CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Paxtin 20, 20 mg, tabletki powlekane
Paxtin 40, 40 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY | ILO SClowY

Paxtin 20
Kazda tabletka powlekana zawiera 20 mg paroksetipaydxetinun), co odpowiada 22,2 mg
paroksetyny chlorowodorku bezwodnego.

Paxtin 40
Kazda tabletka powlekana zawiera 40 mg paroksetipaydxetinun), co odpowiada 44,4 mg
paroksetyny chlorowodorku bezwodnego.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana.

Paxtin 20

Biata, okngta, dwudzielna tabletka z wilavym na nacisk rowkiem utatwiagym przetamywanie,
oznaczona symbolem PX 20.

W razie potrzeby tabletkmozna podzielkk na rowne dawki.

Paxtin 40

Biala, okngta, czterodzielna tabletka z wihavym na nacisk rowkiem utatwiagym przetamywanie,
oznaczona symbolem PX 40.

W razie potrzeby table¢kmozna podziek na rowne dawki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie:

- epizodu duej depresiji,

. zaburzenia obsesyjno-kompulsyjnego,

« zaburzeniagkowego z napadam¢hku, z agorafohi lub bez agorafobii,
- fobii spotecznej,

- zaburzeniadkowego uogolnionego,

« zaburzenia stresowego pourazowego.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

EPI1ZOD DUZEJ DEPRESJI

Zalecana dawka wynosi 20 mg na goBoprawa stanu zdrowia pacjenta rozpoczygarzewanie

po jednym tygodniu, ale widoczna staje ad drugiego tygodnia leczenia.
Podobnie jak w przypadku wszystkich lekow przecigrésyjnych, dawkowanie naleweryfikowat
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i w razie koniecznixi dostosowé do potrzeb klinicznych w giju 3 do 4 tygodni od rozpogza
leczenia, a nagbnie modyfikow& w zaleznosci od wynikéw leczenia.

U niektérych pacjentéw, u ktorych reakcja na da®R mg jest niewystarczgja, dawk leku mana
stopniowo zwgksza o 10 mg w zalenosci od reakcji pacjenta, do maksymalnej dawki 50rmag

doke.

Pacjenci z depregpowinni by leczeni dostatecznie dlugo (co najmniej przez éskay), aby
zapewnt ustpienie objawow.

ZABURZENIE OBSESYJNO-KOMPULSYJNE

Zalecana dawka wynosi 40 mg na gdoBacjenci powinni rozpoczytdeczenie od dawki 20 mg na
dobe. Dawke t¢ mazna zwkeksza stopniowo o0 10 mg do dawki zalecanegliJao kilku tygodniach
stosowania zalecanej dawki reakcja na leczenienjestystarczajca, niektorzy pacjenci mag
odnies¢ korzys¢ ze stopniowego zwkszenia dawki, ado maksymalnej dawki 60 mg na dob
Pacjenci z zaburzeniem obsesyjno-kompulsyjnym poilig¢ leczeni dostatecznie diugo, aby
zapewnt ustpienie objawow. Leczenie me trwa kilka mieskcy lub nawet dhzej (patrz punkt 5.1).

ZABURZENIE L EKOWE Z NAPADAMI L EKU

Zalecana dawka wynosi 40 mg na globeczenie naley rozpoczyné od dawki 10 mg na deb

I zwigksz& ja stopniowo 0 10 mg w zateosci od reakcji pacjentazalo dawki zalecanej. Zalecasi
rozpoczynanie leczenia od matej dawki prkawej w celu zredukowania do minimum ryzyka
zaostrzenia objawéveku napadowego, ktore, jakesdgllnie uznaje, wyspuje na pocgtku leczenia.
Jezeli po kilku tygodniach stosowania zalecanej dasgkikcja na leczenie jest niewystarazaj
niektérzy pacjenci magodnie¢ korzys¢ ze stopniowego zwkszenia dawki, ado maksymalnej
dawki 60 mg na dap

Pacjenci z zaburzenierkiowym z napadamiku powinni by leczeni dostatecznie diugo, aby
zapewné ustpienie objawow. Leczenie me trwa kilka miestcy lub nawet diiej (patrz punkt 5.1).

FOBIA SPOLECZNA

Zalecana dawka wynosi 20 mg na dobsli po kilku tygodniach stosowania zalecanej dawki
odpowied jest niewystarczaga, niektorzy pacjenci magdnigé korzys¢ ze stopniowego
zwiekszania dawki o 10 mgzalo maksymalnej dawki 50 mg na dobtugotrwate leczenie natg
ocenia& regularnie (patrz punkt 5.1).

ZABURZENIE L EKOWE UOGOLNIONE

Zalecana dawka wynosi 20 mg na daobsli po kilku tygodniach stosowania zalecanej dawki
odpowied na leczenie jest niewystarczeq, niektorzy pacjenci magdnie¢ korzysé ze
stopniowego zwikszania dawki o0 10 mgzalo maksymalnej dawki 50 mg na dobtugotrwate
leczenie nalgy ocenia regularnie (patrz punkt 5.1).

ZABURZENIE STRESOWE POURAZOWE

Zalecana dawka wynosi 20 mg na eobsli po kilku tygodniach stosowania zalecanej dawki
odpowied na leczenie jest niewystarczeq, niektorzy pacjenci magdnigé korzyse ze
stopniowego zwikszania dawki o0 10 mgzalo maksymalnej dawki 50 mg na dobtugotrwate
leczenie nalgy ocenia regularnie (patrz punkt 5.1).

UWAGI OGOLNE

OBJAWY OBSERWOWANE PODCZAS ODSTAWIANIA PAROKSETYNY

Nalezy unika nagtego przerwania leczenia (patrz punkty 4.8).4W badaniach klinicznych
stosowano schemat stopniowego odstawiania lekudeyrk zmniejszano dobawndawk: paroksetyny
co tydzieh o 10 mg. Jeeli po zmniejszeniu dawki lub przerwaniu leczenigsiapia objawy, ktére nie
sa tolerowane przez pacjenta, ngleéozwazy¢ powr6t do poprzednio stosowanej dawki, a ¢@se
kontynuow& bardziej stopniowe zmniejszanie dawki.

Szczegolne grupy pacjentéw
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« Osoby w podesztym wieku

U os6b w podesztym wiekuegenie paroksetyny w osoczu jest zkszone, ale jego zakres pokrywa
Sig z przedziatem gten obserwowanym u 0s6b mtodszych. Leczenieayalezpoczyna od dawki
pocatkowej zalecanej u dorostych. U niektorych pacjankdrzystne mee byt zwigkszenie dawki,
ale maksymalna dawka nie powinna przekraefamg na dod

« Dzieci i mtodziez (w wieku od 7 do 17 lat)

Paroksetyny nie natg stosowa w leczeniu dzieci i mtodzigy, gdyz jak wykazano

w kontrolowanych badaniach klinicznych, leczenieogaetyr wiaze sk ze zwekszeniem ryzyka
zachowa samobojczych i wrodei. Ponadto badania te nie dowiodly dostatecznikesizngci leku
(patrz punkty 4.4 i 4.8).

« Dzieci w wieku ponizej 7 lat
Nie badano stosowania paroksetyny u dzieci w wigkize] 7 lat. Paroksetyny nie najestosowa
u pacjentow z tej grupy wiekowej do czasu ustalbeizpieczastwa stosowania i skuteczun

- Pacjenci z niewydolndcia nerek i (lub) watroby

U pacjentéw z eizka niewydolndgcia nerek (klirens kreatyniny mniejszyz80 ml/min) lub

u pacjentow z niewydolr$gia watroby stwierdza i zwiekszone s{zenia paroksetyny w osoczu.
Z tego powodu dawkowanie powinnochggraniczone do dolnego zakresu dawek.

Sposéb podawania
Zalecasi¢, aby paroksetyna byta podawana jeden raz ng, dabo, w trakcie positku. Tabletki naje
potykat bez rozgryzania.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwosé¢ na substangjczynry lub na ktéakolwiek substangj pomocnica wymieniory

w punkcie 6.1.

Stosowanie paroksetyny w skojarzeniu z inhibitoramanoaminooksydazy (IMAO) jest

przeciwwskazane.

W wyjatkowych wypadkach paroksetymazna stosowaw skojarzeniu z linezolidem (antybiotyk,

ktory jest odwracalnym niewybiérczym IMAQO) pod wakiem,ze maliwa jestscista obserwacja

pacjenta pod dtem objawow zespotu serotoninowego i kontrolowanégienia ttniczego (patrz

punkt 4.5).

Leczenie paroksetynmazna rozpocgc:

- po 2 tygodniach od zakozenia stosowania nieodwracalnego inhibitora MAD lu

- CO najmniej po 24 godzinach od zakaenia stosowania odwracalnego inhibitora MAO
(np. moklobemidu, linezolidu, chlorku metylotionimego [bkkitu metylenowego — barwnika
stosowanego w przedoperacyjnej wizualizacji tkakédry jest odwracalnym niewybidrczym
IMAQ]).

Co najmniej 1 tydzik powinien uptynaé od przerwania leczenia paroksetydo rozpoczcia

leczenia ktérymkolwiek inhibitorem MAO.

Paroksetyny nie natyg stosowa jednoczénie z tiorydazya, gdyz, podobnie jak inne leki

hamupce aktywné¢ enzymu watrobowego CYP2D6 uktadu cytochromu P450, paroksetyoze

zwigksz& stkzenie tiorydazyny w osoczu (patrz punkt 4.5). Poel@amej tiorydazyny nie

prowadz¢ do wydtwzenia odstpu QTc i zwazanych z tym eizkich komorowych zaburzerytmu,

takich jaktorsade de pointegraz do nagtego zgonu.

Paroksetyny nie natg stosowa w skojarzeniu z pimozydem (patrz punkt 4.5).

4.4  Specjalne ostrzeéenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Leczenie paroksetymalery ostraznie rozpoczynédwa tygodnie po zakazeniu leczenia
nieodwracalnymi IMAO lub 24 godziny po zalazeniu leczenia odwracalnym inhibitorem MAO.

Dawke paroksetyny nalg zwieksza stopniowo, a do uzyskania optymalnej odpowiedzi na leczenie
(patrz punkty 4.3 i 4.5).
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Dzieci i mtodziez

Paroksetyny nie natg stosowa w leczeniu dzieci i mtodzisy w wieku ponkej 18 lat. Zachowania
samobojcze (proby samobojcze orazlirgamobojcze) oraz wrogo (szczegolnie agres;
zachowania buntownicze i przejawy gniewu) obserwawez:scie] w badaniach klinicznych u dzieci
i mtodziezy otrzymupcych leki przeciwdepresyjnendtrzymupcych placebo.

Jeili na podstawie istniegej potrzeby klinicznej podia jednak zostanie decyzja o leczeniu, pacjent
powinien by uwaznie obserwowany, czy nie wygluja U niego objawy samobdjcze. Ponadto brak
danych dotycacych bezpiecaestwa diugotrwatego stosowania leku u dzieci i miedgoraz jego
wplywu na wzrastanie, dojrzewanie, rozwéj poznavidaghawioralny.

Samobdjstwo, mgli samobdjcze lub kliniczne nasilenie choroby

Depresja zwizana jest ze zwkszonym ryzykiem wysgpienia myli samobojczych, samookaleczenia
oraz samobojstwa (zdarfzewiazanych z samobdjstwem). Ryzyko to utrzymugedsl czasu uzyskania
znacacej remisji. Poniewapoprawa mge nie nasipi¢ w ciagu kilku pierwszych tygodni leczenia lub
diuzej, pacjentow naley podda scistej obserwacji do czasu wypienia poprawy. Z daviadcze
klinicznych wynika,ze ryzyko samobdjstwa me zwikszy¢ sic we wczesnym etapie powrotu do
zdrowia.

Inne zaburzenia psychiczne, w ktérych przepisywesigparoksetyna, madyc rowniez zwiazane ze
zwigkszonym ryzykiem zdaraezwiazanych z samobojstwem. Ponadto zaburzenia te mog
wspotistni€ z cigzkimi zaburzeniami depresyjnymi. W zygku z tym u pacjentéw leczonych

Z powodu innych zaburagsychicznych nalgy podp¢ takie samérodki ostr@nosci, jak u pacjentow
Z cigzkimi zaburzeniami depresyjnymi.

Pacjenci z zachowaniami samobdjczymi w wywiadziegacjenci wykazuagy przed rozpocxiem
leczenia znacznego stopnia sktofgicamobgjcze, nate do grupy zwékszonego ryzyka niji
samobojczych lub prob samobojczych i agleeh podda scistej obserwaciji w trakcie leczenia.
Metaanaliza kontrolowanych placebo badénicznych nad lekami przeciwdepresyjnymi,
stosowanymi u dorostych pacjentéw z zaburzeniaythisznymi wykazata zwkszone

(w poréwnaniu z placebo) ryzyko zachawsamobojczych u pacjentow w wieku pa)i25 lat,
stosujcych leki przeciwdepresyjne, patrz tekpunkt 5.1.

W trakcie leczenia, zwlaszcza na pgikm terapii i po zmianie dawki, nalg scisle obserwowa
pacjentéw, szczegdlnie z grupy zkgzonego ryzyka. Pacjentdéw (oraz ich opiekunowgzyal
uprzedzt o koniecznéci zwrdcenia uwagi na kdy objaw klinicznego nasilenia choroby, pojawienie
sie zachowa lub myéli samobojczych oraz nietypowych zmian w zachowaaiw razie ich
wystapienia, o konieczri@i niezwtocznego zwroceniaesilo lekarza.

Akatyzja/niepokoj psychoruchowy

Stosowanie paroksetyny zygane jest z wygpieniem akatyzji, ktéra charakteryzuje pioczuciem
wewrgtrznego niepokoju i pobudzenia psychoruchowegownpostaci niemznosci spokojnego
siedzenia lub stania, zazwyczaj zvanego z subiektywnym odczuciem cierpienia. Objsavy
najczsciej wysepuja w ciagu kilku pierwszych tygodni leczenia. Zakszenie dawki u pacjentow
z objawami akatyzji mee byt szkodliwe.

Zespot serotoninowy/ztéliwy zespoét neuroleptyczny

W rzadkich przypadkach u pacjentow leczonych paatyks, szczegdlnie stosowamv skojarzeniu
z innymi produktami leczniczymi o dziataniu seratergicznym i (lub) neuroleptykami, me
rozwina¢ si¢ zespot serotoninowy lub zbbny do zigliwego zespotu neuroleptycznego. Ponigwa
zespoty te mogprowadzé do standw zagrajacychzyciu (charakterystyczny zestaw objawow to
hipertermia, sztywni& migsni, drgawki miokloniczne, zaburzenia wegetatywmaazliwoscia
szybkich zmian w zakresie czyrieozyciowych, zmiany stanu psychicznego, w tynmatgohie,
drazliwosé, skrajne pobudzenie przechade w majaczeniespiaczka) naley przerwa leczenie
paroksetyn i rozpoca¢ objawowe leczenie wspomageg. Ze wzgidu na ryzyko zespotu
serotoninowego paroksetyny nie nglstosowa w leczeniu skojarzonym z prekursorami serotoniny
(takimi jak L-tryptofan, oksytryptan), patrz punity3 i 4.5.
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Mania

Podobnie jak w przypadku wszystkich lekow przeciprésyjnych, paroksetygmalezy stosowa
ostraznie u pacjentéw z magiw wywiadzie. Paroksetgmalery odstawé u kazdego pacjenta,
u ktoérego rozpoczynagsfaza maniakalna.

Zaburzenia czynnaci nerek i (lub) watroby
U pacjentéw z eizkimi zaburzeniami czynriai nerek lub zaburzeniami czyniod watroby zalecana
jest ostranaos¢ (patrz punkt 4.2).

Cukrzyca

U pacjentdw z cukrzycstosowanie selektywnych inhibitoréw wychwytu zwrego serotoniny
(ang. SSRI) mze zaburzé kontrok stezenia glukozy we krwi. Dawkowanie insuliny i (lub)
doustnych lekéw przeciwcukrzycowych meowymagé dostosowania. Ponadto badania wskaz
jednoczesne stosowanie paroksetyny i prawastatyrig spowodowézwigkszenie sizenia glukozy
we krwi (patrz punkt 4.5).

Padaczka
Paroksetys, podobnie jak inne leki przeciwdepresyjne, pglstosowa ostranie u pacjentéw
Z padaczk

Napady drgawkowe
U pacjentéw leczonych paroksetyozestas¢ napaddw drgawkowych jest mniejsza 0j1%. Produkt
leczniczy naley odstawt u kazdego pacjenta, u ktérego wygit napad drgawkowy.

Leczenie elektrowstrasami
Doswiadczenie kliniczne dotygze jednoczesnego stosowania paroksetyny i leczenia
elektrowstrasami jest niewielkie.

Jaskra
Paroksetyna, podobnie jak inne leki z grupy SSR;erspowodowérozszerzeniérenic i powinna
by¢ stosowana ostéoie u pacjentoéw z jaskiz waskim katem lub jaskg w wywiadzie.

Zaburzenia serca
U pacjentéw z zaburzeniami serca agleachowa zwykite srodki ostr@nosci.

Hiponatremia

Rzadko opisywano hiponatregngtownie u osob w podesztym wieku. Nateeachowd ostraznos¢
rowniez u pacjentow z ryzykiem hiponatremii, np. z powgeldnoczénie stosowanych lekéw

i marskdaci watroby. Hiponatremia zazwyczaj gptije po odstawieniu paroksetyny.

Krwawienia

Podczas stosowania lekow z grupy SSRI opisywanmranddiowe krwawienia w olgbie skoéry, takie
jak wybroczyny i plamica. Opisywano réwnigne krwawienia, np. z przewodu pokarmowego

i z drog rodnych. W podesztym wieku ryzyko krwaween przyczyn niezwazanych

Z miesijczkowaniem mee by zwigkszone.

Nalezy zachowd ostraznos¢ podczas jednoczesnego stosowania lekow z grupy S86ustnymi
lekami przeciwzakrzepowymi, produktami leczniczyorananym wptywie na czynté ptytek krwi

lub innymi produktami leczniczymi, ktére mpgwieksza ryzyko krwawienia (np. atypowymi lekami
przeciwpsychotycznymi, takimi jak klozapina, femaiyny, weksza¢ trojpierscieniowych lekéw
przeciwdepresyjnych, kwas acetylosalicylowy, niestiowe leki przeciwzapalne, inhibitory COX-2),
jak réwniez u pacjentéw z krwawieniami w wywiadzie lub stanakbdre predysponajdo

wystapienia krwawienia (patrz punkt 4.8).

Interakcja z tamoksyfenem

Paroksetyna, silny inhibitor izoenzymu CYP2D6,z@mspowodowazmniejszenie gkenia
endoksyfenu, jednego z najivéejszych czynnych metabolitéw tamoksyfenu Dlatggdi to tylko
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mozliwe, nalezy unikat podawania paroksetyny w trakcie stosowania tanfeksy(patrz punkt 4.5).

Objawy obserwowane podczas odstawiania paroksetyny

Po przerwaniu leczenia, zwtaszcza nagtymstz wystpuja objawy z odstawienia (patrz punkt 4.8).
W badaniach klinicznych dziatania niepdane zwizane z przerwaniem leczenia wysiwaty

u 30% pacjentéw leczonych paroksetymporéwnaniu z 20% pacjentéw otrzyraeych placebo.
Wystgpowanie objawdw odstawienia nie oznaczalek uzalenia psychicznie lub fizycznie.

Ryzyko objawéw z odstawienia mm zalee¢ od wielu czynnikow, w tym od czasu trwania leczgni
stosowanej dawki i szybkoi jej zmniejszania.

Zgtaszano zawroty gltowy, zaburzenia czucia (w tyareptezje, uczucie paenia padem i szumy
uszne), zaburzenia snu (w tym intensywne marzemaey, pobudzenie lub niepokdj, nudcio
drzenie mesniowe, spatanie, pocenie sj bole glowy, biegunka, kotatanie serca, chwigfno
emocjonalna, dediwos¢ i zaburzenia widzenia. Na ogot objawy tgtagodne do umiarkowanych,
jednak u niektorych pacjentéw mphyc cigzkie. Zazwyczaj wysipuja w ciagu kilku pierwszych dni
odstawiania leku, ale istnighardzo rzadkie doniesienia o wysieniu takich objawow u pacjentéw,
ktorzy przez nieuwagpomireli dawke leku. Objawy te przewaie ustpuja samoistnie, zazwyczaj w
ciagu 2 tygodni, chociau czsci 0s6b mog utrzymywa sig diuzej (2 do 3 miesicy lub diuzej).
Dlatego podczas odstawiania paroksetyny zalecst@pniowe zmniejszanie dawki wagu kilku
tygodni lub miesijcy, w zalenasci od potrzeb pacjenta (patrz punkt 4.2).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Leki serotoninergiczne

Podobnie jak w przypadku innych selektywnych intoildw wychwytu zwrotnego serotoniny,
jednoczesne stosowanie paroksetyny i lekéw sendogicznych mge prowadat do wystpienia
objawdw zwizanych z dziataniem serotoniny (zesp6t serotoningairz punkt 4.4). Zalecagsi
ostraznoi¢ i §cista obserwagj kliniczna podczas jednoczesnego stosowania paroksetyngwlek
serotoninergicznych (takich jak L-tryptofan, trypyatramadol, linezolid, chlorek metylotioninowy
(btekit metylenowy), SSRI, lit, petydyna i produkty Zawajace ziele dziurawca Hypericum
perforatum)

Ostraznos¢ zaleca si rowniez podczas stosowania fentanylu w znieczuleniu ogdllub w leczeniu
przewlektego bélu. Jednoczesne stosowanie paraksetghibitorow MAO jest przeciwwskazane ze
wzgledu na ryzyko zespotu serotoninowego (patrz purikx 4.

Pimozyd

W badaniu, w ktérym stosowano paroksetyndawce 60 mg w skojarzeniu z pimozydem

w jednorazowej matej dawce 2 mg, wykazdrednio 2,5-krotne zwkszenie stzenia pimozydu.
Dziatanie to ména wyja&ni¢ znan, zdolngcia paroksetyny do hamowania aktyvgabizoenzymu
CYP2D6. Jednoczesne stosowanie pimozydu i parakggdgt przeciwwskazane ze wedl na
waski przedziat terapeutyczny pimozydu i jego znampyyw na wydhzenie odstpu QT (patrz punkt
4.3).

Enzymy metabolizujgce leki

Metabolizm i farmakokinetyka paroksetyny mdgy¢ zaburzone przez indukciub hamowanie
aktywnaici metabolizugcych g enzymow.

Jeili paroksetyna ma liypodawana w skojarzeniu ze lekiem o znanym dziathamujcym
aktywnai¢ enzymow metabolizagych lek, naley pamktac, aby zalecane dawki paroksetyny
miescity si¢ w dolnym zakresie dawkowania.

Nie jest konieczne dostosowanie patkpwej dawki leku, jéli ma on by podawany jednoczeie
z lekami 0 znanym dziataniu indulggym enzymy metabolizage lek (np. karbamazepin
ryfampicyra, fenobarbitalem, fenyto#) lub z fosamprenawirem z rytonawirem. Wszelkie amyi
dawki paroksetyny (po rozpogzu stosowania induktora enzymu lub po jego odstaim) naley
przeprowadzana podstawie oceny dziatania klinicznego (tolejidrekuteczndgci).

Leki blokuj ace przewodnictwo nerwowo-mgsniowe

Leki z grupy SSRI magzmniejszé aktywnaé cholinoesterazy osoczowej, co powoduje przeshie
dziatania blokujcego przewodnictwo nerwowo-gdniowe miwakurium i suksametonium.
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Fosamprenawir z rytonawirem

Jednoczesne podawanie przez 10 dni fosamprenawironawiru w dawce 700 i 100 mg dwa razy na
dobg z paroksetymw dawce dobowej 20 mg zdrowym ochotnikom zraozo okoto 55%)
zmniejszalo stzenie paroksetyny w osoczug¢stnie w osoczu fosamprenawiru i rytonawiru podczas
jednoczeshego stosowania z paroksetyio zblizone do wartéci odniesieniowych z innych baia

co wskazuje na brak istotnego wptywu paroksetynynegabolizm tych lekow. Brak degnych

danych dotyczcych diugotrwatego (ditszego ni 10 dni) skojarzonego stosowania paroksetyny

z fosamprenawirem i rytonawirem.

Procyklidyna
Codzienne podawanie paroksetyny zmaozwiksza s¢zenie procyklidyny w osoczu. W razie
stwierdzenia objawéw przeciwcholinergicznych, dawkocyklidyny naley zmniejszy.

Leki przeciwpadaczkowe:karbamazepina, fenytoina, walproinian sodu
Wydaje sg, ze u pacjentéw z padacgfednoczesne podawanie paroksetyny nie wplywa renpetry
farmakokinetyczne i farmakodynamiczne lekow przgadaczkowych.

Hamowanie CYP2D6 przez paroksetye

Podobnie jak inne leki przeciwdepresyjne, w tymeil@8RI, paroksetyna hamuje aktywéo
izoenzymu CYP2D6 wtrobowego cytochromu P450. M®to powodowé zwigkszenie stzenia

w osoczu innych jednocgeie podawanych lekow metabolizowanych przez teyrenbotyczy to
niektorych trojpiegcieniowych lekow przeciwdepresyjnych (np. klomiprayn nortryptyliny i
dezypraminy), neuroleptykoéw pochodnych fenotiazgmy. perfenazyny i tiorydazyny, patrz punkt
4.3), rysperydonu, atomoksetyny, niektérych lekdnepiwarytmicznych z grupy 1c (np. propafenonu
i flekainidu) oraz metoprololu. Nie zalecg g¢dnoczesnego stosowania paroksetyny i metoprololu
podawanego w niewydoldo serca ze wzgtlu na jego wski przedziat terapeutyczny w tym
wskazaniu.

W pismiennictwie istnieg doniesienia o interakcji farmakokinetycznegday inhibitorami CYP2D6
a tamoksyfenem, prowagizej do zmniejszenia 0 65-75%stnia w osoczu jednej z bardziej
aktywnych form tamoksifenu (endoksyfenu). W pewnieldaniach notowano zmniejszon
skuteczné¢ tamoksyfenu stosowanego jednagie z niektorymi lekami przeciwdepresyjnymi

z grupy SSRI. Poniewanie mana wykluczy zmniejszenia skuteczfm tamoksyfenu, nafs
unikat, jesli to tylko mazliwe, jednoczesnego jego stosowania z silnymi iivbilbmi CYP2D6
(wtacznie z paroksetyn), patrz punkt 4.4.

Alkohol
Podobnie jak w przypadku innych lekéw psychotropoiivypacjentowi naley doradz¢ unikanie
spazywania alkoholu podczas przyjmowania paroksetyny.

Doustne leki przeciwzakrzepowe

Moze wystpi¢ interakcja farmakodynamiczna¢dizy paroksetymi doustnymi lekami
przeciwzakrzepowymi. Jednoczesne stosowanie tydwlenaze prowadz do zwkkszenia dziatania
przeciwzakrzepowego i ryzyka krwawienia. Z tego ldg paroksetyg nalezy stosowa ostranie

u pacjentéw otrzymuagych doustne leki przeciwzakrzepowe (patrz punk}.4.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) i kwas adglosalicylowy oraz inne leki

przeciwptytkowe

Moze wystpi¢ interakcja farmakodynamicznagdizy paroksetyma niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi lub kwasem acetylosalicylowym.ntstesne stosowanie paroksetyny i tych lekéw
moze zwieksza ryzyko krwawienia (patrz punkt 4.4).

Zaleca st ostrazno$¢ u pacjentdw przyjmagych SSRI jednocZaie z doustnymi lekami
przeciwzakrzepowymi, produktami leczniczymi o znanyptywie na czynn& ptytek krwi lub
zwickszapcymi ryzyko krwawienia (np. atypowymi lekami przespisychotycznymi, takimi jak
klozapina, fenotiazyny, wksza¢ tréjpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych, kwas
acetylosalicylowy, NLPZ, inhibitory COX-2), jak rdwez u pacjentéw z krwawieniami w wywiadzie
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lub stanami, ktére predysponujo wystpienia krwawienia.

Prawastatyna

W badaniach zaobserwowano intergkmjigdzy paroksetyma prawastatyy) wskazujca na
mozliwo ¢ zwiekszenia stzenia glukozy we krwi wskutek jednoczesnego stosiavabu lekow.

U pacjentéw z cukrzycotrzymupcych zaréwno paroksetgnjak i prawastatyyy maze by konieczne
dostosowanie dawki doustnych lekéw przeciwcukrzygdwi (lub) insuliny (patrz punkt 4.4).

4.6 Wplyw na ptodnagé, ciaze i laktacje

Ciaza

Pewne badania epidemiologiczne sugemwickszenie ryzyka wrodzonych wad, zwlaszcza weblar
uktadu sercowo-naczyniowego (np. defektow przegitadporowej i przedsionkowej), zwdanych ze
stosowaniem paroksetyny w pierwszym trymestragyciMechanizm tych zmian nie jest znany. Dane
wskazuj, ze ryzyko urodzenia dziecka z wadkladu sercowo-naczyniowego przez rgatk
przyjmuijaca paroksetyn wynosi mniej nt 2/100 w poréwnaniu do spodziewanego wspétczyndi&a
wystapienia takich wad w ogolnej populaciji, ktéry wynd$i00.

Paroksetya mazna stosowaw ciazy jedynie w przypadkscistych wskaza. Lekarz przepisagy lek
kobietom w cazy lub planugcym chzg¢ musi rozway¢ mozliwosé zastosowania alternatywnego
leczenia.

Nalezy unikat nagtego przerywania leczenia w okresiggi(patrz punkt 4.2).

Nalezy obserwowaé stan noworodkow, ktorych matki przyjmowaty pardiyse w panym okresie
Ciazy, zwlaszcza w trzecim trymestrze.

U noworodkow, ktorych matki przyjmowaty paroksetym p&znym okresie Gizy, mogy wystpic
nastpujace objawy: niewydoln& oddechowa, sinica, bezdech, napady drgawkowetabiésas¢
temperatury ciata, truddoi w ssaniu, wymioty, hipoglikemia, wzrmone lub ostabione nagie
migsniowe, wzmaenie odruchdéw, denie mgsniowe, niepokdj ruchowy, deiwosé, ospatsc,
nieustanny ptacz, senétoi problemy ze snem. Objawy te mplgy¢ spowodowane dziataniem
serotoninergicznym lub odstawieniem leku. Wekgzasci wypadkow powiktania wyspuja
bezpdrednio lub wkrétce po porodzie (do 24 godzin).

Dane epidemiologiczne wskazuge stosowanie SSRI w czasiazyi, zwlaszcza w pym jej

okresie, mae zwiekszy¢ ryzyko przetrwalego nadaiienia ptucnego u noworodka (ang. persistent
pulmonary hypertension of the newborn, PPHN). Qbeesane ryzyko wynosito okoto 5 przypadkdéw
na 1000 ciz, podczas gdy w ogoélnej populacji PPHN vepstie w 1 lub 2 przypadkach na 1008zci

Badania na zwiergach wykazaly toksyczny wptyw paroksetyny na repiaik, ale nie wskazywaty
na jej bezpérednie szkodliwe dziatanie naag¢, rozwoj zarodka i (lub) ptodu, a tak przebieg
porodu i rozwéj pourodzeniowy (patrz punkt 5.3).

Karmienie piersia

Mata ilos¢ paroksetyny przenika do mleka kobiecego. W opollgnych badaniachegenia
paroksetyny w surowicy niemogtlkarmionych pierai byty niewykrywalne (<2 ng/ml) lub bardzo
mate (<4 ng/ml), nie obserwowana t@znak dziatania leku. Poniewdziatania takie nieas
przewidywane, mma rozway¢ karmienie piersi.

Ptodnosé

Badania na zwietgach wykazatyze paroksetyna nie wptywa na jak@¢ nasienia (patrz punkt 5.3).
Badaniain vitro z zastosowaniem materiatu ludzkiego meagkazywa na pewien wptyw na jako
nasienia, ale z opiséw przypadkow zastosowaniadrigéh lekow z grupy SSRI (w tym paroksetyny)
u ludzi wynika,ze dziatanie to jest odwracalne. Dotychczas nie gamtowano wpltywu na ptodgé

u ludzi.

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazddéw i obstugiwania maszyn
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Paroksetyna nie wpltywa lub wywiera nieistotny wphyeszdolné¢ prowadzenia pojazdéw

i obstugiwania maszyn.

Doswiadczenie kliniczne wykazatae leczenie paroksetymie zmniejsza sprawia intelektualnej

i psychoruchowej. Jednak podobnie jak w przypadgaystkich lekow psychoaktywnych, pacjentéw
nalezy ostrzec o madiwosci wptywu na zdolné&t prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.
Wprawdzie paroksetyna nie nasila élpdzenia sprawrigci umystowej i motorycznej
spowodowanego przez alkohol, ale odradzagozywanie alkoholu podczas leczenia paroksgtyn

4.8 Dziatania niepgadane

Nasilenie i czstas¢ wysipowania niektorych z wymienionych paej dziatar niepazadanych mae
zmniejsza si¢ W trakcie leczenia i na ogot nie prowadme do przerwania terapii. Dziatania
niepazadane zostaty uszeregowane wedtug klasyfikacji uddadnaradéw oraz czstoici. Czstaici
okreslono w nastpujacy sposob: bardzo egto £1/10), czsto £1/100 do <1/10), niezbyt ¢gto
(>1/1000 do <1/100), rzadke1/10 000 do <1/1000), bardzo rzadko (<1/10 00Q)stcec nieznana
(nie maze by¢ okreslona na podstawie deginych danych).

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Niezbyt czsto: nieprawidtowe krwawienie, przewae w obebie skéry i btorgluzowych (w tym
wybroczyny i krwawienie z drog rodnych)

Bardzo rzadko: trombocytopenia

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Bardzo rzadko: ekie reakcje alergiczne, ktére mpgrowadzé do zgonu (w tym reakcje
rzekomoanafilaktyczne i olbgk naczynioruchowy)

Zaburzenia endokrynologiczne
Bardzo rzadko: zesp6t nieprawidtowego wydzielarmentonu antydiuretycznego (argyndrome of
inappropriate anti-diuretic hormone secretion, SKAD

Zaburzenia metabolizmu i odeywiania

Czesto: zwkkszenie stzenia cholesterolu, zmniejszenie apetytu

Niezbyt czsto: zaburzenia kontroli glikemii u pacjentéw z cayca (patrz punkt 4.4)

Rzadko: hiponatremia

Hiponatremg¢ obserwowano przewaie u pacjentéw w podesztym wieku i czasamigzana byta
Z zespotem nieprawidtowego wydzielania hormonu dintgtycznego.

Zaburzenia psychiczne

Czesto: senng, bezsennd, pobudzenie, nietypowe sny (w tym koszmary senne)
Niezbyt czsto: spatanie, omamy

Rzadko: reakcje maniakalnek) depersonalizacja, napady paniki, akatyzja (gatrzkt 4.4)
Czestas¢ nieznana: m§li samobojcze, zachowania samobdjcze, agresja

Mysli i zachowania samobdjcze notowano podczas leazgarioksetyqlub w krotkim czasie po
przerwaniu leczenia (patrz punkt 4.4).
Przypadki agresji notowano po wprowadzeniu pargksetio obrotu.

Objawy te mog by¢ takze spowodowane choralpodstawow.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Czesto: zawroty gtowy, drenie, bol glowy, zaburzenia koncentracji

Niezbyt czsto: objawy pozapiramidowe

Rzadko: akatyzja (patrz punkt 4.4), drgawki, zespéspokojnych nég

Bardzo rzadko: zesp6t serotoninowy (objawami aloge: pobudzenie, sptanie, pocenie gj
omamy, wzmeone odruchy, drgawki miokloniczne, dreszcze, taehgia i déenie).
Donoszono o objawach pozapiramidowych, w tym dyiatdnustno-twarzowych, czasami
u pacjentow ze wspotistnigjymi zaburzeniami ruchowymi lub u pacjentéw, ktéstgsowali
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neuroleptyk.

Zaburzenia oka

Czsto: niewyrane widzenie

Niezbyt czsto: rozszerzenigrenic (patrz punkt 4.4)
Bardzo rzadko: ostra jaskra

Zaburzenia ucha i blednika
Czestas¢ nieznana: szumy uszne

Zaburzenia serca
Niezbyt czsto: tachykardia zatokowa
Rzadko: bradykardia

Zaburzenia naczyniowe

Niezbyt czsto: przemijagce zwkkszenie lub zmniejszeniesnienia ttniczego krwi, niedognienie
ortostatyczne

Przemijajice zwikszenie lub zmniejszeniesaienia ttniczego krwi obserwowane bylo zazwyczaj
u pacjentéw z wcamiej istniepcym naddinieniem ttniczym lub Ekiem.

Zaburzenia ukfadu oddechowego, klatki piersiowej rodpiersia
Czesto: ziewanie

Zaburzenia zotadka i jelit

Bardzo czsto: nudnéci

Czesto: zaparcie, biegunka, wymioty, susbblony sluzowej jamy ustnej
Bardzo rzadko: krwawienie z przewodu pokarmowego

Zaburzenia watroby i drog zotciowych

Rzadko: zwgkszenie aktywngci enzymow vgtrobowych

Bardzo rzadko: zaburzenia dotgce watroby (takie jak zapalenieatroby, czasami zvgzane

z z6ktaczl i (lub) niewydolndcia watroby)

Opisywano zwgkszenie aktywngci enzymow vgtrobowych. Bardzo rzadko w okresie po
wprowadzeniu produktu do obrotu otrzymywano domiesi 0 zdarzeniach dotygz/ch watroby
(takich jak zapalenie atroby, czasami zwgzane zz6ttaczly i (lub) niewydolndcia watroby).

W przypadku utrzymywaniasiwiekszonej aktywnéci enzymoéw vitrobowych naley rozwazy¢
odstawienie paroksetyny.

Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej

Czsto: pocenie gi

Niezbyt czsto: wysypki skérneswiad

Bardzo rzadko: eizkie niepaadane reakcje skorne (w tym rumiwielopostaciowy, zespét Stevensa-
Johnsona, toksyczne martwicze oddzielarianabskérka), pokrzywka, reakcje nadaliaosci na
swiatto

Zaburzenia nerek i drdg moczowych
Niezbyt czsto: zatrzymanie moczu, nietrzymanie moczu

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi

Bardzo czsto: zaburzenia funkcji seksualnych

Rzadko: hiperprolaktynemia i (lub) mlekotok, zalenia miesiczkowania (w tym nadmierne
krwawienie miesjczkowe, plamienie, brak mieszkowania, opgnienie miesiczki i nieregularne
mieshczkowanie)

Bardzo rzadko: priapizm

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki hcznej
Rzadko: bél stawow, bdl rini
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Badania epidemiologiczne, gtéwnie z udziatem padj@rw wieku 50 lat i starszych, wykazaty
ryzyko ztama kosci u pacjentéw otrzymuagych SSRI i trojpiefcieniowe leki przeciwdepresyjne.
Mechanizm powstawania takiego ryzyka nie jest znhany

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
Czesto: ostabienie, zwkszenie masy ciala.
Bardzo rzadko: obeki obwodowe.

Objawy obserwowane podczas odstawiania paroksetyny

Czesto: zawroty gtowy, zaburzenia czucia, zaburzenia siepokoj, bol glowy. Niezbyt egto:
pobudzenie, nudroi, drzenie, stan sptania, pocenie sj chwiejnd¢é emocjonalna, zaburzenia
widzenia, kotatanie serca, biegunka,Aiveos¢

Przerwanie leczenia paroksedyawtaszcza nagle, egto prowadzi do wysgpienia objawdw
odstawienia. Notowano zawroty glowy, zaburzeniacz(w tym parestezje i odczucie
przypominajce wstras elektryczny i szumy uszne), zaburzenia snu(witigansywne marzenia
senne), pobudzenie lub niepokdj, nugbipdrzenie, spdtanie, pocenie sj bdl glowy, biegunk,
kotatanie serca, chwiejd@emaocjonaln, drazliwosé i zaburzenia widzenia.

Ogodlnie dolegliwéci te s lekkie do umiarkowanych i ugiuja samoistnie. Jednak ugzi pacjentow
mog by¢ ciezkie i (lub) przedtione. Dlatego zalecagsiaby w przypadkach, gdy nie jest konieczne
dalsze leczenie paroksetyrhek odstawia stopniowo zmniejszag jego dawk (patrz punkty 4.2

i 4.4).

Dziatania niepazadane obserwowane podczas bad&linicznych u dzieci i mtodziezy
Obserwowano nagbujace dziatania niepadane:

wzmazenie zachowazwiazanych z samobojstwem (w tym préby samobojczeslimgmobojcze),
samouszkodzenia i zgkiszona wrog&e. Mysli i préby samobdjcze obserwowano gtéwnie

w badaniach klinicznych przeprowadzonych u mtodzieepizodem diej depresji. Zwgkszona
wrogas¢ wyskpowata zwtaszcza u dzieci z zaburzeniem obsesypmapkilsyjnym, szczegolnie

w wieku ponkej 12 lat. Dodatkowymi obserwowanymi objawami bytmniejszenie apetytu, dinie,
pocenie si, hiperkineza, pobudzenie, chwiefd@mocjonalna (w tym ptaczlivéé, wahania nastroju),
dziatania niepmdane zwizane z krwawieniem, gtéwnie w afnie skory i btorsluzowych.
Zdarzeniami obserwowanymi po odstawieniu leku/paddazy zmniejszania dawki paroksetyny
byly: chwiejng¢ emocjonalna (w tym: ptaczlivéé, wahania nastroju, samouszkodzeniaslimiyroby
samobojcze), nerwow6é, zawroty gtowy, nudriei i béle brzucha (patrz punkt 4.4).

Dalsze informacje o badaniach klinicznych u dzieotodziezy, patrz punkt 5.1.

Zgtaszanie podejrzewanych dzidlaiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottnstiest zgtaszanie podejrzewanych d#iata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéckylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nzdee do fachowego personelu medycznego powinny zgftasz
wszelkie podejrzewane dzialania niegpdane za poednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazadanych Dziata Produktéw Leczniczych Uedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych: Al. deolimskie 181C, 02-222 Warszawa

tel.: + 48 22 49 21 301/faks: + 48 22 49 21 309&Emdl@urpl.gov.pl

Dziatania niepgadane mana rownie zgtaszé podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Objawy podmiotowe i przedmiotowe

Dostpne danégwiadcz o szerokim marginesie bezpieagava paroksetyny.

Doswiadczenie dotyce przedawkowania paroksetyny wskazugeoprocz objawow opisanych
w punkcie 4.8 wysjpuje: gonczka i mimowolne skurcze g#ini. Pacjenci z reguty powracali do
zdrowia bez powanych nasipstw, nawet po zgciu dawek do 2000 mg paroksetyiSyiaczka

lub zmiany w EKG wysipowaly rzadko, a bardzo rzadkonkayty sk zgonem i zwykle wéwczas,
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gdy paroksetyg przyjeto jednoczénie z innymi lekami psychotropowymi, z alkoholerb loez
alkoholu.

Leczenie

Nie jest znana swoista odtrutka.

Nalezy wdrozy¢ ogolnie przygte zasady pogpowania po przedawkowaniu dowolnego leku
przeciwdepresyjnego. sleto mozliwe, w ciagu kilku godzin od przedawkowania najeozwazy¢
podanie 20 do 30 gagla aktywnego w celu ograniczenia wchtania pargksetZaleca si leczenie
podtrzymujce, czste monitorowanie podstawowych czy&ciazyciowych oraz uwzna obserwagj
pacjenta. Zastosowane leczenie aaldostosowé do obrazu klinicznego.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiaciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdepresyjaelektywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny.
Kod ATC: NO6AB0O5

Mechanizm dziatania

Paroksetyna jest silnym i wybiorczym inhibitoremaliywytu zwrotnego 5-hydroksytryptaminy
(5-HT, serotoniny). Uwza Sk, ze jej dziatanie przeciwdepresyjne i skutecgne leczeniu zaburzenia
obsesyjno-kompulsyjnego, fobii spotecznej, zabue&kowego uogolinionego, zespotu stresu
pourazowego igku napadowego jest zydane z wybidrczym hamowaniem wychwytu zwrotnego
serotoniny w neuronach mézgu.

Paroksetyna pod wzglem budowy chemicznej nie najedo grupy trojpieicieniowych,
czteropie¢cieniowych ani innych dogpnych lekow przeciwdepresyjnych. Ma niewielkie
powinowactwo do receptoréw cholinergicznych typuskarynowego, a badania na zwigezh
wykazaty jej stabe wigiwosci przeciwcholinergiczne. Badaniavitro wykazaty,ze zgodnie

z wybiorczym dziataniem i w od#dieniu od tréjpiegcieniowych lekow przeciwdepresyjnych
paroksetyna ma niewielkie powinowactwo do receptomdrenergicznych alfa-1, alfa-2 i beta,
dopaminowych (D2), serotoninowych 5-HT1, 5-HT2staiminowych (H1). Brak interakdjn vitro

z receptorami postsynaptycznymi potwierdzity badamiivo, ktore wykazaty brak wigiwosci
hamupcych grodkowy uktad nerwowy i wkiwosci hipotensyjnych paroksetyny.

Wiasciwosci farmakodynamiczne

Paroksetyna nie zaburza funkcji psychomotorycznygé nasila hamuagego dziatania etanolu na
OUN. Podobnie jak inne selektywne inhibitory wychwygwrotnego serotoniny, paroksetyna
wywotuje objawy nadmiernego pobudzenia receptorémgteninowych u zwieg uprzednio
otrzymupcych inhibitory monoaminooksydazy (IMAQ) lub trypao.

Badania dotyczee zachowania i EEG wykaayjze paroksetyna w dawkachekszych od
wymaganych do zahamowania wychwytu zwrotnego seiimgana stabe dziatanie aktyvagg.
Wiasndci aktywupce nie § podobne do wktiwosci amfetaminy. Badania na zwietach wskazuj,
ze paroksetyna jest dobrze tolerowana przez ukigakia. Produkt podany zdrowym osobom nie
powoduje znaccych kliniczne zmian énienia ttniczego krwi, czynngi serca i EKG.

Badania wykazuj, ze w przeciwiéstwie do lekéw przeciwdepresyjnych hagayich wychwyt
zwrotny noradrenaliny, paroksetyna ma znacznie jsmi¢endenat do hamowania
przeciwnaddinieniowego dziatania guanetydyny.

W leczeniu zaburzedepresyjnych paroksetyna wykazuje skuteézmporownywalm do skutecznei
standardowych lekoéw przeciwdepresyjnych.

Istnieja rowniez dowody,ze paroksetyna me mie wartas¢ terapeutyczipu pacjentow, ktérzy nie
zareagowali na standardowe leczenie.

Stosowanie paroksetyny rano nie ma szkodliwego wptgini na jaké&e, ani na dtugé snu. Co
wigcej, pacjenci reagag na leczenie paroksetydoswiadczaj poprawy snu.

Analiza ryzyka samobdjstwa u dorostych
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Ukierunkowana na paroksetyanaliza kontrolowanych placebo badadorostych z zaburzeniami
psychicznymi wykazata wksz czestas¢ zachowa samobojczych u mtodych dorostych (w wieku od
18 do 24 lat) leczonych paroksesynw poréwnaniu z grupotrzymupca placebo (2,19% vs. 0,92%).
W grupie starszej wiekowo nie obserwowano takiegglzszenia cgstasci. U dorostych pacjentéw

Z epizodem diej depresji (we wszystkich grupach wiekowych) stdz®no zwiekszenie czstasci
zachowa samobojczych w grupie leczonej paroksetynporéwnaniu do grupy otrzynugej placebo
(0,32% vs. 0,05%). Wszystkie te zdarzenia byty pmibssamobdjczymi. Jednak ekiszas¢ z tych

préb u pacjentow leczonych paroksetytotyczyta mtodych dorostych (8 sjpéd 11), patrz punkt 4.4.

Reakcja na dawle

W badaniach z zastosowaniem statej dawki krzywawigxlzi na dawk byta ptaska, co sugerujee
stosowanie dawek wkszych nk zalecane nie powoduije giiszej skuteczrimi. Istniep jednak pewne
dane kliniczne wskazage,ze zwikszanie dawki mze by korzystne dla niektérych pacjentéw.

Diugotrwata skuteczndé¢

Dlugotrwah skutecznéé paroksetyny w leczeniu depresji wykazano w taegin 52 tygodnie
badaniu, dotycym leczenia podtrzymagego i zapobiegania nawrotom. Nawroty depres;ji apist
u 12% pacjentéw otrzymagych paroksetyg(od 20 do 40 mg na depw poréwnaniu z 28%
pacjentéw otrzymujcych placebo.

Diugotrwah skuteczné¢ paroksetyny w leczeniu zaburzenia obsesyjno-kosyputgo badano
w trzech 24-tygodniowych badaniach dotymzch leczenia podtrzymagego i zapobiegania
nawrotom. W jednym z trzech badaskgnigto znaczne rinice w ilcsci nawrotéw m¢dzy grup
otrzymupca paroksetyn (38%) a grup placebo (59%).

Dilugotrwah skutecznéé paroksetyny w leczenighku napadowego wykazano w traeym

24 tygodnie badaniu dotygzym leczenia podtrzymagego i zapobiegania nawrotom. Nawroty
wystapity u 5% pacjentow przyjmuagych paroksetyg(od 10 do 40 mg na dgbw poréwnaniu z 30%
pacjentoéw przyjmujcych placebo. Wyniki zostaty poparte przez tueaj36 tygodni badanie
dotyczce leczenia podtrzymagego.

Dlugotrwah skutecznéé paroksetyny w leczeniu fobii spolecznej, zaburadgiowego uogolnionego
i zaburzenia stresowego pourazowego nie zostatavegajco udowodniona.

Dziatania niepazadane notowane w badaniach klinicznych u dzieci i modziezy

W krétkotrwatych (do 10-12 tygodni) badaniach kiimych przeprowadzonych u dzieci i mtodzie
obserwowano nagbujace objawy niepgzadane w grupie leczonych paroksetymystpowaty u co
najmniej 2% pacjentéw i dwa razyesziej niz w grupie placebo): nasilenie zacha@waviazanych
z samobojstwem (w tym proby samobdéjcze glinsamobdjcze), samouszkodzenia i @wgtizona
wrogas¢. Mysli i proby samobdjcze obserwowano gtownie w badetmidinicznych
przeprowadzonych u mtodzaez epizodem diej depresji. Zwikszona wrogé wyskpowata
zwlaszcza u dzieci z zaburzeniem obsesyjno-kompusy, szczego6lnie w wieku pardj 12 lat.
Dodatkowymi objawami obserwowanymiesziej w grupie leczonych paroksetyniz w grupie
przyjmujacej placebo byty: zmniejszenie apetytw;adrie, pocenie gj hiperkineza, pobudzenie,
chwiejna¢ emocjonalna (w tym ptaczlivsé, wahania nastroju).

W badaniach przeprowadzonych podczas fazy zmnmgzawki paroksetyny lub po catkowitym jej
odstawieniu obserwowano ngstijace objawy (wysipowaty u co najmniej 2% pacjentéw i dwa razy
czesciej niz w grupie placebo): chwiejidé emocjonalna (w tym: ptaczlivgé, wahania nastroju,
samouszkodzenia, r§lyi proby samobdjcze), nerwowé& zawroty gtowy, nudrgei i bole brzucha
(patrz punkt 4.4).

W trwajacych od 8 tygodni do 8 miesiy badaniach w gptiu grupach réwnolegtych zdarzenia
zwiazane z krwawieniem, gtéwnie w aftmie skory i btonsluzowych, obserwowano u 1,74%
pacjentow leczonych paroksetynu 0,74% pacjentéw otrzymagych placebo.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

13 DK/H/0234/001-002/1B/072



Wchtanianie

Paroksetyna dobrze wchiania po podaniu doustnym i podlega efektowi pierwszegefcia. Ze
wzgledu na efekt pierwszego przeja ilos¢ paroksetyny dogpna w kazeniu ogélnym jest mniejsza
niz ilos¢ wchlonkigta z przewodu pokarmowego. Sziowe wysycenie efektu pierwszego pizig

i zmniejszony klirens osoczowy wygllje przy zwgkszapcym sk nasyceniu organizmu lekiem, po
zastosowaniu wkszych dawek pojedynczych lub po podawaniu wieltsignm. Powoduje to
nieproporcjonalne zwkszenie sizenia paroksetyny w osoczuadtparametry farmakokinetyczne nie
sa state, a kinetyka leku nie jest liniowa. Jednainiowos¢ jest z reguly nieznaczna i ograniczona
do 0s0b, u ktérych stenie w osoczu po zastosowaniu matych dawek jest.mat

Stezenie leku w stanie stacjonarnymaggne jest po uptywie 7 do 14 dni po rozpmmiu leczenia
produktami o natychmiastowym lub kontrolowanym uviahiu. Farmakokinetyka leku nie zmienia
si¢ podczas diugotrwalego stosowania.

Dystrybucja

Paroksetyna jest w znacznym stopniu rozprowadzarkeahek, a obliczenia farmakokinetyczne
wskazuj, ze tylko 1% paroksetyny w organizmie znajdugewiosoczu. Okoto 95% paroksetyny
w skzeniach terapeutycznych jest zaane z biatkami.

Nie wykazano korelacji mdzy stzeniem paroksetyny w osoczu krwi a dziataniem kinian
(dziatania niepgadane i skuteczro).

Metabolizm

Gtéwne metabolity paroksetyny magtruktue polarm i sa skoniugowanymi produktami oksydacji
I metylacji, tatwo usuwanymi z organizmu. Wobec verglednego braku aktywrigi
farmakologicznej jest mato prawdopodobne, aby mialgiat w terapeutycznym dziataniu
paroksetyny.

Metabolizm nie zaburza wybiérczego dziatania pagbksy na neuronalny wychwyt zwrotny
serotoniny.

Wydalanie

Wydalanie nerkowe niezmienionej paroksetyny wymasiej niz 2% dawki, podczas gdy wydalanie
w moczu metabolitow stanowi 64% podanej dawki. ©K#6% dawki wydalane jest z katem
(prawdopodobnie z6icia), z czego niezmieniona paroksetyna stanowi mniel . Tym samym
paroksetyna wydalana jest prawie so#nie na drodze przemian metabolicznych.

Wydalanie metabolitéw jest dwufazowe: patkowo jako wynik metabolizmu pierwszego przig,

a nastpnie ogolnoustrojowej eliminacji paroksetyny.

Okres pottrwania paroksetyny jest zmienny, ale zea@iej wynosi okoto 1 doby.

Szczegolne grupy pacjentéw

Osoby w podesztym wieku i pacjenci z zaburzeniagmin@ci nerek i (lub) wtroby

U os6b w podesztym wieku, pacjentéw gz&imi zaburzeniami czynrigi nerek lub zaburzeniami
czynndgci watroby wystpuje zwkkszone stzenie paroksetyny w osoczu. Zakregzef pokrywa s¢
jednak czsciowo z zakresem &ten u zdrowych dorostych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecastwie

Badania toksykologiczne przeprowadzono na malpdesus na szczurach albinosach. U obu
gatunkdéw szlak metaboliczny paroksetyny byt podothoppisywanego u ludzi. Jak oczekiwano

w przypadku amin lipofilnych, w tym tréjpigeieniowych lekow przeciwdepresyjnych, u szczurow
wykryto fosfolipidoz. Fosfolipidozy nie obserwowano w trwaych do jednego roku badaniach

u naczelnych z zastosowaniem dawek 6 razkszych od dawek z zakresu terapeutycznego.
Rakotwaérczéc: W dwuletnich badaniach przeprowadzonych na myszaeczurach paroksetyna nie
wykazata dziatania rakotwdrczego.

Genotoksyczn: Nie obserwowano genotoksyczeow badaniacln vitro i in vivo.

Badania toksycznego wptywu na reprodekejszczuréw wykazahge paroksetyna wpltywa na
ptodna¢ u obu pici, zmniejsza¢ wskanik ptodndci i wskaznik ciazowy. U szczurow obserwowano
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zwiekszory smierteln@g¢ mtodych i opénienie kostnienia. Drugie z tych dziathyto
prawdopodobnie zwzane z toksycznym dziataniem na ngaitkie jest uznane za bezpedni wptyw
na ptdd lub noworodka.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Mannitol

Celuloza mikrokrystaliczna PH 101
Celuloza mikrokrystaliczna PH 102
Kopowidon K28
Karboksymetyloskrobia sodowa (typ A)
Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Otoczka tabletki

Hypromeloza 5cps

Talk

Tytanu dwutlenek (E171)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne
Nie dotyczy

6.3 Okres wanosci

Blister z folii Aluminium/PVC: 5 lat
Pojemnik polietylenowy: 3 lata

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania

Blister z folii Aluminium/PVC: brak specjalnych zler dotyczicych przechowywania
Pojemnik polietylenowy: nie przechowyde temperaturze powngj 30°C.

6.5 Rodzaj i zawartd¢ opakowania

Blister z folii Aluminium/PVC lub pojemnik poliet@nowy z zakstka polietylenova, w tekturowym
pudetku.

Wielkos¢ opakowa
Paxtin 20: 7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 40, 50, 56%1,100, 200 i 250 tabletek.
Paxtin 40: 7, 14, 15, 20, 28, 30, 40, 50, 50 x01,1®0, 200 i 250 tabletek

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowé sie w obrocie.

6.6 Specjalnarodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez specjalnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Sandoz GmbH
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Biochemiestrasse 10

A-6250 Kundl, Austria

8. NUMERY POZWOLE N NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Paxtin 20 Pozwolenie nr 10901

Paxtin 40 Pozwolenie nr 10902

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZ ENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczinabrotu: 5.10.2004 r.

Data ostatniego przedienia pozwolenia: 3.07.2012 r.

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