CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Fluoksetyna EGIS, 10 mg, kapsutki, twarde
Fluoksetyna EGIS, 20 mg, kapsutki, twarde

2. SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Kazda kapsutka zawiera 10 mg lub 20 mg fluokset{fiyoxetinumw postacifluoksetyny
chlorowodorku.

Substancja pomocnicza 0 znanym dziataniu:

kazda kapsutka produktu leczniczego Fluoksetyna E®Ig ¢ lub 20 mg zawiera 56,8 mg laktozy
jednowodnej;

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Kapsutka, twarda

Fluoksetyna EGIS, kapsutki, twarde, 10 mg
Z6tte kapsutki (wielkéé 3), z oznakowaniem EGIS 412 wydrukowanym na wiaczkypetnione
biatym lub prawie biatym proszkiem.

Fluoksetyna EGIS, kapsutki, twarde, 20 mg
Zielone kapsutki (wielké& 3), wypetnione biatym lub prawie biatym proszkiem.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Dorosli

- Epizody duej depresiji.

- Zaburzenia obsesyjno-kompulsyjne.

- Bulimia (zartocznd¢ psychiczna): fluoksetyna jest wskazana jako uzupeie psychoterapii
w celu ograniczenia napada@artoczndci i czgstego prowokowania wymiotow.

Dzieci i mtodzie w wieku 8 lat i powsgej

Umiarkowany do aizkiego epizod diej depresji, jeeli depresja nie ugpuje po 4-6 sesjach
psychoterapii. U dzieci i mtodych oséb z depeaspasileniu od umiarkowanego dexkiego
leczenie przeciwdepresyjne najestosowa tylko w pohczeniu z jednoczegrpsychoterapi

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania
Dawkowanie

Dorosli



Epizody duej depresji

Doradli i osoby w podesztym wieku: zalecana dawka tarZPna dob. Nalezy ocené skutki terapii i
odpowiednio dostosowalawkowanie po 3 - 4 tygodniach od rozpgua leczenia i nagpnie
wedtug oceny klinicznej. U niektorych pacjentowdialy nie reaguj na dawk 20 mg, mana p
stopniowo zwgkszy¢ do maksymalnej dawki 60 mg (patrz punkt 5.1), idvopo wickszych
dawkach cegstas¢ dziatar niepazadanych bywa wiksza. Dostosowanie dawkowania powinno
odbywa si¢ stopniowo, w zatenosci od indywidualnego zapotrzebowania pacjentaahly,
otrzymywat najmniejsg skuteczn dawlke.

Pacjenci z depregpowinni by leczeni wystarczago dtugo, przez co najmniej 6 miesy, aby
upewnt sie, ze objawy usipity.

Zaburzenia obsesyjno-kompulsyjne (ang. OCD)

Doraéli i osoby w podesztym wieku: zalecadawlg jest 20 mg na dab U niektérych pacjentow,
jezeli po dwoch tygodniach odpowizda 20 mg jest niewystarczap, dawk mazna zwikszye
stopniowo do dawki maksymalnej 60 mg, élpo wickszych dawkach mie wystpi¢ zwigkszona
czestas¢ dziatan niepazadanych.

Jezeli nie obserwuje sipoprawy w cigu 10 tygodni, natey ponownie rozway¢ zasadngt leczenia
fluoksetyry. W wypadku korzystnej odpowiedzi terapeutyczreggzenie mgna kontynuowé w
dawce dostosowanej do indywidualnych potrzeb p&ajdviimo braku systematycznych bada
pozwalajcych odpowiedziéna pytanie, jak diugo nate prowadz¢é leczenie fluoksetyn ze
wzgledu na przewlekly charakter zabufizebsesyjno-kompulsyjnych uzasadniona wydaje si
kontynuacja leczenia ponad 10 tygodni. Dostosowdaveki naley przeprowadzaostranie,
indywidualnie u kadego pacjenta, stasgj sk utrzyma najmniejsz skuteczg dawke. Nalezy
okresowo oceniakonieczné¢ dalszego leczenia. Niektorzy lekarze zalgcéyvnoczesne
stosowanie psychoterapii behawioralnej u pacjenkbérzy dobrze reagaijna leczenie
farmakologiczne.

Diugotrwata skuteczrié (ponad 24 tygodnie) nie zostata udowodniona w pmaiu OCD.

Bulimia: dorcili i osoby w podesztym wieku - zalecana dawka wy®@smg/dolg. Nie wykazano
diugotrwatej skuteczrimi (powyzej 3 mies¢cy) w leczeniwartoczndci psychicznej.

Wszystkie wskazania
Zalecana dawka nie by zwigkszona lub zmniejszona. Nie oceniano systematycanek
powyzej 80 mg/dob.

Dzieci i mtodzie

Dzieci i mtodzie w wieku 8 lat i powsej (umiarkowany do etkiego epizod depresji)
Leczenie naley rozpoczyné pod nadzorem specjalisty, orz f{owinien je monitorowa Dawka
pocztkowa wynosi 10 mg. Davgknalezry dostosowywaé ostraznie, indywidualnie u kadego
pacjenta, stargg sk utrzyma najmniejsz dawlke skutecza.

Po jednym do dwoch tygodni dawknozna zwikszye do 20 mg/dob. Doswiadczenie z bada
klinicznych dotycace dawek wgkszych nk 20 mg jest minimalne. Niewiele jesttdanych na temat
leczenia dhaszego ni 9 tygodni.

Dzieci o matej masie ciata powodu wgkszego sfzenia w osoczu u dzieci 0 matej masie ciata efekt
terapeutyczny maa uzyské stosujc mniejsze dawki (patrz punkt 5.2).



U pacjentéw w wieku dzieetym, ktérzy odpowiadajna leczenie, po 6 migsiach naley ponownie
rozwazy¢ konieczné¢ jego kontynuowania. deli po 9 tygodniach nie wyspuje efekt kliniczny,
nalezy ponownie rozway¢ koniecznéc¢ leczenia.

Osoby w podesziym wiekppndczas zwikszania dawki zalecana jest ogtros¢, a dawka dobowa nie
powinna na ogot przekraczd0 mg. Maksymalnzalecan dawk jest 60 mg/doé

Pacjenci z zaburzeniamigtvoby: u pacjentéw z zaburzeniamgtnoby (patrz punkt 5.2) lub u
pacjentow przyjmujcych jednoczanie leki, ktore mog wykazywa interakcje z fluoksetyn(patrz
punkt 4.5), nalgy rozwazy¢ zmniejszenie dawki lub egtcsci podawania (np. 20 mg co drugi dzje
leku.

Objawy odstawienia obserwowane po przerwaniu stas@wluoksetyny

Nalezy unikat nagtego odstawienia. Podczas odstawiania fluokgetgley stopniowo zmniejsza
dawlke przez okres co najmniej jednego do dwdch tygaalny, ograniczy ryzyko reakcji
odstawienia (patrz punkty 4.4 i 4.8)zé8k po zmniejszeniu dawki lub podczas odstawiaeka
pojawi si¢ niemazliwe do tolerowania objawy, wéwczas ima rozway¢ zastosowanie poprzednio
zaleconej dawki. Nagpnie lekarz mge kontynuowa zmniejszanie dawki, lecz w sposdéb bardziej

stopniowy.

Sposéb podawania
Podanie doustne.

Fluoksetyna EGIS m® by podawana w dawce pojedynczej lub w dawkach paatzyeh, podczas
positku lub mgdzy positkami.

Po zakdczeniu leczenia, substancje czynne leku pozpatajrganizmie przez wiele tygodni.
Nalezy o tym pamgtaé przy rozpoczynaniu lub Kezeniu leczenia.

4.3 Przeciwwskazania

* Nadwraliwosé¢ na substanejczynry lub na ktégkolwiek substangj pomocnicz
wymieniors w punkcie 6.1.

» Stosowanie fluoksetyny w skojarzeniu z nieodwraygain nieselektywnymi inhibitorami
monoaminooksydazy (np. iproniazyd) (patrz punkdyi4.5).

» Stosowanie fluoksetyny w pgzeniu z metoprololem stosowanym w leczeniu niewyakei
serca (patrz punkt 4.5).

4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Dzieci i mtlodzie: ponizej 18 rokuzycia

W badaniach klinicznych, zachowania samobojczebfpsamobdjcze i myji samobdjcze) oraz
wrogas¢ (szczegOlnie agresja, zachowania buntowniczedjgwgy gniewu) obserwowanogziej u
dzieci i mtodzigy stosujcej leki przeciwdepresyjneaiv grupie stosujcej placebo. Fluoksetyna
EGIS mae by stosowana u dzieci i mtodzigw wieku od 8 do 18 lat jedynie w leczeniu epizadd
duzej depresji o przebiegu umiarkowanym dezkiego i nie mae by stosowana w innych
wskazaniach. 3& ze wzgkdow klinicznych zapadnie jednak decyzja o gotlj leczenia, pacjent
powinien by doktadnie monitorowany, czy nie wypta u niego objawy samobdjcze. Dodatkowo,
istniejg jedynie ograniczone dane dotyce dtugoterminowego wptywu na bezpietzsvo
stosowania u dzieci i mtodzg, wiaczapc wptyw na wzrost, dojrzewanie piciowe i poznaworaz
rozwoj emocjonalny i behawioralny (patrz punkt 5.3)




W 19-tygodniowym badaniu klinicznym obserwowano &jszenie przyrostu wzrostu i masy ciata u
dzieci i mtodziey leczonych fluoksetyn(patrz punkt 5.1). Nie ustalono, czy lek wplywa na
osiagniecie prawidtowego wzrostu w wieku dorostym. Niezina wykluczy prawdopodobigstwa
op&nienia dojrzewania ptciowego (patrz punkty 5.38)4Nalezy zatem monitorowarozwoj dziecka
w zakresie wzrostu i dojrzewania ptciowego (wysi@kanasa ciata i stadium rozwoju piciowego wg
Tannera) w trakcie leczenia fluoksedyirpo jego zakaczeniu. W przypadku stwierdzenia gpénia
rozwoju, naley rozwazy¢ skierowanie pacjenta do pediatry.

W badaniach klinicznych z udziatem dzieci i mlodgiezesto opisywano wygpowanie manii i
hipomanii (patrz punkt 4.8). Z tego wedl zaleca giregularne monitorowanie w celu wykrycia

objawdéw manii i hipomanii. Nalg przerwa stosowanie fluoksetyny, §i pacjent wchodzi w fag
maniakalm.

Wazne, aby lekarz przepisigy fluoksetyr doktadnie oméwit z dzieckiem/migdsoly i rodzicami
ryzyko i korzyci zwigzane z leczeniem.

Wysypka i reakcje alergiczne

Opisywano wysypk, reakcje anafilaktoidalne i pegujace reakcje ogolnoustrojowe, czasami
powazne (dotycace skory, nerek, giroby i ptuc). Po pojawieniu siwysypki lub innych objawéw
alergicznych, dla ktérych nie moa ustalt innej etiologii, fluoksetya nalezy odstawé.

Drgawki

Drgawki g potencjalnym dziataniem nieggdanym lekow przeciwdepresyjnych. Dlatego, podobnie
jak w przypadku innych lekéw przeciwdepresyjnycipacjentdéw, u ktorych wygpowaty drgawki
leczenie fluoksetynnalezy rozpoczyna ostraznie. Lek naley odstawg, jezeli u pacjenta wygpia
drgawki lub zwékszy sk ich czstas¢. Nalezy unikat stosowania fluoksetyny u pacjentow z
niestabilnymi drgawkami/padacgka pacjentow z kontrolowarpadaczk nalezy scisle

monitorowa (patrz punkt 4.5).

Terapia elektrowstesami

Istnieja rzadkie doniesienia o przedajacych st napadach drgawkowych u pacjentow stgsygh
fluoksetyre i poddawanych leczeniu elektrowsisami, dlatego zalecana jest ostrasc.

Mania

Leki przeciwdepresyjne nafg stosowa ostraznie u pacjentéw z magthipomani w wywiadzie.

Podobnie jak w przypadku wszystkich lekoéw przeciprésyjnych, naley odstawg fluoksetyre u
kazdego pacjenta, u ktérego zaczynafaza manii.

Czynndé¢ wgtroby/nerek

Fluoksetyna jest intensywnie metabolizowana przgizole i wydalana przez nerki. U pacjentow z
istotnymi zaburzeniami czynia watroby zaleca gistosowanie mniejszych dawek, np. podawanie
produktu leczniczego co drgglobke. Stosujc fluoksetyr w dawce wynosgcej 20 mg na dabprzez

2 miesice u pacjentéw z etkg niewydolndgcia nerek wymagagych dializy (wskanik filtracji
kiebuszkowej <10 ml/min.) nie wykazaiadnych rénic dotycacych stzenia fluoksetyny lub
norfluoksetyny w osoczu w poréwnaniu z ggiqontrolrs o prawidtowej czynnéti nerek.

Tamoksyfen
Fluoksetyna jest silnym inhibitorem CYP2D6 i secobniaé stezenie endoksyfenu, jednego z

gtébwnych czynnych metabolitow tamoksyfenu. Z tegavpdu, jéli to mozliwe, nalezy unika
stosowania fluoksetyny podczas leczenia tamoksyfigipatrz punkt 4.5).

Wptyw na uktad sercowo-naczyniowy

W okresie po wprowadzeniu leku do obrotu zgtaszamgpadki wydlzonego odsipu QT i arytmii
komorowych, w tym typuorsade de pointe@atrz punkty 4.5, 4.8 1 4.9).



Fluoksetyna powinna ldystosowana z zachowaniem ostreéci u pacjentow ze stanami
chorobowymi, takimi jak wrodzony zespét wydanego odsipu QT, wydtizenie odsipu QT
wystepujace w rodzinie, inne stany kliniczne predyspawgejdo arytmii (np. hipokalemia i
hipomagnezemia, rzadkoskurcz, ostry zawgkma sercowego lub niewyréwnana niewydaiho
serca) oraz zwkszona ekspozycja na dziatanie fluoksetyny (np.ikajaca z zaburaeczynndci
watroby).

W przypadku pacjentow ze staljlohoroly serca naley przed rozpocgiem leczenia rozwg¢
analiz bada EKG. W razie wysipienia objawow arytmii w trakcie leczenia fluoksefyhalery
przerwa podawanie leku i wykorgabadanie EKG.

Zmniejszenie masy ciata
U pacjentéw przyjmujcych fluoksetyn maze wystpi¢ zmniejszenie masy ciata, lecz jest ono
zazwyczaj proporcjonalne do masy ciata przed lderen

Cukrzyca

U chorych na cukrzycstosowanie lekow z grupy SSRI seozaburzé kontrok glikemii. Podczas
leczenia fluoksetynwystpowata hipoglikemia, a po odstawieniu leku zdarzayprzypadki
hiperglikemii. Maze by¢ konieczne dostosowanie dawki insuliny i (lub) doysh lekéw
przeciwcukrzycowych.

Samobojstwa/mili samobojcze lub kliniczne nasilenie choroby

Depresja jest zwzana ze zwgkszonym ryzykiem méli samobojczych, autoagresji i samobéjstw
(zachowania samobojcze). Ryzyko utrzymugedsi czasu znageej remisji. Poniewapoprawa
moze nie wysipi¢ w czasie pierwszych kilku lub wéej tygodni leczenia, pacjentow najecisle
monitorowa do czasu uzyskania remisji. Z&igadczenia klinicznego wynikae ryzyko
samobojstwa me wzrasta we wczesnych etapach zdrowienia.

Inne zaburzenia psychiczne, w ktorych przepisywasiafluoksetyna, maegby¢ réwniez zwigzane
ze zwikszonym ryzykiem zachouwissamobojczych. Dodatkowo, zaburzenia te gnogpétistni€ z
duza depresj. Dlatego leczc pacjentéw z diy depresj nalezy zachowa te samerodki
ostraznosci, co podczas leczenia pacjentow z innymi zabuareinpsychicznymi.

Wiadomo,ze u pacjentéw z zachowaniami samobojczymi w wywimdzaz u pacjentow z
nasilonymi wyobraeniami dotycacymi samobdjstwa przed rozpeciem leczenia, ryzyko nsli
samobojczych lub préb samobodjczych jestksie i naley ich scisle monitorowa w czasie leczenia.
Meta-analiza badeklinicznych kontrolowanych placebo z zastosowanipraeciwdepresyjnych
substancji czynnych u dorostych pacjentéw z chamolgsychicznymi wykazata zekszone ryzyko
zachowa samobdjczych wod pacjentow w wieku poej 25 lat przyjmujcych leki
przeciwdepresyjne, w poréwnaniu z ggypacebo.

Podczas poatkowej fazy leczenia i w razie zmiany dawki wskezgstsciste monitorowanie
pacjentow, szczegodlnie pacjentéw z grupy wysokigggka.

Pacjentéw (oraz ich opiekunéw) najeuprzedzt o koniecznéci zwrdcenia uwagi na kdy objaw
klinicznego nasilenia choroby, wygienie zachowalub mysli samobdjczych oraz nietypowych
Zmian w zachowaniu, a w razie ich wy@tnia, o konieczn@i niezwtocznego zwrdceniagsilo
lekarza.

Akatyzja/niepokoj psychomotoryczny

Stosowanie fluoksetyny bylo zg#@ane z rozwojem akatyzji, charakterymgj sk subiektywnie
nieprzyjemnym lub wyczerpagym niepokojem i konieczioia ruchu, cgsto z towarzyszca
niezdolndcia do spokojnego siedzenia lub stania. Jest to ndgegmprawdopodobne w pierwszych
kilku tygodniach leczenia. U pacjentow, u ktorychstgpia te objawy, zwgkszenie dawki mze by
szkodliwe.



Objawy odstawienia obserwowane po przerwaniu ldadekami z grupy SSRI

Objawy odstawienia po zakozeniu leczeniagsczeste, szczegolnie gdy odstawienie jest naglte (patrz
punkt 4.8). W badaniach klinicznych dziatania nigggtane obserwowane po zakaeniu leczenia
wystepowaty u okoto 60% pacjentéw zarowno w grupie flsetyny, jak i w grupie placebo. Z tych
zdarzé niepazadanych 17% w grupie leczonej fluoksedyoraz 12% w grupie placebo miato
charakter gjzki.

Ryzyko wystpienia objawow odstawienia ra zalee¢ od kilku czynnikéw, w tym od czasu
trwania leczenia, dawki leku oraz tempa zmniejszaaiwki. Najczsciej obserwowane objawy to
zawroty gtowy, zaburzenia czuciowe (w tym parestezaburzenia snu (w tym bezsefiio
intensywne marzenia senne), astenia, pobudzegkenudndci i (lub) wymioty, dézenia oraz béle
gtowy. Na ogét objawy stagodne lub umiarkowane, jedrigku niektérych pacjentow meadpye
ci¢zkie. Zazwyczaj pojawiajsi¢ w ciggu pierwszych paru dni po przerwaniu leczenia. Aayk
objawy te § samoograniczage i us¢puja w ciaggu 2 tygodni, chociau niektorych pacjentow
utrzymup sie diuzej (przez 2-3 miegce). Dlatego zalecagsstopniowe odstawianie fluoksetyny
przez okres co najmniej 2 tygodni, w zadesci od potrzeby pacjenta (pat/@bjawy odstawienia
obserwowane po przerwarnstiosowania fluoksetynypunkt 4.2).

Krwawienia

Zgtaszano nieprawidtowe krwawienia w obie skory, takie jak wybroczyny i plamica, podczas
stosowania selektywnych inhibitorow wychwytu zwmego serotoniny. Podczas leczenia fluoksgtyn
niezbyt czsto opisywano wybroczyny. Rzadko opisywano innewlgjkrwotoczne (np. krwotoki z
drég rodnych, krwawienia z przewodu pokarmowegoituie krwawienia w olgbie skéry i bton
$luzowych). Szczegolna ostmoosé¢ wskazana jest u pacjentdéw przyjamych selektywne inhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny, ktérzy stagjgdnoczénie doustne leki przeciwzakrzepowe,
substancje czynne wplywggie na czynn& plytek krwi (np. atypowe neuroleptyki, takie jak
klozapina, pochodne fenotiazyny,ek$zas¢ trojpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych, kwas
acetylosalicylowy, niesteroidowe leki przeciwzamgltub inne leki, ktére magzwicksza ryzyko
krwawienia, jak rownig u pacjentow z krwawieniami w wywiadzie.

Rozszerzeni&enic

Zgtaszano przypadki rozszerzenranic zwhzanego z leczeniem fluoksetyrz tego powodu nahy
zachowa ostranoi¢ przy przepisywaniu fluoksetyny pacjentom z podsapnym cinieniem
srédgatkowym oraz zaggonych osts jaski o waskim kacie przegczania.

Zespot serotoninowy lub incydenty podobne délistego zespbtu neuroleptycznego

W rzadkich wypadkach opisywano rozwoj zespotu ssriobwego lub zifliwego zespotu
neuroleptycznego w zgiku z leczeniem fluoksetynszczegdélnie podawarz innymi lekami
serotoninergicznymi (nadzy innymi L-tryptofanem) i (lub) lekami neurolepgnymi (patrz punkt
4.5). Poniewa zespoty te magprowadzt do zagraajacychzyciu stanéw, naley przerwa leczenie
fluoksetyry, jesli wystapia objawy, takie jak: hipertermia, sztywsgomiesni, kloniczne skurcze
migsni, zaburzenia wegetatywne z diarymi zaburzeniami czynniei zyciowych, zmiany stanu
psychicznego obejmae sptanie, draliwosé, oraz kracowe pobudzenie przechege w
majaczenie §piaczke, i zastosowdwspomagajce leczenie objawowe.

Nieodwracalne, nieselektywne inhibitory monoamirgaazy (np. iproniazyd)

Opisywano powazne, a czasamdmiertelne reakcje u pacjentéw otrzympeych leki z grupy SSRI
(ang. Selective Serotonin Reuptake Inhibitor —lgglene inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny) w skojarzeniu z nieodwracalnymi, niekghwnymi inhibitorami monoaminooksydazy
(IMAO). Objawy u tych pacjentéw byly podobne do abpw zespotu serotoninowego (ktéry eo
przypomind i by¢ diagnozowany jako zitiwy zespot neuroleptyczny). Pacjenci, u ktorychswpuja
tego typu reakcje, magpdnies¢ korzys¢ z zastosowania cyproheptadyny lub dantrolenu. ijavedw
interakcji leku z inhibitorami MAO naig: hipertermia, sztywni@ miesni, kloniczne skurcze reni,
zaburzenia wegetatywne z piovymi zaburzeniami czynrigi zyciowych, zmiany stanu




psychicznego obejmae spitanie, draliwos¢ oraz kraicowe pobudzenie przechade w
majaczenie §piaczke.

Dlatego te stosowanie fluoksetyny w pmizeniu z nieodwracalnymi, nieselektywnymi inhibéon
MAO jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3). Ponieafakt dziatania nieodwracalnych,
nieselektywnych inhibitorow MAO utrzymujeesprzez 2 tygodnie, leczenie fluoksedgymaozna
rozpocac¢ po uptywie 2 tygodni od zakezenia stosowania nieodwracalnych inhibitorow MAO.
Podobnie, powinno uptyé co najmniej 5 tygodni po odstawieniu fluoksetyngraed rozpocziem
stosowania nieodwracalnych, nieselektywnych inbibitv MAO.

Fluoksetyna EGIS zawiera 56,8 mg laktozy jednowpunkazdej kapsutce. Lek nie powinien by
stosowany u pacjentow z rzadko wystjacg dziedziczm nietolerancgj galaktozy, niedoborem
laktazy (typu Lappa) lub zespolem ztego wchtanighigkozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakciji

Okres pottrwaniarozwazajac mazliwe interakcje farmakodynamiczne i farmakokinetyez innymi
produktami leczniczymi (np. w wypadku zamiany flsekyny na inny lek przeciwdepresyjny),
nalezy bra¢ pod uwag dtugi okres pottrwania fluoksetyny i norfluokseyyfpatrz punkt 5.2).

Pokczenia przeciwwskazane

Nieodwracalne, nieselektywne inhibitory monoamisgdlzy (np. iproniazyd):

Opisywano powazne, a czasammiertelne reakcje u pacjentow otrzynpych leki z grupy SSRI w
skojarzeniu z nieodwracalnymi, nieselektywnymi bitarami monoaminooksydazy (IMAO).
Objawy u tych pacjentéw byty podobne do objawdwppdis serotoninowego (ktory ne
przypomin i by¢ diagnozowany jako zitiwy zespot neuroleptyczny). Pacjenci, u ktérychsiypuija
tego typu reakcje, magdnie¢ korzys¢ z zastosowania cyproheptadyny lub dantrolenu. iRjavedw
interakcji leku z inhibitorami MAO nailg: hipertermia, sztywni@ miesni, kloniczne skurcze reni,
zaburzenia wegetatywne z pigvymi zaburzeniami czynrigi zyciowych, zmiany stanu
psychicznego obejmage spitanie, draliwos¢ oraz kraéiccowe pobudzenie przechade w
majaczenie §piaczke.

Dlatego te stosowanie fluoksetyny w pmizeniu z nieodwracalnymi, nieselektywnymi inhibéov
MAO jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3). Ponieafakt dziatania nieodwracalnych,
nieselektywnych inhibitorow MAO utrzymujecsprzez 2 tygodnie, leczenie fluoksedgymaozna
rozpocac¢ po uptywie 2 tygodni od zakezenia stosowania nieodwracalnych inhibitorow MAO.
Podobnie, powinno uptyié co najmniej 5 tygodni po odstawieniu fluoksetyngraed rozpoczxiem
stosowania nieodwracalnych, nieselektywnych inbriodv MAO.

Metoprolol, stosowany w niewydokud serca:

Ryzyko wystpienia dziatd niepazadanych podczas stosowania metoprololu, m.in. natheijie
bradykardii, mae zosta zwickszone z powodu zahamowania jego metabolizmu flzeksetyre
(patrz punkt 4.3).

Pokczenia niezalecane

Tamoksyfen:

W literaturze opisano interakcje farmakokinetycpoenicdzy inhibitorami CYP2D6 i tamoksyfenem,
wykazupce 65-75% zmniejszenieggenia jednego z bardziej czynnych form tamoksyfénu,
endoksyfenu, w osoczu. W niektérych badaniach elisgano zmniejszanskutecznét tamoksyfenu
podczas jednoczesnego stosowania niektorych lekbecipvdepresyjnych z grupy SSRI. Poniewa
nie mazna wykluczy ograniczonego dziatania tamoksyfenu, nie fyaBosowa go jednoczénie z
potencjalnymi inhibitorami CYP2D6 (w tym fluoksegh jesli to mazliwe (patrz punkt 4.4).



Alkohot
W formalnych testach fluoksetyna nie zkszata stzenia alkoholu we krwi ani nie wzmagata
dziatania alkoholu. Jednak podczas leczenia lekagnupy SSRI picie alkoholu nie jest zalecane.

Inhibitory monoaminooksydazy typu A (w tym linezotihlorek metylotioniny (bkit
metylenowy))stnieje ryzyko wysipienia zespotu serotoninowego, w tym biegunki, y&ehndii,
pocenia si, drzen, sphtania lubspiaczki. J&li nie mazna unikry¢ stosowania tych lekéw z
fluoksetyry, nalezy $cisle kontrolowa stan pacjenta, a stosowanie tych lekow iyatezpoczyna od
najnizszych zalecanych dawek (patrz punkt 4.4).

Mekwitazyna:
Ryzyko wystpienia dziaté niepazadanych mekwitazyny (takich jak wydtenie odsipu QT) mae
by¢ zwigckszone w wyniku hamowania metabolizmu mekwitazyraep fluoksetya.

Polhczenia wymagage ostranosci

Fenytoina:

Obserwowano zmianyetenia fenytoiny we krwi w wypadku skojarzonego latdaez fluoksetyn.
Niekiedy wystpowaly kliniczne objawy toksyczioi. Wskazane jest osttne zwiekszanie dawki
leku stosowanego w leczeniu skojarzonym i monit@ioe stanu klinicznego pacjenta.

Leki o dziataniu serotoninergicznym lit, tramadoyptany, tryptofan, selegilina (IMAO-B),
dziurawiec zwyczajnyHypericum perforatum

Istniejg doniesienia o wygpowaniu zespotu serotoninowego o tagodnym nasilpadczas
stosowania selektywnych inhibitoréw wychwytu zwmego serotoniny (SSRI) z lekami, ktére rownie
maja dziatanie serotoninergiczne. Dlatege, fednoczesne leczenie fluoksegyirwymienionymi

lekami naley przeprowadzaostraznie, doktadnie i cgsto monitorujc stan kliniczny pacjenta (patrz
punkt 4.4).

Wydhsenie odstpu QT:

Badania farmakokinetyczne i farmakodynamiczne pday fluoksetyn i innymi produktami
leczniczymi, ktére wydlzajg odstp QT nie zostaly przeprowadzone. Niezma wykluczy
dodatkowego wptywu fluoksetyny i innych produkt@eeiniczych. Dlatego nalg zachowa
ostraznos¢ podczas jednoczesnego podawania fluoksetyny aigtahi leczniczymi, ktore wydhaja
odstp QT, takimi jak: leki przeciwarytmiczne klasy IAll, przeciwpsychotyczne (np. pochodne
fenotiazyny, pimozyd, haloperydol), trojpdereniowe leki przeciwdepresyjne, niektére leki
przeciwbakteryjne (takie jak sparfloksacyna, moksigacyna, erytromycyna podawanaylaie,
pentamidyna), leki przeciwmalaryczne, szczegolaiefantryna, niektore leki przeciwhistaminowe
(astemizol, mizolastyna) (patrz punkty 4.4, 4.89)4

Leki wptywagce na krzeprcie krwi (doustne leki przeciwzakrzepowe niezaéeod ich mechanizmu
dziatania, leki przeciwptytkowe, w tym kwas aceglicylowy i niesteroidowe leki przeciwzapalne):
taczne stosowanie z fluoksetymwicksza ryzyko krwawig. Zalecane jest monitorowanie stanu
pacjentow, a w przypadku osob stasyh heznie fluoksetya i doustne leki przeciwzakrzepowe
czestsze kontrolowanie wspoétczynnika czasu protromivegp (INR). Naley rozwary¢ dostosowanie
dawki lekéw wpltywajgcych na krzepricie krwi zarowno w trakcie terapii fluoksegyrjak i po jej
zakaczeniu (patrz punkty 4.4 i 4.8).

Cyproheptadyna:
Zgtoszono pojedyncze przypadki ostabienia dziatpnzzciwdepresyjnego fluoksetyny u pacjentow
stosugcych jednoczénie cyproheptadyn



4.6

Leki powodujce hiponatreng

Hiponatremia jest dziataniem nieaanym fluoksetyny. Jednoczesne stosowanie fluokgety
lekami powodujcymi hiponatremy (np. diuretykami, dezmopresyrkarbamazepini
okskarbazepig) maze zwigksz& ryzyko hiponatremii (patrz punkt 4.8).

Leki obntajgce prég drgawkowy:

Drgawki g dziataniem niepmdanym fluoksetyny. Jednoczesne stosowanie fluokgetyekami
obnizajgcymi prog drgawkowy (np. trojpiécieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi, innymi lekeam
Z grupy selektywnych inhibitorow wychwytu zwrotneggrotoniny, pochodnych fenotiazyny,
pochodnych butyrofenonu, meflochijrchlorochin, bupropionem, tramadolem) t®zwiksza
ryzyko wystpienia drgawek.

Inne leki metabolizowane przez enzym CYP2D6:

Fluoksetyna jest silnym inhibitorem enzymu CYP2DBtego te jednoczesne stosowanie lekow
metabolizowanych przez ten uktad enzymatycznyarprowadzi do interakcji, szczegélnie w
przypadku lekow, ktére majwaski indeks terapeutyczny (takie jak flekainid, patgnon i
nebiwolol), oraz lekéw, ktére wymagandywidualnego dostosowania dawki, azalkz
atomoksetyn, karbamazepini tréjpierscieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi i rysperydame
Stosowanie tych lekow z fluoksetynalezy rozpoczyné od najmniejszych dawek lub dawki
wczesniej stosowane odpowiednio zmniejézi?odobnie nals postpic, jezeli pacjent przyjmowat
fluoksetyre w ciggu poprzednich 5 tygodni.

Whptyw na ptodnosé, ciaze i laktacje
Cigza:

Niektére badania epidemiologiczne wskazu@ zwekszenie ryzyka wad rozwojowych uktadu
sercowo-naczyniowego, zgdane ze stosowaniem fluoksetyny w pierwszym tryraestpzy.
Mechanizm ich powstawania jest nieznany. Ogoélnieedaskazuyj, ze ryzyko urodzenia dziecka z
wady uktadu sercowo-naczyniowego spowodoyaaraeniem na dziatanie fluoksetyny stosowanej
przez matk w czasie ¢jzy wynosi 2/100, w poréwnaniu do spodziewanego isika

wystepowania tego rodzaju wad rozwojowych w populacplogj wynoszacego okoto 1/100
niemowht.

Wyniki bada epidemiologicznych wskazyjze stosowanie inhibitorow wychwytu zwrotnego
serotoniny u kobiet w giy, zwlaszcza w trzecim trymestrze, reawkksza ryzyko wysgpowania
zespotu przetrwatego naduienia ptucnego noworodka (PPHN, apgrsistent pulmonary
hypertension of the newbqgrrizaobserwowano 5 takich przypadkéw na 10@@. &V populacii
0golnej stwierdza gil do 2 przypadkow zespotu przetrwatego nadenia ptucnego noworodka na
1000 cyz.

Ponadto, mimoz fluoksetyna mge byt stosowana w okresiegely, nalezy zachowa ostraznoseé,
zwiaszcza w kacowym okresie aizy lub bezpérednio przed porodem, ze wgdl na inne dziatania
opisywane u noworodkéw (takie jak dliavos¢, drzenie, zmniejszenie nagia migsni, uporczywy
ptacz, zaburzenia ssania i snu). Opisane objawynwsgazywa albo na dzialania
serotoninergiczne lub zesp6t odstawienia. Czasyjatigwa do momentu pojawieniagdiych
objawoOw oraz czas ich trwania mplgy¢ zwigzane z dtugim okresem péttrwania fluoksetyny (46do
dni) i jej czynnego metabolitu norfluoksetyny (4 ® dni).

Karmienie piersj

Wiadomo,ze fluoksetyna i jej metabolit norfluoksetyna praed do mleka kobiecego. Opisywano
dziatania niepggdane u niemowit karmionych piergi. Jezeli lekarz uzna leczenie fluoksetyma
konieczne, nalgy rozwazy¢ przerwanie karmienia piegsiJsgli jednak zdecydowano o kontynuacji
karmienia piersi, lekarz powinien przepiganajmniejsa skuteczn dawlke fluoksetyny.




Ptodna¢

Badania na zwierzach wykazalyze fluoksetyna mie wplywa na jaké¢ nasienia (patrz punkt
5.3). Z opisow przypadkow stosowania u ludzi niejth lekéw z grupy SSRI wynikae wptyw na
jakos¢ nasienia jest przemiggy. Do tej pory nie zaobserwowano wptywu na ptadnoludzi.

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Fluoksetyna EGIS nie ma wptywu lub wywiera nieistotvptyw na zdolné¢ prowadzenia pojazdow
i obstugiwania maszyn.

Wprawdzie wykazana,e fluoksetyna nie wptywa na spravéagsychomotorycznu zdrowych
ochotnikéw, ale wszystkie leki psychoaktywne magburzé zdolncg¢ oceny lub wyuczone
umiejtnosci. Pacjentom nafsy poradzé, aby unikali prowadzenia pojazdéw lub obstugiwania
maszyn do czasu uzyskania wystargzej pewndci, ze produkt leczniczy nie wptywa na ich
sprawngc.

4.8 Dziatania niepdadane

Podsumowanie profilu bezpiedetwa

Najczsciej opisywanymi dziataniami niepgdanymi u pacjentow przyjmagych fluoksetyrn bylty
béle gtowy, nudnéci, bezsenn&, zmgczenie i biegunka. Nasilenie igstai¢ wystpowania dziata
niepazadanych mog zmniejsza si¢ w trakcie leczenia i na og6t nie prowadio przerwania
leczenia.

Tabelaryczne zestawienie dzigdlaiepazadanych

W tabeli ponkej wymieniono dziatania niepgdane obserwowane u dorostych i dzieci podczas
leczenia fluoksetyn Niektére dziatania niegadane wysipuja podobnie cgsto jak w przypadku
innych selektywnych inhibitoréw wychwytu zwrotnegerotoniny

Podan czestasé wystepowania dziata niepazgdanych okrélono na podstawie danych uzyskanych

podczas badeklinicznych u dorostych (n = 9297) lub spontanigzm zgtoszé.

Szacunkowe estaici wystpowania: bardzo eato ¢1/10), czsto £1/100 do <1/10), niezbyt egto
(>1/1,000 do <1/100), rzadke1/10.000 do <1/1000).

W obrebie kazdej grupy o okrélonej czstasci wystepowania objawy niepadane § wymienione
zgodnie ze zmniejszgjym sk nasileniem.

Bardzo casto | Cazsto | Niezbyt casto | Rzadko
Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Matoptytkowaé
Neutropenia
Leukopenia

Zaburzenia ukfadu immunologicznego

Reakcja anafilaktyczna
Choroba posurowicza

Zaburzenia endokrynologiczne

Nieprawidtowe
wydzielanie hormonu
antydiuretycznego

Zaburzenia metabolizmu i gviania

Hiponatremia

| Zmniejszony apetyt |

Zaburzenia psychiczne

Bezsenné:® Lek Depersonalizacja Hipomania
Nerwowasé Podwyzszony nastroj Mania
Niepokdj ruchowy Euforia Omamy
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Napkcie Nieprawidtowe mylenie Pobudzenie
Zmniejszenie libidd | Zaburzenia orgazmu Napady paniki
Zaburzenia snu Bruksizm Sphtanie
Nietypowe sn/ Mysli i zachowania Jakanie s¢
samobojcze Agresja

Zaburzenia ukfadu nerwowego

Bdle glowy Zaburzenia uwagi Nadaktywnd¢ Drgawki
Zawroty gtowy psychoruchowa Zespot pobudzenia
Zaburzenia smaku Dyskineza ruchowego-akatyzja
Letarg Ataksja Zespot serotoninowy
Senné¢’ Zaburzenia réwnowagi Zespot policzkowo-
Drzenie Drgawki kloniczne ngsni | jezykowy

Zaburzenia pamci

Zaburzenia oka

| Zamazane widzenie |

Rozszerzetrenic

Zaburzenia ucha i binika

Szumy uszne

Zaburzenia serca

Kotatanie serca

Arytmia komorowa w
tym Torsade de pointes
Wydtuzenie odcina QT
w obrazie EKG

Zaburzenia naczyniowe

Nagte Niedocknienie ttnicze Zapalenie nacay
zaczerwienienie Rozszerzenie naciy
skony

Zaburzenia ukfadu oddechowego, klatki piersiowepdpiersia

Ziewanie

Duszn&
Krwawienie z nosa

Zapalenie gardta
Zdarzenia ptucne (w
tym procesy zapalne o
zréznicowanej
histopatologii i (lub)
zwioknienief

Zaburzenigolgdka i jelit

Biegunka Wymioty Utrudnione potykanie Bol w przetyku
Nudnaci Niestrawna¢ Krwawienia z przewodu
Suchd¢ w ustach | pokarmowegt
Zaburzenia wtroby i drogzoétciowych
Idiosynkratyczne
zapalenie wtroby
Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Wysypka® Lysienie Obrzk naczynio-
Pokrzywka Zwigkszona podatrsé na | ruchowy
Swiad siniaczenie Wybroczyny
Nadmierne Zimny pot Nadwraliwos¢ na
pocenie si Swiatto
Plamica
Rumien

wielopostaciowy
Zespot Stevensa-
Johnsona
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Toksyczne martwicze
oddzielanie si
naskorka

(Zespot Lyella)

Zaburzenia ndsniowo-szkieletowe i tkankid¢znej

B6l stawow | Tiki mésniowe | Bole mgsniowe
Zaburzenia nerek i drég moczowych
Czeste Trudndci w oddawaniu Zatrzymanie moczu
oddawanie moczu Zaburzenia w
moczu? oddawaniu moczu
Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi
Krwawienia z Zaburzenia seksualne Mlekotok
drég rodnych? Hiperprolaktynemia
Zaburzenia Priapizm
wzwodu
Zaburzenia
wytrysku'*
Zaburzenia ogoélne i stany w miejscu podania
Zmeczenie® Uczucie Zte samopoczucie Krwawienia ze skory
rozchwiania Nietypowe samopoczucie | lub btonsluzowych
Dreszcze Uczucie zimna

Uczucie gogca

Badania diagnostyczne

Zmniejszenie Zwigkszenie

masy ciata aktywnaci
aminotransferaz
Wzrost

stezenia
gammaglutamylotransf
razy

(9%

"W tym jadtowstet

2 W tym budzenie siwczenie rano, poctkowa bezsenris, bezsenng srédnocna

® W tym utrata libido

* W tym koszmary senne

®> W tym brak orgazmu

® W tym samobdjstwo, depresje samobdjcze, zamiersam®okaleczenie, rélyo samookaleczeniu,
zachowania samobdjcze, préby samobojcze, chorolpliyg#, zachowania gizace do
samookaleczenia. Objawy te maday¢ wywotane leczog choroly

"W tym nadmierna seng@ uspokojenie

8 W tym uderzenia gaca

® W tym niedodma, chorobaddmigzszowa pluc, zapalenie ptuc

12\ tym czstsze krwawienie daset, krwawe wymiotyswieza krew w kale, krwawienie z odbytu,
krwawe biegunki, smotowate stolce i wrzody krwawien

' Rumien, wysypka ztuszczaga, potdwka czerwona, wysypka, wysypka rumieniaepalenie
mieszkdw witosowych, wysypka uogdélniona, wysypkampda, wysypka plamisto-grudkowa,
wysypka odropodobna, wysypka grudkowagdmca wysypka, wysypkaggherzykowa, pepkowy
rumien przekrwienny.

12\W tym wielomocz
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13 Krwawienie z szyjki macicy, zaburzenia czyécianacicy, krwawienie z macicy, krwawienie z
narzdow rodnych, nieregularne obfite krwawienie miegkowe, krwotok miegtzkowy, krwotok
maciczny, nadmiernie ¢gte miesiczkowanie, krwawienie pomenopauzalne, krwawierpechwy
W tym brak wytrysku, zaburzenia wytrysku, przedesizy wytrysk, opgniony wytrysk, wytrysk
wsteczny

1> W tym ostabienie

Opis wybranych dziafaniepazadanych

Samobéjstwo/ ndli samobdjczdub pogorszenie stanu klinicznego
Zgtaszano przypadki ndly i zachowa samobdjczych w czasie leczenia fluoksethrb
wkroétce po zaprzestaniu leczenia (patrz réwipenkt 4.4)

Ztamania kdci

Badania epidemiologiczne przeprowadzone gtéwniaajgmtéw w wieku 50 lat i starszych,
wykazaly zwekszone ryzyko ztammskosci u pacjentéw otrzymyggych leki z grupy SSRI
(selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotgnin TLPD (trojpiescieniowe leki
przeciwdepresyjne). Mechanizm powstawania takigggka jest nieznany.

Objawy odstawienia obserwowane po odstawieniu featky

Odstawienie fluoksetyny egto prowadzi do wygpienia objawow odstawienia. Najsziej
zgtaszanymi reakcjamihszawroty gtowy, zaburzenia czuciowe (w tym pargsfezaburzenia snu (w
tym bezsennd i wyraziste sny), ostabienie, pobudzenie lub nigponudndci oraz (lub) wymioty,
drzenia i bole glowy. Na ogét objawy te &agodne lub umiarkowane i gpuja samoistnie, chbu
niektorych pacjentéw madoy¢ ciezkie oraz (lub) utrzymywasi¢ dtuzej (patrz punkt 4.4.). Dlatego
tez, gdy stosowanie fluoksetyny nie jest jlluzej wymagane, zalecaesitopniowe odstawianie leku
przez zmniejszanie dawki (patrz punkty 4.2 i 4.4).

Dzieci i mtodzie (patrz punkty 4.4 i 5.1)

Ponizej przedstawiono dziatania niepolane, ktore byly obserwowane w innegstizsci
wystepowania lub szczegolnie w tej grupie pacjentéwesBz¢ tych zdarzé jest oparta wynikach
uzyskanych w trakcie baf&linicznych u dzieci i mtodzigy (n=610).

W badaniach klinicznych z udziatem dzieci zachowa@mobdjcze (préby samobojcze isiny
samobojcze) oraz wro§d (opisywanymi zdarzeniami byly: gniew, rozdngnie, agresja,
pobudzenie, zespdt aktywacji), reakcje maniakalngym mania i hipomania (u tych pacjentow nie
opisywano poprzednich epizodéw) i krwawienia z nogg zgtaszane ¢zto i byty obserwowane
czgséciej u dzieci i mtodzigy leczonych lekami przeciwdepresyjnymi i 0séb otrzymujcych
placebo.

Opisywano pojedyncze przypadki gpdenia wzrostu podczas klinicznego stosowania ety
(patrz take punkt 5.1).

W badaniach klinicznych u dzieci leczenie fluoksetigyto zwigzane ze zmniejszeniem aktywio
fosfatazy alkalicznej.

W praktyce pediatrycznej opisano takpojedyncze przypadki dzigtaiepazgdanych wskazudiych
na opdénienie dojrzewania ptciowego lub wgpbwanie dysfunkcji ptciowych (patrz punkt 5.3).

Zgtaszanie podejrzewanych dziglaiepaadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottnstest zgtaszanie podejrzewanych d#iata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zgftasz
wszelkie podejrzewane dziatania niegpadane za poednictwem Departamentu Monitorowania
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Niepazagdanych Dziata Produktow Leczniczych Uedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobdw Medycznych i Produktow Biobéjczych

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail:ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepeadane mana zgtaszaréwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Objawy

Przypadki przedawkowania samej fluoksetyny zazwyemss tagodny przebieg. Objawy
przedawkowania obejmowatly nudicg wymioty, drgawki, zaburzenia sercowo-naczyniawie
bezobjawowych arytmii (obejmagych rytm wezlowy i arytmie komorowe) i zmian EKG
wykazupcych wydlizenie QTc do zatrzymania akcji serca (w tym bardzalkie przypadkiorsade
de Pointe} zaburzenia czynioi ptuc i objawy zaburzeczynngci OUN wahajce s¢ od stanu
pobudzenia dépiaczki. Zgony spowodowane przedawkowaniem fluoksetyty bardzo rzadkie.

Postpowanie w przypadku przedawkowania

Zalecane jest monitorowanie pracy serca i ozyalowych oraz ogoélne leczenie objawowe i
podtrzymujce.

Wymuszona diureza, dializa, hemoperfuzja oraz tvafs wymienna zwykle nieggpomocne.
Wegiel aktywny, ktory ména poda z sorbitolem, mge by podobnie lub bardziej skuteczny jak
wymioty lub ptukaniezotadka. W leczeniu przedawkowania ngldrac pod uwag mazliwosé
zatrucia wieloma lekami. W przypadku pacjentéwrkyieazyli nadmierry ilos¢ tréjpierscieniowego
leku przeciwdepresyjnego i ktorzy stosowali rowresoie lub niedawno zakezyli stosowanie
fluoksetyny, mae zachod# konieczné¢ przedhizenia okresycistej obserwaciji lekarskiej.

5. WLA SCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1  Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczreelektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotonikgd ATC
NO6A BO3.

Mechanizm dziatania

Fluoksetyna jest selektywnym inhibitorem wychwytwratnego serotoniny i na tym
prawdopodobnie polega mechanizm jej dziatania faotagicznego. Fluoksetyna praktycznie nie
ma powinowactwa do innych receptorow, takichgak a,, receptorow3-adrenergicznych,
serotonergicznych, dopaminergicznych, histaminergich ani GABA.

Skuteczné¢ kliniczna i bezpieczestwo stosowania

Epizody daej depresji;przeprowadzono badania kliniczne u pacjentow zoelaimi duej depresji w
poréwnaniu z placebo i aktywrkontrok. Fluoksetyna wykazywata znagco wicksz skuteczné¢ w
poréwnaniu z placebo wedtug pomiaréow w skali Haomi#t (HAM-D, angHamilton Depression
Rating Scale W tych badaniach fluoksetyna powodowata istoimigkszy odsetek odpowiedzi
(definiowanej jako zmniejszenie punktacji w skalAlM-D o0 50%) i remisji w poréwnaniu do
placebo.

Odpowied na dawk: w badaniach ze statlawlg u pacjentow z diy depresj obserwowano ptagk
krzywa odpowiedzi na dawk co wskazuje na brak kor@mi ze stosowania dawek gkiszych ni
zalecane. Jednak z dédwiadczenia klinicznego wynikage u niektérych pacjentéw me by
korzystne zwikszenie dawki.
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Zaburzenia obsesyjno-kompulsyjmekrétkotrwatych badaniach (pomj 24 tygodni) wykazanae
fluoksetyna jest znagezo skuteczniejsza hplacebo. Obserwowano efekt kliniczny jdia dawki 20
mg/dolg, a wiksze dawki (40 lub 60 mg/dzippowodowaly wgkszy odsetek odpowiedzi. W
diugotrwatych badaniach (trzy rozszerzenia laktatkotrwatych i badanie dotygee zapobieganiu
nawrotowi) nie wykazano skuteczuon

Bulimia: w krotkotrwatych badaniach (pomj 16 tygodni) u pacjentéw ambulatoryjnych
spetiajcych kryteria bulimii wedtug DSM-III-R wykazanae fluoksetyna w dawce 60 mg/dob
jest znacznie bardziej skuteczna placebo w ograniczaniu objadania istwracania spgytych
pokarméw. Nie mgna jednak wycigng¢ wnioskéw odnénie diugotrwalej skuteczgoi.

Przedmiesgjczkowe zaburzenia dysforyczriwa badania kontrolowane placebo przeprowadmono
pacjentek spetniagych kryteria diagnostyczne przedmiggkowych zaburzenastroju (ang.
PMDD) wedlug DSM-IV. Pacjentki wtzano do badania,zeli wystpujace u nich objawy byly na
tyle nasilone, by zaburzdunkcjonowanie spoteczne i zawodowe orazagzWii z innymi ludzmi.
Pacjentki stosare doustnérodki antykoncepcyjne zostaty wykluczone z udzi&tupierwszym
badaniu, w ktérym przez 6 cykli w sposébgly podawano lek w dawce 20 mg na ¢lob
zaobserwowano poprawv odniesieniu do gtdwnego parametru skuteéen@razliwosé, lek i
dysforia). W drugim badaniu, w ktérym przez 3 cyktesowano dawkowanie przerywane w fazie
lutealnej (20 mg na detprzez 14 dni), zaobserwowano popgawodniesieniu do gtbwnego
parametru skuteczio (wynik w skaliDaily Record of Severity of Problemsodzienna ocena
nasilenia zaburzg. Na podstawie tych baflaie ma@na jednak wyecigaé definitywnych wnioskow
na temat skuteczgoi i czasu trwania leczenia.

Dzieci i mtodzie

Epizody deej depresji

Przeprowadzono badania poréwnawcze wdegin placebo z udziatem dzieci w wieku paeiy8 lat i
miodziezy. W dwdch krotkotrwatych badaniach kluczowych wyéao istotnie wiksz skutecznéd
dziatania fluoksetyny w dawce 20 mg w poréwnanplacebo w zakresie zmniejszenia catkowitej
liczby punktow w poprawionej skali oceny depresgku dziecécego Childhood Depression
Rating Scale-Revise@DRS-R) oraz w skali ogélnego wemia poprawy klinicznejElinical Global
Impression of Improvemer€Gl-1). Uczestnicazcy w obydwu badaniach pacjenci w ocenie
doswiadczonych psychiatrow dziecych spetniali kryteria DSM-IIl lub DSM-IV dla diej depresiji
o nasileniu umiarkowanym doegkiego podczas trzechndych ocen . Skuteczeddziatania
fluoksetyny w badaniach ne zalee¢ od udziatu wybranej populacji pacjentéw (osobytarych
objawy nie ugjpity samoistnie w @igu 3-5 tygodni, a depresja utrzymywala i warunkach
znacznego zainteresowania). Dane dafyedezpieczestwa stosowania i skuteczwo fluoksetyny
w okresie dlaszym ni 9 tygodni § ograniczone. Zwykle skuteczstodziatania fluoksetyny byta
niewielka. W jednym z dwoch decydaych bada stwierdzono wikszy w sposob statystycznie
istotny r&nice w zakresie wskanika odpowiedzi (pierwszogdowy punkt kécowy okrelony jako
zmniejszenie punktaciji w skali CDRS-R 0 30%) (58%ftlioksetyny wzgidem 32% dla placebo,
P=0,013 oraz 65% dla fluoksetyny wedgm 54% dla placebo, P=0,093). W obydwu tych bamatmi
srednia bezwzgldna zmiana punktacji w skali CDRS-R od punktuseng do punktu kicowego
wynosita 20 dla fluoksetyny wzgdem 11 dla placebo, P=0,002 oraz 22 dla fluoksetyzledem
15 dla placebo, P<0,001.

Wplyw na wzrost (patrz punkty 4.4 i 4.Bp 19 tygodniach leczenia pacjenci pediatryczradac
fluoksetyry w badaniu klinicznym bylérednio nzsi o 1,1 cm (p=0,004) i wgli o 1,1 kg mniej
(p=0,008) nk pacjenci otrzymujcy placebo.

W retrospektywnym badaniu obserwacyjnym z dopignupm kontrolrg zesrednim czasem
ekspozycji na fluoksetyrnwynoszcym 1,8 roku, u pacjentow pediatrycznych leczorfywbksetyry
nie wystpowata r@nica wzrostu skorygowana wobec przewidywanegekszienia wzrostu w
poréwnaniu z dobranymi nieleczonymi osobami z griapigtrolnej (0,0 cm, p=0,9673).
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5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianiefluoksetyna dobrze wchtaniaesz przewodu pokarmowego po podaniu doustnym.
Przyjmowanie pokarmu nie wplywa na biodgstas¢.

Dystrybucja: fluoksetyna w dym stopniu waze st z biatkami osocza (okoto 95%) i jest w
znacznym stopniu dystrybuowana (gbgc¢ dystrybucji: 20-40 I/kg). S$tenia w osoczu w fazie
stacjonarnejgosihgane po kilku tygodniach stosowaniagZnia w fazie stacjonarnej po
diugotrwalym stosowaniwsblizone do sfzen obserwowanych po 4 do 5 tygodniach leczenia.

Metabolizm:fluoksetyna wykazuje nieliniowy profil farmakokiryezny z efektem pierwszego
przegcia przez wtrobg. Maksymalne gtenie w osoczu na ogot jest ggane w 6 do 8 godzin po
podaniu. Fluoksetyna jest intensywnie metabolizavanzez wtrobe do aktywnego metabolitu
norfluoksetyny (demetylofluoksetyny) przez demetjda

Eliminacja:okres poéttrwania fluoksetyny w fazie eliminacji wosi od 4 do 6 dni, a norfluoksetyny
od 4 do 16 dni. Dlugie okresy pottrwania@lpowiedzialne za utrzymywanie $&€ku w organizmie
przez 5 do 6 tygodni po przerwaniu leczenia. Wydal@dbywa si przede wszystkim (w okoto
60%) przez nerki. Fluoksetyna przenika do mlekadadygo.

Szczegdlne populacje

Pacjenci w podesztym wiekparametry kinetyczne nig gmienione u zdrowych pacjentéw, w
poréwnaniu z mtodszymi osobami.

Dzieci i mtodzie: srednie sizenie fluoksetyny u dzieci jest okoto dwukrotniecksze ni u

miodziezy, asrednie s¢zenie norfluoksetyny - péttora razagksze. S§zenia leku w osoczu w stanie
stacjonarnym zai® od masy ciata igwicksze u dzieci z mniejganag ciata (patrz punkt 4.2).
Podobnie jak u dorostych, fluoksetyna i norfluoset ¢ intensywnie kumulowane po
wielokrotnym podaniu doustnym.¢&enia w stanie stacjonarnym ggano po 3 - 4 tygodniach
codziennego podawania.

Niewydolnd¢ wgtroby: w przypadku niewydolniei watroby (marské¢ alkoholowa), okresy
pottrwania fluoksetyny i norfluoksetyny svydiuzone odpowiednio do 7 i 12 dni. Najewzia¢ od
uwag: mniejsze dawki lub rzadsze dawkowanie.

Niewydolng¢ nerek:po podaniu pojedynczej dawki fluoksetyny pacjentofagodn, umiarkowag
lub catkowit (bezmocz) niewydolritia nerek, parametry kinetyczne nie zmieniaty\si

poréwnaniu ze zdrowymi ochotnikami. Jedi@lpo wielokrotnym podawaniu obserwowano wzrost
wartcici plateau stzen w osoczu fazy stacjonarnej.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

W badaniactin vitro i w badaniach na zwiegtach nie stwierdzono dziatania rakotwdérczego ani
mutagennego.

Badania na dorostych zwiertach

W badaniach nad rozrodem szczuréw dadggeh drugiego pokolenia, fluoksetyna nie wykazywata
niekorzystnego wptywu na kojarzenie ani na ptadrszczurow, nie dziatata teratogennie ani nie
wpltywata na wzrost, rozwoj i parametry reprodukeypotomstwa. $tenia podawanego z
pokarmem leku odpowiadaty w przykdniu 1,5, 3,9 i 9,7 mg fluoksetyny /kg masy ciata.

U samcow myszy, ktérym codziennie przez 3 mesipodawano z pokarmem fluoksetym dawce
odpowiadajcej w przyblzeniu 31 mg/kg m.c., wykazano spadek masej i zaburzenia
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spermatogenezy (hipospermatogeneza). Jedrtak poziom dawki przekraczat maksymatiawle
tolerowan (MTD), gdyz wystapity znaczace oznaki toksyczrigi.

Badania na mtodych zwiettach

W badaniach toksykologicznych na mtodych szczu@bhpodawanie 30 mg/kg/deb
chlorowodorku fluoksetyny w 21 do 90 dni po urodmgrowodowato nieodwracadrdegeneragji
martwic: jagder, wakuolizagj nabtonka najdrzy, niedojrzaléc¢ i brak aktywnéci drég rodnych
samic oraz zmniejszarptodna¢. Op&nienia dojrzatéci piciowej wystpowaty u samcow (10 i 30
mg/kg/dole) i samic (30 mg/kg/da). Znaczenie tych obserwaciji dla ludzi jest niemaeczury,
ktérym podawano 30 mg/kg, wykazywaly tekzmniejszos dtugas¢ kosci udowej w poréwnaniu z
kontrok oraz zwyrosdnienie, martwic regeneragj miesni szkieletowych. Po dawce wynasej 10
mg/kg mc./dob uzyskano stzenia osoczowe leku u zwietzokoto 0,8 do 8,8 (fluoksetyna) i 3,6 do
23,2 razy (norfluoksetyna) wlisze ni sttzenia obserwowane zwykle u dzieci. Po dawce wysuejz
3 mg/kg mc./dob skzenia osoczowe leku u zwietdbyly wieksze od stzenia zwykle
obserwowanego u dzieci okoto 0,04 do 0,5 razaK8etyna) i 0 0,3 do 2,1 razy (norfluoksetyna).

Badania na mlodych myszach wskagzug zahamowanie przefiika serotoniny zapobiega
przyrostowi kdci. Fakt ten potwierdzajdane kliniczne. Nie ustalono odwracalcidego efektu.

Inne badanie na mtodych myszach (przyjsoygch fluoksetyn od 4 do 21 dnia po urodzeniu)
wykazato,ze zahamowanie przefmaka serotoniny wptywa dtugotrwale na zachowanieszyy Brak
informacji, czy ten efekt jest przemijaly. Znaczenie kliniczne tego nie zostalo ustalone.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Fluoksetyna EGIS, 10 mg, kapsutki, twarde

Magnezu stearynian
Skrobiazelowana
Laktoza jednowodna

Sktad ostonki kapsutki
Zelaza tlenekotty (E 172)
Tytanu dwutlenek (E 171)
Zelatyna

Fluoksetyna EGIS, 20 mg, kapsuiki, twarde

Magnezu stearynian
Skrobiazelowana
Laktoza jednowodna

Sktad ostonki kapsutki
Indygotyna (E 132)
Zelaza tlenekotty (E 172)
Tytanu dwutlenek (E 171)
Zelatyna

6.2  Niezgodndci farmaceutyczne
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Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

3 lata

6.4 Specjalnesrodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywé w temperaturze poiej 30C°C. Przechowywaw oryginalnym opakowaniu w celu
ochrony przedwiatiem.

6.5 Rodzaj i zawartag¢ opakowania

Blistry z folii PVC/PVdC/Aluminium w tekturowym puedku
14 kapsutek

28 kapsutek

6.6 Specjalnesrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez specjalnych wymaga

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczngmzib jego odpady natg usuryé zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EGIS Pharmaceuticals PLC
1106 Budapeszt, Kereszturi ut 30-38

Wegry

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

Fluoksetyna EGIS 10 mg, kapsutki twarde: pozwolemi&6702
Fluoksetyna EGIS 20 mg, kapsutki twarde: pozwolemi&6703

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZE NIE DO
OBROTU / DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczen@brotu:12.04.2010 r.
Data ostatniego przedienia pozwolenia: 5.03.2015

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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