopram.

Ryzyko wystpienia objawow odstawiennych wezaleeé od wielu czynnikow, w tym od czasu trwania
leczenia i dawki oraz szybka zmniejszania dawki. Najegciej zgtaszanymi reakcjami gawroty gtowy,
zaburzenia czucia (w tym parestezje), zaburzenigwrtym bezsenrig i wyraziste sny), pobudzenie lub
niepokdj, nudnéci oraz (lub) wymioty, drenie spdtanie pocenie gj bol glowy, biegunka, kotatanie serca,
chwiejna¢ emocjonalna, dediwosé oraz zaburzenia widzenia. Na og6t objawy tegntegodne i
umiarkowane nasilenie, cta niektorych pacjentow madyc silnie wyraone.

Zazwyczaj objawy wyspuja w ciagu kilku pierwszych dni po odstawieniu leku, ¢hstniep bardzo
rzadkie doniesienia o takich objawach u pacjentdérzy przypadkowo pomiti dawke leku. Na ogét
objawy te usipuja samoistnie, zazwyczaj wagju 2 tygodni, chéu niektdérych oséb magutrzymywa sie
diuzej (2-3 miesice lub dhiej). W przypadku odstawienia leku zalecaztem stopniowe zmniejszenie
dawki citalopramu przez okres kilku tygodni lub siéey, w zalenaosci od potrzeb pacjenta (patrz punkt
4.2).

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Interakcje farmakodynamiczne
Na poziomie farmakodynamicznym istnieje zaledwlkekudokumentowanych przypadkow wysienia
zespotu serotoninowego podczas podawania citalapramoklobemidem i buspironem.

Przeciwwskazana terapia skojarzona
Inhibitory MAO [nieselektywne i selektywne IMAO-Ar(oklobemid)] — ryzyko wysgpienia zespotu
serotoninowego (patrz punkt 4.3).



Pimozyd

Réwnoczesne podawanie pojedynczej dawki 2 mg pichopacjentom leczonym racemicznym
citalopramem w dawce 40 mg na dgivzez 11 dni powodowato zgkiszenie wartéci pola pod krzyw
stezenie-czas (AUC) oraz fax pimozydu, niemniej jednak niekonsekwentnie w cabadaniu.
Réwnoczesne podawanie pimozydu i citalopramu powedtmsrednie wydhzenie odsipu QTc

0 okoto 10 ms. W zwizku z interakcjami odnotowanymi w przypadku zasigmtia matych dawek
pimozydu, skojarzone podawanie citalopramu i pintlozjest przeciwwskazane.

Terapia skojarzona z zachowaniem$rodkOw ostroznosci podczas stosowania.

Selegilina (selektywny inhibitor MAO-B)

Badanie interakcji farmakokinetycznych i farmakodgmcznych, w ktérym citalopram (20 mg na epb
podawano w skojarzeniu z selegilirselektywnym inhibitorem MAQO-B (10 mg na d9mie wykazato
klinicznie istotnych interakcji. Pacjenci dobrzéetowali teraps skojarzon selegiliry i citalopramem.

Leki kedgce agonistami receptorow serotoninowych

Lit i trypofan

Interakcji farmakodynamicznych nie stwierdzono wd@iach klinicznych, gdy citalopram podawano w
skojarzeniu z litem. Istnigjjednak doniesienia o nasileniu dziatania, gdy Egrupy SSRI podawano z
litem lub trypofanem i dlatego skojarzpterape tymi produktami leczniczymi natg stosowa z
zachowaniem Ostémosci.

Podawanie citalopramu w skojarzeniu z lekagdgeymi agonistami receptoréw serotoninowych (np. z
tramadolem lub sumatryptanem). &oprowadzi do nasilenia dziatania zgdanego z przekaictwem 5-
HT.

Dziurawiec zwyczajny
Moga wystgpi¢ dynamiczne interakcje lekdw z grupy SSRI z dziwan zwyczajnynfHypericum
perforatum)powodugc nasilenie dzialaniepazagdanych (patrz punkt 4.4).

Krwotoki

Istniejg doniesienia o nieprawidtowych krwawieniach do skéwybroczynach i plamicy w zgiku ze
stosowaniem lekow z grupy SSRI. Zalegazsichowanie ostémosci u pacjentéw przyjmagych produkty
lecznicze z grupy SSRI, zwlaszcza w przypadku r@aasnego stosowania doustnych lekow
przeciwzakrzepowych, lekéw o znanym dziataniu nanngs¢ ptytek krwi (np. atypowych lekéw
przeciwpsychotycznych i pochodnych fenotiazynykszaci trojpierscieniowych lekow
przeciwdepresyjnych, kwasu acetylosalicylowegaesterydowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ),
tyklopidyny i dipirydamolu oraz u pacjentow z zabemiami krzepricia w wywiadzie (patrz punkt 4.4).

Terapia elektrowstesowa
Brak bada klinicznych ustalajcych zagraenia lub korzyci zwigzane ze skojarzonym stosowaniem terapii
elektrowstrzsowej i citalopramu (patrz punkt 4.4).

Alkohol
Nie zaleca si picia alkoholu w czasie stosowania lekow z grufRE Badania kliniczne nie wykazaty
jednak niepgadanych interakcji farmakodynamicznych citalopramalkoholem.

Interakcje farmakokinetyczne

Biotransformacja citalopramu do demetylocitaloprasokonuje sj za pdrednictwem izoenzymoéw
cytochromu P-450: CYP2C19 (ok. 38%), CYP3A4 (o431 CYP2D6 (ok. 31%). Taze citalopram jest
metabolizowany przez wiej niz jeden izoenzym CYP oznacza& hamowanie jego biotransformacji jest
mniej prawdopodobne i podczas stosowania w prakiceznej citalopramu w skojarzeniu z innymi
produktami leczniczymi, istnieje bardzo niewielkimwdopodobigstwo wysgpienia interakcji
farmakokinetycznych.



Wplyw innych produktéw leczniczych na wtawosci farmakokinetyczne citalopramu.

Podawanie w skojarzeniu z ketokonazolem (silnynbitdrem CYP3A4) nie spowodowato zmiany
wiasciwosci farmakokinetycznych citalopramu.

Badanie interakcji farmakokinetycznych litu i capgtamu nie wykazatgadnych interakciji
farmakokinetycznych.

Cymetydyna (silny inhibitor CYP2D6, 3A4 oraz 1A2ywotata umiarkowane zwkszeniesredniego
stezenia citalopramu w stanie stacjonarnym. Nie zasicagolnego zmniejszenia dawki citalopramu
podawanego w skojarzeniu z cymetyalyn

Dziatanie citalopramu na inne produkty lecznicze

Badanie interakcji farmakokinetycznych i farmakodgmcznych, w ktérym citalopram podawano w
skojarzeniu z metoprololem (substratem CYP2D6),axgko dwukrotne zwkszenie stzenia metoprololu,
ale nie wykazato statycznie istotnego gkgizenia dziatania metoprololu ndrienie krwi i czstas¢ akcji
serca u zdrowych ochotnikow.

W poréwnaniu z innymi lekami z grupy SSRedacymi istotnymi inhibitorami izoenzymow, citalopram
demetylocitalopram nie odgrywgyvtasciwej roli jako inhibitory CYP2C9, CYP2E1 i CYP3Adsa
zaledwie stabymi inhibitorami CYP1A2, CYP2C19 i CXb®.

Brak zmiany wiaciwosci farmakokinetycznych lub tylko niewielkie zmiabgz znaczenia klinicznego
obserwowano, gdy citalopram podawano w skojarzewsiubstratami CYP1A2 (klozapimteofiling),
CYP2C9 (warfaryg), CYP2C19 (imipramigi mefenytoin), CYP2D6 (spartei) imipramirg,
amitryptyling, rysperydonem) oraz CYP3A4 (warfagyikarbamazepini triazolamem).

W badaniu interakcji farmakokinetycznych citalopram@ spowodowatadnych zmian we wkaiwosciach
farmakokinetycznych digoksyny, co oznaczacitalopram nie indukuje ani nie hamuje glikophogeP.

4.6 Ciaza i laktacja

Ciaza

Badania na zwiergach nie potwierdzity teratogennych gavosci citalopramu, jednade bezpieczgstwo
jego stosowania podczaggy nie zostato potwierdzone. Dlatega,teak jak w przypadku wszystkich
innych lekow, citalopram powinien bytosowany podczasagy tylko wtedy kiedy korzgci dla matki
wynikajace z terapii citalopramem przewszaj ryzyko dla dziecka.

Laktacja
Citalopram przenika do mleka matki. Zalecamizerwanie karmienia piegsw przypadku leczenia
citalopramem.

4.7 Wplyw na zdolngs¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwaniarzadzen
mechanicznych w ruchu

Citalopram nie powoduje zaburzenia sprasenintelektualnej i psychoruchowej.

U pacjentéw, ktérym przepisano lek psychotropovalety jednak oczekiw@pewnych zaburzeuwagi i
koncentracji. W zwjzku z tym, powinni oni zos¢auprzedzeni o madiwosci zaburzenia zdolriai
prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugadren mechanicznych w ruchu.

4.8 Dziatania niepazadane
Dziatania niepgadane obserwowane podczas stosowania citaloprarogdia tagodne i przégiowe.

Najczsciej wyskpuja podczas pierwszych 1 do 2 tygodni leczenia i zerykh nasilenie nagbnie
zmniejsza si. Reakcje niepmdane przedstawiono wedtug klasyfikacji MedDRA.



Zaleznos¢ od dawki stwierdzono dla ngpujacych dziata niepazadanych: nasilonego pocenig,ssuchgci
btony sluzowej jamy ustnej, bezseniud, sennéci, biegunki, nudnéci i uczucia znaczenia. Tabela
przedstawia odsetek nieolanych reakcji zwizany ze stosowaniem produktow leczniczych z grupRIS
i/lub citalopramu zaobserwowanychrul% pacjentéw w badaniach klinicznych z podwojiéga proba,
kontrolowanych placebo lub w doniesieniach po w@adzeniu leku do obrotu

Czestaé¢ wystepowania okrélono jako.

Bardzo czsto > 1/10;
Czesto >1/100, < 1/10;

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100;

Rzadko
Bardzo rzadko < 10 000 lub

>1/10 000,< 1/1000

Czestdé¢ nie znana (nie me by okreslona na podstawie deginych danych)

Klasyfikacja wg MedDRA

Czestosé

Dziatania niepazagdane

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degmych
danych)

Trombocytopenia

Zaburzenia uktadu immunologicznego

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degnych
danych)

Nadwraliwos¢ NOS
Reakcja anafilaktyczna

Zaburzenia endokrynologiczne

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degmych
danych)

Nieadekwatne wydzielanie hormonu
antydiuretycznego

Czesto> 1/100 do < 1/10;

Zmniejszenie taknienia NOS

Zaburzenia metabolizmu i egwiania

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100;

Zwigkszenie taknienia

Rzadko >1/10 000,< 1/1000

Hiponatremia

Czesto >1/100, < 1/10;

Pobudzenie, zmniejszenie ol
ptciowego, niepokdj, nerwowo, stany
splatania, zaburzenia orgazmu (kobiety)

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100

Agresja, depersonalizacja, omamy ,
mania

Zaburzenia psychiczne

Rzadko >1/10 000,< 1/1000

Zdarzenia zwjzane z samoboéjstwem
(patrz punkt 4.4)

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degnych
danych)

Napady panicznego leku, bruksizm,
niepokoj

Bardzo czsto > 1/10

Senn&, bezsenn& NEC?

Czesto >1/100, < 1/10;

Drzenie, parestezje NEC

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100

Omdlenia

Zaburzenia uktadu nerwowego

Rzadko >1/10 000,< 1/1000

Napady drgawkowe grand mal, dyskine

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degmych
danych)

Drgawki NOS, zespo6t serotoninowy,
zaburzenia pozapiramidowe NEC,
akatyzja, zaburzenia ruchowe

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100

Rozszerzerienic

Zaburzenia oka

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degnych
danych)

Zaburzenie widzenia

Zaburzenia ucha i bdinika

Czesto >1/100, < 1/10;

Szumy uszne

Zaburzenia serca

Niezbytesto > 1/1 000,< 1/100

Bradykardia, tachykardia

Zaburzenia naczyniowe

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degtnych
danych)

Niedocknienie ortostatyczne

Czesto >1/100, < 1/10;

Ziewanie

Zaburzenia ukfadu oddechowego, klatl
piersiowej isrédpiersia

"Nie znana (ozstasé nie maze by
okreslona na podstawie degnych
danych)

Krwawienia z nosa

Zaburzeniaotadka i jelit

Bardzo cgsto > 1/10

Suché& btonysluzowej jamy ustnej,
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nudndgci

Czesto >1/100, < 1/10;

Biegunka NOS, wymioty

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degnych
danych)

Krwawienie z przewodu pokarmowego
(w tym krwawienia z odbytnicy)

Zaburzenia wtroby i drégzoétciowych

Rzadko

>1/10 000,< 1/1000

Zapalenie wtroby

Bardzo czsto > 1/10

Nasilone pocenieesi

Czesto >1/100, < 1/10;

Swiad

Zapalenie skory i tkanki podskérnej

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100

Pokrzywka, tysienie, wysypka, pgtam
NOS

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degmych
danych)

Wybroczyny, obrgki naczynioruchowe

Zaburzenia misniowo-szkieletowe i
tkanki facznej

Czesto >1/100, < 1/10;

Bole mini, bole stawdw

Zaburzenia nerek i drég moczowych

Niezbyste > 1/1 000,< 1/100

Zatrzymanie moczu

Czesto >1/100, < 1/10;

Impotencja, zaburzenia wytrysku NOS
niezdolndg¢ do wytrysku

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100

Kobiety: krwotok migszkowy

Zaburzenia ukfadu rozrodczego i piers

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degnych
danych)

Kobiety: krwotok maciczny
Mezczyzni: priapizm, mlekotok

Zaburzenia og0lne i stany w miejscu

Czesto >1/100, < 1/10;

Uczucie zgnzenia

podania

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100

Obek

Czesto >1/100, < 1/10

Zmniejszenie masy ciata

Niezbyt czsto > 1/1 000,< 1/100

Zwkszenie masy ciala

Badania diagnostyczne

Nie znana (ogstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie degmych
danych)

Nieprawidtowe wyniki préb
czynndgciowych wgtroby

Liczba pacjentow: citalopram/placebo = 1346/545
! NOS = nie sprecyzowane inaczej
2 NEC = nie klasyfikowane gdzie indziej

Po wprowadzeniu leku do obrotu informowano o przij@eh wydtienia odsipu QT, gtdwnie u pacjentow
Z wystpujaca wczeniej chorola serca.

Objawy odstawienie obserwowane po odstawieniu sedgkych inhibitorow wychwytu zwrotnego

serotoniny (SSRI)

Odstawienie citalopramu (zwlaszcza naglesta prowadzi do objawdw odstawiennych. Najciej
zgtaszanymi reakcjamaszawroty gtowy, zaburzenia czuciowe (w tym pargsfezaburzenia snu (w tym
bezsenn& i wyraziste sny), pobudzenie lub niepokdj, nudmoraz/lub wymioty, drenia, splatanie,
pocenie g, bol glowy, biegunka, kotatanie serca, chwigfnemocjonalna, dediwo$¢ oraz zaburzenie
widzenia. Na og6t objawy te mgiagodne lub umiarkowane nasilenie igpstia samoistnie, chbu
niektorych pacjentéw madoy¢ ciezkie oraz/lub utrzymywasie dtuzej. W przypadku, gdy stosowanie
citalopramu nie jest juwymagane, zalecagszatem stopniowe odstawienie leku przez zmniejszdawki

(patrz punkty 4.2 i 4.4).
4.9 Przedawkowanie

Toksycznd¢

Dane kliniczne na temat przedawkowania citalopragmgraniczone i w wielu przypadkach dotycz
jednoczesnego przedawkowania innych lekéw i/lublatitu. Informowano o przypadkach zgondw po
przedawkowaniu samego citalopramu; niemniej jednekjckszaci przypadkow zgon byt spowodowany
przedawkowaniem rownocage stosowanych lekow.

Objawy

Nastpujace objawy obserwowano w zgtaszanych przypadkadatdarzkowania citalopramu: drgawki,
tachykardé, senné¢, wydtuzenie odsipu QT,Spigczke, wymioty, dezenia, niedoginienie ttnicze,



zatrzymanie serca, nudiud, zespot serotoninowy, pobudzenie bradykgradawroty gtowy. Blok pczka
Hissa, poszerzenie zespotu QRS, nadenie ttnicze, rozszerzenigenic.

Leczenie

Nie ma swoistego antidotum. Najeudrazni¢ drogi oddechowe i utrzymywach draznosé oraz zapewdi
dostateczy poda tlenu i prawidtovg czynnéé¢ uktadu oddechowego. Nalerozwazy¢ zastosowanie
ptukaniazotadka oraz podanie ¢gla aktywowanego. Ptukani®tadka naley wykona mazliwie jak
najszybciej po doustnym przygjiu leku. Zaleca gimonitorowanie czynngi serca i objawow czynioi
zyciowych oraz stosowanie ogélnego leczenia objavgoysdtrzymujcego czynnéci organizmu.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiaciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdepresygaksktywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny
Kod ATC: NO6AB04

Mechanizm dziatania
Badania biochemiczne i behawioralne wykazagycitalopram jest silnym inhibitorem wychwytu seminy
(5-HT). Diugotrwate leczenie citalopramem nie wyujettolerancji na hamowanie wychwytu 5-HT.

Citalopram jest bardzo selektywnym inhibitorem wygtu zwrotnego serotoniny (SSRI) z minimalnym
wptywem lub zupetnie pozbawiony wptywu na wychwgtradrenaliny (NA), dopaminy (DA), i kwasd
aminomastowego (GABA).

W przeciwigistwie do wielu trojpieitieniowych lekéw przeciwdepresyjnych i niektoryawszych lekéw z
grupy SSRI, citalopram nie ma powinowactwa lub raedko niewielkie powinowactwo do wielu
receptoréw, w tym receptorow 5-H\[ 5-HT,, DA D, i D,, adrenergicznych, o, i B, histaminowych H
muskarynowych cholinergicznych, benzodiazepihnowymboidowych. Seria czynigoiowych testown

vitro na wyizolowanych naszlach oraz testow czyngmowychin vivo potwierdzita brak powinowactwa do
receptoréw. Taki brak dziatania na receptoryenstanowd wyjasnienie dlaczego citalopram wywotuje
mniej dziata niepazgdanych, takich jak sucké blonysluzowej jamy ustnej, zaburzenia oddawania moczu i
zaburzenia jelitowe, niewytae widzenie, senido, kardiotoksyczn& i niedocknienie ortostatyczne.

Glowne metabolity citalopramu natedo grupy selektywnych inhibitoréw wychwytu zwrogeserotoniny,
ale sita i selektywn& ich dziatania jest mniejszangitalopramu. Wskaniki selektywndci metabolitow SA
jednak weksze nke wielu nowszych lekéw z grupy SSRI. Metabolity pieyczyniaj sic do ogdlnego
dziatania przeciwdepresyjnego.

Dziatania farmakodynamiczne

Skrécenie fazy REM snu uznawane jest za przejaatatdia przeciwdepresyjnego. Podobnie jak
trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, inne leki z grn@&yRI i inhibitory MAO, citalopram skraca faz
snu REM i wydhtda faz wolnofalows.

Chct citalopram nie wize sk z receptorami opioidowymi, nasila jednak dziatgmizeciwbolowe
powszechnie stosowanych opioidowych lekéw przechadvgch.

U ludzi citalopram nie zaburza sprawobpoznawczej (funkcji intelektualnej) i psychoraetej i nie ma
dziatania uspokajagego lub wywiera je w minimalnym stopniu, rowhig skojarzeniu z alkoholem.

Citalopram nie zmniejszat wydzielaniiny w badaniu z zastosowaniem pojedynczej dawki,
przeprowadzonym u ochotnikow. ¥ddnym z badaprzeprowadzonych u zdrowych ochotnikéw citalopram
nie wptyrgt istotnie na parametry czyném serca i naczy. Citalopram nie wywiera wptywu naggenie
hormonu wzrostu w surowicy krwi. Podobnie jak inele z grupy SSRI, citalopram me powodowéa
zwiekszenie stzenia prolaktyny w osoczu, co jest wtdrne do pobuodzavydzielania prolaktyny przez
serotonir i nie ma znaczenia klinicznego.



5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie:
Citalopram wchtania giniemal catkowicie, niezataie od przyjmowanych pokarméwrédnia wartéé T ax
3 godziny). Biodosipnai¢ po podaniu doustnym wynosi okoto 80%.

Dystrybucja:
Pozorna olgitos¢ dystrybucji (M)s wynosi okoto 12 — 17 I/kg. Citalopram i jego gtésvmetabolity wiza sie
z biatkami osocza w mniejhB0%.

Metabolizm:

Citalopram jest metabolizowany do aktywnych metaéfat demetylocitalopramu, didemetylocitalopramu,
N-tlenku citalopramu i nieaktywnej deaminowanej lpogtnej kwasu propionowego. Wszystkie aktywne
metabolity g réwniezselektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego senaitty, cha@ stabszymi od leku
macierzystego. Citalopram w postaci niezmienioasg gfownym zwizkiem obecnym w osoczu krwi.
Stezenia demetylocitalopramu i didemetylocitalopramunagz zazwyczaj odpowiednio 30 — 50% i 5 —
10% stzenia citalopramu. Biotransformacja citalopramu dmdtylocitalopramu dokonujeegdrzy udziale
cytochromu CYP2C19 (okoto 38%), CYP3A4 (okoto 31i%)YP2D6 (okoto 31%).

Eliminacja:

Okres poitrwania w fazie eliminacji {#s) wynosi okoto 11/2 doby, klirens catkowity Cbkoto 0,3 - 0,4
I/min), a wart@¢ Cl o, (dotyczca przenikania leku z osocza krwi dimy) wynosi okoto 0,4 I/min.
Citalopram jest wydalany gtéwniezbicia (85%), a pozostasd (15%) przez nerki. 12-23% dawki dobowej
wydalane jest z moczem w postaci niezmieniongjels watrobowy (resztkowy) wynosi okoto 0,3 I/min, a
klirens nerkowy okoto 0,05 — 0,08 I/min.

Przebieg liniowy:
Kinetyka ma przebieg liniowy. §tenie w osoczu w stanie stacjonarnymygane jest po 1-2 tygodniach.
Srednie s¢zenie wynoszce 300nmol/l (165-405 nmol/l) agjane jest po dawce dobowej 40 mg.

Pacjenci w podesztym wieku:

U pacjentéw w podesztym wieku wykazanoziiey biologiczny okres pottrwania (1,5 — 3,75 dobrgz
mniejsze wartéci klirensu (0,08 — 0,3 I/min) spowodowane wolrnzgys metabolizmem. Warfoi sttzen w
stanie stacjonarnym byty okoto dwa razykgze u oséb w podesziym wieku w poréwnaniu do na#pcls
pacjentow leczonych ta sagrdawkg.

Zaburzenie czynrigi watroby:

Citalopram jest eliminowany wolniej u pacjentéwabgarzeniami czynrigi watroby. Biologiczny okres
poéttrwania citalopramu jest okoto dwa razy iy, a sfzenia w stanie stacjonarnym po danej dawce okoto
dwa razy wgksze nk u pacjentow z prawidtoyczynndcia watroby.

Zaburzenia czynrigi nerek:

Citalopram eliminowany jest wolniej u pacjentowagddnym i umiarkowanym zaburzeniem czy§uio
nerek, co nie wplywa istotnie na farmakokinetgitalopramu. Obecnie brak danych oglme leczenia
pacjentow z &izkim zaburzeniem czynioi nerek (klirens kreatyniny < 20 ml/min).

Polimorfizm:

W badaniactin vivo stwierdzonoze metabolizm citalopramu nie wykazuje istotnegdirridznego punktu
widzenia polimorfizmu oksydacji sparteiny/debryzimgh(CYP2D6). U 0séb, o ktérych wiadomie wolno
metabolizug leki przy udziale izoenzymu CYP2C19, nalgachowa ostraznos¢ i rozwazy¢ zastosowanie
dawki pocatkowej 10 mg (patrz punkt 4.2).

Zaleznosé¢ farmakokinetyczno-farmakodynamiczna:

Nie ma oczywistego zwrku midzy stzeniem citalopramu w osoczu krwi, a odpowigderapeutycza
lub dziataniami niepmdanymi.

Metabolity nie przyczyniajsic do og6lnego dziatania przeciwdepresyjnego.
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5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Citalopram wykazuje nigkostr toksyczné¢. Wyniki bada toksycznéci przewlekiej nie wyniostgadnych
istotnych danych do terapii citalopramem. Nie wyd@z wiaciwosci mutagennych oraz rakotwdarczych
citalopramem.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wpykaz substancji pomocniczych

Tabletki zawieraj:

Mannitol

Celuloza mikrokrystaliczna
Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Otoczka:

Hypromeloza

Tytanu dwutlenek E171

Makrogol 6000

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres wanosci

4 lata

6.4 Specjalngrodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak specjalnych zale@alotyczcych przechowywania.

6.5 Rodzaji zawartos¢ opakowania

Blistry PVC/PVDC/Aluminium w tekturowym pudetku z@avagcym 30 tabletek.

6.6 Szczegolnérodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegd6lnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

G.L. Pharma GmbH

Schigplatz 1

A-8502 Lannach

Austria

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie numer 11052
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10.

DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO OBROTU /
DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO
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