CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Pralex, 5 mg, tabletki powlekane

Pralex, 10 mg, tabletki powlekane
Pralex, 15 mg, tabletki powlekane
Pralex, 20 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKO SCIOWY I ILO SCIOWY

5 mg: Kada tabletka zawiera 5 mg escytalopraniiseitalopramun{w postaci szczawianu).

10 mg: Kada tabletka zawiera 10 mg escytaloprarfiscitalopramunfw postaci szczawianu).
15 mg: Kada tabletka zawiera 15 mg escytaloprariscitalopramunfw postaci szczawianu).
20 mg: Kada tabletka zawiera 20 mg escytaloprariscitalopramunfw postaci szczawianu).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana.

5 mg: Biate lub prawie biate, adgite tabletki powlekane, dwuwypukie oznaczonedit&” po jednej
stronie i liczly ,53” po drugiej stronie.

10 mg: Biate lub prawie biale, owalne tabletki pelkdne, dwuwypukie oznaczone li§gF” po jednej
stronie i liczly ,54” po drugiej stronie z ghokim rowkiem dziegjcym miedzy ,5" a ,4".

15 mg: Biate lub prawie biate, owalne tabletki pekdne, dwuwypukie oznaczone liggF” po jednej
stronie i liczly ,55” po drugiej stronie z gbokim rowkiem dziejcym miedzy ,5" a ,,5".

20 mg: Biate lub prawie biate, owalne tabletki pekdne, dwuwypukle oznaczone lifgF” po jednegj
stronie i liczly ,56” po drugiej stronie z gbokim rowkiem dziegjcym miedzy ,5" a ,,6”.

Tabletki 10 mg, 15 mg, 20 mg rima podziek na rowne dawki.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie diaych epizodéw depresyjnych.

Leczenie zaburZelgkowych z napadameku z agorafok lub bez agorafobii.
Leczenie ¢ku spotecznego (fobii spotecznej).

Leczenie zaburzenia obsesyjno-kompulsyjnego.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Nie wykazano bezpiec#stwa stosowania dawek dobowych wyrgayzh powyej 20 mg.

Produkt leczniczy Pralex podaje sV pojedynczej dawce dobowej i teoby¢ przyjmowany
z positkiem lub niezalaie od positkdw.



Duze epizody depresyjne
Zwykta dawka to 10 mg raz na dolW zalenaosci od indywidualnej reakcji pacjenta, daguozna
zwickszy¢ maksymalnie do 20 mg na dpb

Dziatanie przeciwdepresyjne uzyskuje sazwyczaj po 2 - 4 tygodniach stosowania produRtu.
usgpieniu objawdw, leczenie nalgkontynuowa przez co najmniej 6 miegiy, aby uzyskatrwaly
poprave.

Zaburzeniadkowe z napadamiku z agorafoky lub bez agorafobii

W pierwszym tygodniu zalecacsilawke pocatkows 5 mg, a nagpnie zwekszenie dawki do 10 mg
na dolg. Dawke mozna nasgpnie zweksza&, maksymalnie do 20 mg na dglw zalenoici od
indywidualnej reakcji pacjenta.

Maksymalny skutecznét oshga s¢ po okoto 3 miegicach stosowania produktu. Leczenie trwa kilka
mieskcy.

Fobia spoteczna
Zwykla dawka wynosi 10 mg raz na doiNa ogot popraw stanu klinicznego uzyskujecgpo 2-4

tygodniach leczenia. Dawka e zostéa nastpnie zmniejszona do 5 mg lub 2kszona
maksymalnie do 20 mg na dplzaleznie od indywidualnej reakcji pacjenta.

Fobia spoteczna jest choepb przebiegu przewlektym i zalecane jest kontynutergéerapii przez
12 tygodni w celu uzyskania trwatej poprawy staagjenta. Dtugoterminowa terapia os6b
odpowiadagcych na leczenie byta badana przez 6 raggsimazna g wzia¢ pod uwag w
indywidualnych przypadkach w celu zapobiegania wéevn choroby; skutecz§é prowadzonej
terapii naley regularnie ocenta

Fobia spoteczna jestisle zdefiniowanym rozpoznaniem oklenej choroby; nie nafg jej myli¢
Z nadmierp nieSmiatoscig. Farmakoterapia jest wskazana yegnie wtedy, kiedy zaburzenie to
w istotny sposob utrudnia wykonywanie pracy zawoejavkontakty spoteczne.

Nie przeprowadzono oceny pozycji omawianego leezenddniesieniu do poznawczej terapii
behawioralnej. Farmakoterapia stanowi element kekgawego pogpowania terapeutycznego.

Zaburzenie obsesyjno-kompulsyjne
Dawka pocztkowa wynosi 10 mg raz na dab/V zalendsci od indywidualnej reakcji pacjenta,
dawke mazna zwekszye maksymalnie do 20 mg na dpb

Zaburzenie obsesyjno-kompulsyjne to choroba pradaigpacjenci powinni b§/leczeni przez
odpowiedni okres tak, aby istniata pewéiaze objawy ich choroby ugpity.
Korzysci terapeutyczne i stosowana dawka powinnyriegularnie oceniane (patrz punkt 5.1).

Pacjenci w podesziym wieku (> 65 lat)

Dawka pocztkowa wynosi 5 mg raz na debw zalenaosci od indywidualnej reakcji pacjenta, dayvk
mozna zwekszy¢ do 10 mg na dab(patrz punkt 5.2).

Nie badano skuteczic stosowania escytalopramu w fobii spotecznejabos podesziym wieku.

Dzieci i mtodzie (< 18 lat)
Produkt Pralex nie powinien bytosowany w leczeniu dzieci i mtodzyew wieku ponkej 18 lat
(patrz punkt 4.4).

Zaburzenia czynrigi nerek

U pacjentéw z lekkim lub umiarkowanym zaburzenieaynmaci nerek nie jest konieczna
modyfikacja dawki. Zalecaszachowanie ostimaosci u pacjentow z ezkim zaburzeniem czynioi
nerek (Cleg ponizej 30 ml/min) (patrz punkt 5.2).




Zaburzenia czynrigi watroby

W pierwszych dwdch tygodniach leczenia zalegasgisowanie pogtkowej dawki 5 mg na dab
u pacjentow z lekkim lub umiarkowanym zaburzenieaynoicci watroby. W zalenosci od
indywidualnej reakcji pacjenta dawknozna zwekszye do 10 mg na dap U pacjentdw z ezkim
zaburzeniem czynnoi watroby zaleca sizachowanie wyjtkowej ostranasci, réwniez podczas
dostosowywania dawki (patrz punkt 5.2).

Osoby wolno metabolizage leki przy udziale izoenzymu CYP2C19

Dla pacjentow, o ktorych wiadomie wolno metabolizujleki z udzialem izoenzymu CYP2C19,
zaleca si dawke pocatkowa 5 mg na dobw pierwszych dwodch tygodniach leczenia. W zatci
od indywidualnej reakcji pacjenta dagviiozna zwekszye do 10 mg na dap(patrz punkt 5.2).

Reakcje odstawienne obserwowane po odstawieniu leku

Nalezy unikat nagtego odstawienia leku. Podczaddaenia leczenia escytalopramem dawklery
stopniowo zmniejszaprzez okres przynajmniej 1 - 2 tygodni, aby ugikwystpienia objawdw
odstawiennych (patrz punkt 4.4 oraz 4.8). W przypadystpienia objawow nietolerowanych przez
pacjenta, bdacych nasgpstwem zmniejszania dawki lub odstawienia lekuezyatozwazy¢
wznowienie stosowania poprzednio przepisanej daMésepnie lekarz mee kontynuowa
zmniejszanie dawki w bardziej stopniowy sposéb.

4.3 Przeciwwskazania

* Nadwraliwo$¢ na substangjczynry lub na ktégkolwiek substangjpomocnica produktu
wymieniorg w punkcie 6.1.

* Jednoczesne leczenie z nieselektywnymi, nieodwmgalinhibitorami monoaminooksydazy
(MAO) jest przeciwwskazane w zgzku z ryzykiem wysipienia zespotu serotoninowego

z pobudzeniem, Zkniem, hypertermj itd (patrz punkt 4.5).

* Skojarzone leczenie escytalopramem z odwracalnyibitorami monoaminooksydazy MAO-A
(np. moklobenid) lub odwracalnymi, nieselektywnyinfiibitorami monoaminooksydazy MAO —
linezolidem jest przeciwwskazane w zwku z ryzykiem wysfpienia nagtego zespotu
serotoninowego (patrz punkt 4.5).

* Escytalopram jest przeciwwskazany u pacjentow ziuwgohym odcinkiem QT lub wrodzonym
zespotem diugiego QT.

* Escytalopram jest przeciwwskazany u pacjentow pmaycych produkty lecznicze wydtajace
odcinek QT (patrz punkt 4.5).

4.4  Specjalne ostrzienia isrodki ostroznosci dotyczace stosowania

Wymienione poniej specjalne ostrzenia isrodki ostranosci dotyczce stosowania odnaszic do
grupy selektywnych inhibitorow wychwytu zwrotnegeratoniny (SSRI — Selective Serotonin
Reuptake Inhibitors).

Stosowanie u dzieci i mtodzig w wieku ponkej 18 lat

Produkt Pralex nie powinien bgtosowany w leczeniu dzieci i mtodzjew wieku poniej 18 lat.

W toku prob klinicznych zachowania samobojcze (préémobojcze oraz nily samobojcze) oraz
wrogas¢ (szczegOlnie agresjzachowania buntownicze i przejawy gniewu) obs&ram czsciej

u dzieci i mtodziey leczonych lekami przeciwdepresyjnymzmi grupy, ktérej podawano placebo.
Jesli, w oparciu o istnigjca potrzelg kliniczng podgta jednak zostanie decyzja o leczeniu, pacjent
powinien by uwaznie obserwowany czy nie wyglia u niego objawy samobdjcze. Ponadto, brak jest
diugoterminowych danych dotygzych bezpieczestwa stosowania u dzieci i mtodzjedotyczcych
wzrostu, dojrzewania oraz rozwoju poznawczego\vaa zachowania.

Lek paradoksalny

U niektérych pacjentéw z zaburzenieghdwym z napadameku w pocatkowym okresie leczenia
srodkami przeciwdepresyjnymi me nasipi¢ nasilenie objawowekowych. Ta paradoksalna reakcja
zazwyczaj usipuje w cagu dwoch tygodni kontynuowanego leczenia. Zalegatsisowanie matej




dawki pocatkowej, aby zmniejszyprawdopodobigstwo wysgpienia standwekowych (patrz punkt
4.2).

Napady drgawkowe

Stosowanie escytalopramu nale@rzerwa u kazdego pacjenta, u ktérego drgawki wayst po raz
pierwszy lub nagpi zwiekszenie cgstasci wystepowania napaddéw drgawkowych (w przypadku
pacjentéw z uprzednim rozpoznaniem padaczki). Jepadw z niestabilp padaczk nalezy unika
stosowania lekow z grupy SSRI, a pacjenci z konwaly padaczk powinni pozostawapod
doktadry kontroh.

Mania

Nalezy zachowa ostraznosé podczas stosowania lekéw z grupy SSRI u pacjeatdvani lub
hipomani w wywiadzie. Leki z grupy SSRI nalg odstawé u kazdego pacjenta, u ktérego wypt
faza maniakalna.

Cukrzyca
U chorych na cukrzycleczeniesrodkami z grupy SSRI mie wptywa na kontrolowane uprzednio

stezenie glukozy we krwi (hipoglikemia lub hiperglikem)i Wymagé to maze zmiany dawkowania
insuliny i (lub) stosowania doustnych lekéw o daidt hipoglikemizujcym.

Samobdjstwo, mili samobojcze lub kliniczne nasilenie choroby

Depresja zwjzana jest ze zwkszonym ryzykiem wygpienia myli samobdjczych, samookaleczenia
oraz samobdjstwa (zdarzewigzanych z samobojstwem). Ryzyko to utrzymugedsi czasu
uzyskania petnej remisji. Poniewpoprawa mge nie nasipi¢ w ciagu kilku pierwszych tygodni
leczenia lub dizej, pacjentow naley poddd scistej obserwacii do czasu wypienia poprawy.

Z doswiadcze klinicznych wynikaze ryzyko samobdjstwa me zwigkszy¢ sie we wczesnym etapie
powrotu do zdrowia.

Inne zaburzenia psychiczne, w ktorych przepisywaslyprodukt Pralex, madoy¢ réwniez zwigzane
ze zwkkszonym ryzykiem wygpienia zachowasamobdjczych. Ponadto zaburzenia te anog
wspotistni€ z ciezkimi zaburzeniami depresyjnymi. W zyzku z tym u pacjentéw leczonych

Z powodu innych zaburagsychicznych nalg podjg¢ takie samarodki ostranosci jak u pacjentéw
Z Ciezkimi zaburzeniami depresyjnymi.

Pacjenci z zachowaniami samobéjczymi w wywiadziepgacjenci przejawiagy przed rozpocziem
leczenia znacznego stopnia skloftiGcamobdjcze, natg do grupy zwgkszonego ryzyka wysgpienia
mysli samobdjczych lub prob samobdjczych i mglech poddé scistej obserwacii 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 pieji25 lat,
stosujcych leki przeciwdepresyjne.

W trakcie leczenia, zwlaszcza na pgikm terapii w przypadku zmiany dawki, nayescisle
obserwowa pacjentow, szczegOlnie z grupy podsyonego ryzyka.

Pacjentow (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 wygtnia, o konieczrii niezwtocznego zwroceniacsilo
lekarza.

Akatyzja/niepokoj psychoruchowy

Stosowanie lekéw z grupy SSRI/SNRI (SNRI — Seratédorepinephrine Reuptake Inhibitors)awe
sie z rozwojem akatyzji, charakteryzogj st nieprzyjemnie odczuwalnym stanem niepokoju

i potrzely poruszania gi ktorym czsto towarzyszy niezdoldé siedzenia lub stania bez ruchu.
Wystapienie akatyzji jest najbardziej prawdopodobne anpszych tygodniach leczenia. Zkszenie
dawki maze by¢ szkodliwe u pacjentow, u ktérych wypta te objawy.




Hiponatremia
W rzadkich przypadkach informowano o wymbwaniu hiponatremii podczas leczefiadkami

z grupy SSRI. Hiponatremia jest zapewne spowodowwearer zespot nieprawidiowego wydzielania
hormonu antydiuretycznego (wazopresyny) - SIADH iog6t ustpuje po odstawieniu leku. Nade
zachowa ostraznos¢ u zagraonych pacjentéw, tzn. oséb w podesztym wieku lutjgraow

Zz marskdcia watroby lub jednoczaie leczonychrodkami, ktdre mogypowodowa hiponatremy.

Krwotoki

Podczas stosowania lekow z grupy SSRI informowakiavawieniu w obgbie skéry w postaci
wybroczyn i plamicy. U pacjentow leczonygtodkami z grupy SSRI natg zachowa ostraznose,
zwtaszcza wtedy, @i rownoczenie stosuje siu nich doustne leki przeciwzakrzepowe, leki
wplywajace na czynn& ptytek krwi (np. atypowe leki przeciwpsychotyczmaz pochodne
fenotiazyny, wekszas¢ trojpierscieniowych lekéw przeciwdepresyjnych, kwas acelicglowy

i niesteroidowe leki przeciwzapalne, tyklopidyoraz dipyrydamol) oraz u pacjentéw z rozpoznan
skaz krwotoczny.

Leczenie elektrowstgsami
Doswiadczenia kliniczne dotygze rownoczesnego stosowania lekow z grupy SSREelga
elektrowstrasami g ograniczone, i dlatego zaleca gachowanie ostimosci.

Zespot serotoninowy
Nalezy zachowa ostraznosé stosujc escytalopram w skojarzeniu z lekami o dziataniu
serotoninergicznym, takimi jak sumatryptan lub itwryptany, tramadol i tryptofan.

W rzadko wysgpujacych przypadkach informowano o wygteniu zespotu serotoninowego

u pacjentow stosggych rownoczénie leki z grupy SSRI orazodki lecznicze o dziataniu
serotoninergicznym.

Na wystpienie tego zespotu wskazuje jednoczesneapieie takich objawow, jak pobudzenie,
drzenia mesniowe, drgawki kloniczne raéni i hipertermia. W razie wygpienia takiego zespotu
objawow, lek z grupy SSRI i lek o dziataniu serat@ngicznym nalgy natychmiast odstawioraz
rozpoca¢ leczenie objawowe.

Dziurawiec zwyczajny

Stosowanie w skojarzeniu lekéw z grupy SSRI i prafgav ziotowych zawierafych dziurawiec
zwyczajny Hypericum perforatuinmaze doprowadz do zwikszenia cgstasci wystepowania
dziatah niepazgdanych (patrz punkt 4.5).

Reakcje odstawienne obserwowane po odstawieniu leku

Objawy odstawienne po przerwaniu leczeniazste, zwtaszcza §é odstawienie leku jest nagte
(patrz punkt 4.8). W badaniach klinicznych zdaraemepdadane obserwowane po odstawieniu leku
wystapity u okoto 25% pacjentow leczonych escytalopraméd®® pacjentow przyjmagych

placebo.

Ryzyko objawow odstawiennych i zalee¢ od wielu czynnikow, takich jak czas trwania ledaen
i dawka oraz szyblg zmniejszania dawki. Najegciej zgtaszanymi reakcjami awroty gtowy,
zaburzenia czuciowe (w tym parestezje ixerde poraenia pgdem elektrycznym), zaburzenia snu
(w tym bezsenni@ i wyraziste sny), pobudzenie lub niepokoj, nudmnoraz (lub) wymioty, drenie,
sphtanie, pocenie gj bole gtowy, biegunka, kotatanie serca, chwignemocjonalna, dediwosé
oraz zaburzenia widzenia. Na ogét objawy teagnejodne i umiarkowane nasilenie, ¢ho

u niektérych pacjentéw madyc silnie wyraone.

Zazwyczaj objawy wyspuja w ciggu kilku pierwszych dni po odstawieniu leku, ¢hstniep bardzo
Rzadko wystpujace doniesienia o takich objawach u pacjentéw, ktgrzypadkowo pomigli dawke
leku.

Na og6t objawy te ugpuja samoistnie, zazwyczaj wagju 2 tygodni, chéu niektérych oséb mag
utrzymywa sie diuzej (2-3 miesice lub ditej). W przypadku odstawiania leku zalecazitem



stopniowe zmniejszanie dawki escytalopramu przeasokilku tygodni lub miegty, w zalenosci od
potrzeb pacjenta (patrz ,Reakcje odstawienne olseane po odstawianiu leku”, punkt 4.2).

Choroba niedokrwienna serca
Ze wzgkdu na ograniczone éwiadczenie kliniczne zalecagcstachowanie ostemosci w przypadku
pacjentéw z chorapniedokrwienig serca (patrz punkt 5.3).

Wydtuzenie odcinka QT

Escytalopram mze powodowa wydtuzenie odcinka QT, w zateosci od dawki. Przypadki
wydtuzenia odcinka QT oraz komorowego zaburzenia rytrhajroupcetorsade de pointes
odnotowano po wprowadzeniu produktu do obrotu, giéw pacjentéw picienskiej z hipokaliermy
lub z wczéniej istniepcym wydtuzeniem odcinka QT, lub z innymi chorobami sercar@ptinkty
4.3,45,48,49i5.1).

Zaleca s} zachowanie ostimosci u pacjentow ze znaczmradykardi lub po niedawno przebytym
ostrym zawale serca lubzte niewyrownag niewydolndcig serca.

Zaburzenia elektrolitowe, takie jak hipokaliemisipomagnezemia zwkszap ryzyko zigliwych
arytmii i nalezy je wyrowna przed rozpoczxiem leczenia escytalopramem.

W przypadku pacjentow ze stahilohoroly serca przed rozpogziem leczenia naky rozwazy¢
wykonanie EKG.

W przypadku wysipienia arytmii serca w okresie leczenia escytalmema naley przerwa leczenie
oraz wykona badanie EKG.

Jaskra z zamkgiym katem przegzania

Inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny, w tym gtadopram, mog mie¢ wptyw na wielk@¢
zrenicy, powodujc jej rozszerzenie. To dziatanie meodoprowadi do zwezenia kyta przegczania
w oku, powodujc zwickszenie cinienia wewtrzgatkowego i jaskr z zamkngtym katem
przegczania, zwlaszcza u pacjentéw predysponowanychie@ia escytalopram powinien dy
stosowany ostrmie u pacjentow z jaskiz zamkn¢tym katem przegczania lub jaskrw wywiadzie.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Interakcje farmakodynamiczne

Przeciwwskazane leczenie skojarzone

Nieselektywne inhibitory MAO

U pacjentéw leczonyckrodkiem z grupy SSRI w skojarzeniu z nieselektywngbitorem
monoaminooksydazy (MAQO) oraz u pacjentéw, ktoradawno przerwali leczenseodkiem z grupy
SSRI i rozpocdi leczenie inhibitorem MAO, donoszono o wygieniu ckezkich reakcji (patrz punkt
4.3). W niektorych przypadkach u pacjentéw wpgtzespot serotoninowy (patrz punkt 4.8).

Przeciwwskazane jest stosowanie escytalopramu jargdlemiu z nieselektywnymi, nieodwracalnymi
inhibitorami MAO. Stosowanie escytalopramuzna rozpocz¢ 14 dni po zaprzestaniu stosowania
nieodwracalnego inhibitora MAO. Nlilzy odstawieniem escytalopramu a rozgoem leczenia
nieselektywnym inhibitorem MAO natg zachowa co najmniej 7-dniow przerve.

Odwracalny, selektywny inhibitor MAO-A (moklobemid)

Ze wzgkdu na zagrzenie wysgpieniem zespotu serotoninowego nie jest zalecarsoganie
escytalopramu w skojarzeniu z inhibitorem MAO-Atfggounkt 4.3). Jdi takie leczenie skojarzone
jest konieczne, natg je rozpocz¢ podajgc minimalry zalecan dawle, a pacjent powinien
pozostawé pod stad kontroh kliniczna.



Odwracalny, nieselektywny inhibitor MAO (linezolid)

Antybiotyk linezolid jest odwracalnym, nieselektyyyn inhibitorem MAQ i nie nalgy go podawa
pacjentom leczonym escytalopramentlitakie leczenie skojarzone jest konieczne, haje podé
minimalrg dawlke, a pacjent powinien pozostaévaod stad kontroh kliniczna (patrz punkt 4.3).

Nieodwracalny, selektywny inhibitor MAO-B (selawil

Podczas stosowania escytalopramu w skojarzenilegikseg (nieodwracalny inhibitor

MAO-B), nalezy zachowa ostraznos¢ ze wzgédu na zagrezenie wysgpieniem zespotu
serotoninowego. Stosowanie selegiliny w dawkach@mg na dobw skojarzeniu z racemicznym
cytalopramem bylo bezpieczne.

Wydheenie odcinka QT:

Nie przeprowadzono bafidarmakokinetycznych i farmakodynamicznych dotgyzh stosowania
escytalopramu wraz z innymi lekami wydajacymi odcinek QT. Nie mma zatem wykluczy
addytywnego dziatania escytalopramu wraz z tymatek Z tego wzgldu przeciwwskazane jest
jednoczesne stosowanie escytalopramu oraz produktizniczych wydhiajacych odcinek QT,

takich jak leki przeciwarytmiczne klasy IA i Il k& przeciwpsychotyczne (np. pochodne fentiazyny,
pimozyd, haloperidol), trojcykliczne antydepresamigktore leki antybakteryjne (np. sparfloksacyna,
moksifloksacyna, erytromycyna IV, pentamidyna, &te przeciwmalaryczne gtéwnie halofantryna),
niektore leki przeciwhistaminowe (np. astemizolzot@styna).

Leczenie skojarzone wymagag zachowaniérodkow ostrgnasci:

Leki o dziataniu serotoninergicznym
Podawanie w skojarzeniu z lekami o dziataniu seniotrgicznym (np. tramadol, sumatryptan oraz
inne tryptany) mge prowadza do zespotu serotoninowego.

Leki obntajgce prég drgawkowy

Leki z grupy SSRI magobniza¢ prog drgawkowy. Zalecaeszachowanie ostémosci podczas
stosowania w skojarzeniu z innymi lekami, ktére mobntac prog drgawkowy (np. lekami
przeciwdepresyjnymi (lekami trojpi@ieniowymi, lekami z grupy SSRI), lekami neurolegyrymi
(pochodnymi fenotiazyny, pochodnymi tioksantenoéhodnymi butyrofenonu), meflochin
bupropionem i tramadolem).

Lit, tryptofan

Informowano o nasileniu dziatania w przypadkachsateania lekow z grupy SSRI w skojarzeniu

z litem lub tryptofanem. Z tego wzglu naley zachowa ostraznos¢ podejmugc skojarzone leczenie
srodkami z grupy SSRI oraz wymienionymi lekami.

Dziurawiec zwyczajny

Stosowanie w skojarzeniu lekéw z grupy SSRI i prafiav ziotowych zawierafych dziurawiec
zwyczajny Hypericum perforatuinmaze doprowadz do zwikszenia cgstasci wystepowania
dziatah niepazgdanych (patrz punkt 4.4).

Krwotoki

Stosowanie escytalopramu w skojarzeniu z dousttgkaimi przeciwzakrzepowymi me wplywa

na ich dziatanie. W czasie wprowadzania leczersgtakopramem lub jego odstawiania u pacjentow
leczonych doustnymi lekami przeciwzakrzepowymi aalerowadzé doktadm kontrok parametrow
krzepnécia krwi (patrz punkt 4.4). Jednoczesne stosowaigigteroidowych lekéw przeciwzapalnych
(NLPZ) maze zwikszy ryzyko krwawie (patrz punkt 4.4).

Alkohol

Nie nalery oczekiwd interakcji farmakodynamicznych lub farmakokinetygeh escytalopramu
z alkoholem. Jednak, podobnie jak w przypadku innych lekéw psychatmepch, rownoczesne
spazycie alkoholu nie jest zalecane.



Produkty lecznicze wywolge hipokaliem i (lub) hipomagnezemi

Nalezy zachowa ostraznos¢ podczas jednoczesnego stosowania z produktanmitzymi
wywotujacymi hipokalieme i (lub) hipomagnezengj poniewa maze to zweksza ryzyko
wystgpienia niebezpiecznych zabufizg/tmu serca (patrz punkt 4.4).

Interakcje farmakokinetyczne

Whptyw innych lekéw na wigciwosci farmakokinetyczne escytalopramu

Metabolizm escytalopramu zachodzi gtéwnie z udeiaiteoenzymu CYP2C19. Izoenzymy
CYP3A4 i CYP2D6 mogrowniez przyczynia si¢ do metabolizowania escytalopramu, €ho
w mniejszym stopniu. Wydajecsize metabolizm gtéwnego metabolitu S-DCT (demetylosgin
escytalopramu) jest efciowo katalizowany przez CYP2D6.

Podawanie escytalopramu w skojarzeniu z 30 mg cazepr raz na dap(inhibitor CYP2C9)
spowodowato umiarkowane (o okoto 50%) ek@zenie stzenia escytalopramu w 0soczu.

Podawanie escytalopramu w skojarzeniu z 400 mg tydyry dwa razy na deb(umiarkowanie

silny inhibitor enzymow) spowodowato umiarkowaneofmto 70%) zwgkszenie sizenia

escytalopramu w osoczu. Zalecaastraznas¢ w przypadku jednoczesnego podawania escytalopramu
I cymetydyny. Mae zaistnié konieczné¢ zmiany dawki.

Nalezy zatem zachowaostraznos¢ podczas stosowania w skojarzeniu z inhibitoramP@¥19

(np. omeprazolem, ezomeprazolem, fluwoksalenzoprazolem, tyklopidy) lub cymetydyg.
Konieczne mge byt zmniejszenie dawki escytalopramu na podstawie kéymimonitorowania
dziatah niepazgdanych podczas leczenia skojarzonego.

Whplyw escytalopramu na wieiwosci farmakokinetyczne innych lekow

Escytalopram jest inhibitorem izoenzymu CYP2D6.ecal st zachowanie ostémosci podczas
podawania escytalopramu w skojarzeniu z lekamrek metabolizowane gtéwnie z udziatem tego
enzymu i mag waski indeks terapeutyczny, np. flekainid, propafenoretoprolol (stosowane

w niewydolndci serca) lub niektore leki dziatge na OUN, metabolizowane gtownie z udziatem
CYP2D6, np. leki przeciwdepresyjne, takie jak deaypina, klomipramina i nortryptylina lub leki
przeciwpsychotyczne, takie jak rysperydon, tioryaezi haloperydol. Mze by¢ konieczne
dostosowanie dawki.

Podawanie w skojarzeniu z dezypragninb metoprololem spowodowato w obydwu przypadkach
dwukrotne zwgkszenie stzenia w osoczu tych dwéch substratéow CYP2D6.

Badaniain vitro wykazaly,ze escytalopram nie réwniez wykazywa stabe dzialanie hamyge na
izoenzym CYP2C19. Zalecagsiachowanie ostémosci podczas podawania w skojarzeniu lekow
metabolizowanych z udziatlem CYP2C109.

4.6 Wplyw na ptodndé¢, cigze i laktacje

Cigza
Dostpne dane kliniczne dotysze stosowania escytalopramu w okresigycks ograniczone.

Badania na zwietzach wykazaty szkodliwy wptyw na reprodug@atrz punkt 5.3). Escytalopramu
nie naley stosowa w okresie cizy, chybaze jest to bezwzgtinie konieczne oraz jedynie po
doktadnym rozwzeniu ryzyka i korzyci.

Noworodka nalgy podd& obserwaciji, j&li matka kontynuuje stosowanie escytalopramu
w p&zniejszym okresie giy, zwlaszcza w trzecim trymestrze. W okresigginalezy unikat nagtego
odstawienia leku.

Po stosowaniu przez matleku z grupy SSRI/SNRI w gdiejszym okresie aizy, u noworodka
wystgpi¢ mogy nastpujace objawy: zaburzenia oddechowe, sinica, bezdegady drgawek,
wahania cieptoty ciata, trudéa w karmieniu, wymioty, hipoglikemia, wzmone napjcie



migsniowe, zmniejszone naggie migsniowe, hiperrefleksja, drgawki, znia, draliwos¢, letarg,
ciagly ptacz, senni i trudnaici w zasypianiu. Objawy te madpy¢ wynikiem dziatania
serotoninergicznego lub reakcji odstawiennych. \&kezaici przypadkéw powiktania pojawigsic
natychmiast lub wkrétce (<24 h) po porodzie.

Dane epidemiologiczne sugegufe stosowanie selektywnych inhibitorow wychwytu ztmego
serotoniny (ang. SSRI) wady, szczegolnie w gy zaawansowanej, me zwiksza ryzyko
wystgpienia przetrwatego nadciienia ptucnego noworodkéw (ang. persistent pulmpna
hypertension in the newborn, PPHN). Obserwowamgky wynosito okoto 5 przypadkéw na 1000
cigz. W ogolnej populacji wyspuje 1 do 2 przypadkéw PPHN na 1004¢ci

Karmienie piersj
Przypuszcza sj ze escytalopram przenika do mleka matki. Z tego gdighie zaleca sikarmienia
piersh podczas stosowania leku.

Ptodna¢

Badania przeprowadzone na zwigarh wykazatyze cytalopram mze wptywa na jakd¢ nasienia
(patrz punkt 5.3). Z opisow przypadkéw stosowaniadzi niektérych lekdw z grupy SSRI wynika,
ze wplyw na jaké¢ nasienia jest przemiggy. Dotychczas nie zaobserwowano wptywu na ptééino
u ludzi.

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazddéw i obstugiwania maszyn

Wykazanoze escytalopram nie wptywa na sprawhmtelektuala lub psychofizycza, ale wszelkie
leki psychoaktywne magwptywat na zdolnéé osadu lub sprawngt. Pacjentdéw naley ostrzec

o mazliwym ryzyku wptywu leku na ich zdolr$é prowadzenia samochodu i obstugigdzen
mechanicznych.

4.8 Dziatania niepaadane

Dziatania niepgadane wystpuja najczsciej w pierwszym lub drugim tygodniu leczenia, b ic
nasilenie i cgstaé¢ wystepowania na ogét ulegagmniejszeniu w czasie leczenia.

Tabelaryczny spis dzialaniepazadanych

Znane reakcje nieggdane na leki z grupy SSRI, zgtaszane rowmigorzypadku stosowania
escytalopramu w kontrolowanych placebo badaniaictickhych lub jako zdarzenia spontaniczne po
wprowadzeniu leku do obrotu, przedstawiono penivedtug klasyfikacji uktadéw i nagddw oraz
czestasci wystepowania. Dane o €stasci wystpowania pochodzz bada klinicznych, nie
skorygowano ich z uwzefinieniem stosowania placebo.

Czestaé¢ wystpowania okréono jako:

bardzo cesto (>1/10),

czesto (>1/100 do <10),

niezbyt czsto (>1/1000 do < 1/100),

rzadko (>10 000 do <1/1000),

bardzo rzadko (<1/10 000)

nieznana (cgstas¢ nie mae by okreslona na podstawie deginych danych).

Bardzo | Czesto Niezbyt Rzadko Nieznana
czesto czesto
Zaburzenia krwi i Trombocytopenia
uktadu chtonnego
Zaburzenia uktadu Reakcja
immunologicznegag anafilaktyczna
Zaburzenia Nieadekwatne
endokrynologiczne wydzielanie hormonu
antydiuretycznego
(wazopresyny)




Zaburzenia

Zmniejszenie

Zmniejszenie

Hiponatremia, ,

metabolizmu i taknienia, masy ciata jadtowstet*
odzywiania zwiekszenie
taknienia,
zwigkszenie
masy ciata.
Zaburzenia Niepokdj, Bruksizm, Agresja, Mania, zdarzenia
psychiczne niepokdj pobudzenie, | depersonaliza-cja, zwigzane z
psychorucho-wy, nerwowac¢, omamy samobéjstwerf
nieprawidiowe | napady
marzenia senne;| panicznego
zmniejszenie leku, stany
popedu sphtania.
piciowego;
kobiety: brak
orgazmu.
Zaburzenia uktadu| Bol Bezsenné&x, Zaburzenia | Zespo6t Dyskineza, zaburzenia
nerwowego glowy sennd¢, zawroty | smaku, serotoninowy ruchowe, drgawki,
glowy, zaburzenia niepokdj
parestezje, snu, omdlenie psychoruchowy/akatyzja
drzenie
Zaburzenia oka Rozszerzenie
zrenic,
zaburzenia
widzenia
Zaburzenia ucha i Szumy uszne
biednika
Zaburzenia serca €egtoskurcz | Bradykardia Wydtenie odsipu QT
w elektrokardiogramie ,
komorowe zaburzenia
rytmu w tymtorsade de
pointes
Zaburzenia Niedocénienie
naczyniowe ortostatyczne
Zaburzenia uktadu Zapalenie zatok,| Krwawienie z
oddechowego, ziewanie nosa
klatki piersiowej i
srédpiersia
Zaburzenia Nudnaci | Biegunka, Krwawienie z
zotadka i jelit zaparcia, przewodu
wymioty, pokarmowego
sucha¢ w jamie | (wtym
ustnej krwawienie z
odbytnicy)
Zaburzenia Zapalenie wtroby,
watroby i drég nieprawidtowe wyniki
z0fciowych prob czynnéciowych
watroby
Zaburzenia skory i Zwigkszone Pokrzywka, Siniaki, obrzki
tkanki podskornej pocenie si lysienie, naczynioruchowe
wysypka,
$wiad

Zaburzenia
migsniowo-
szkieletowe
i tkanki facznej

Béle stawdw,
béle misni
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Zaburzenia nerek i Zatrzymanie
dr6g moczowych Moczu
Zaburzenia uktadu Mezczyzni: Kobiety: Mlekotok.
rozrodczego i zaburzenia krwotok Mezczyzni: priapizm
piersi wytrysku, maciczny,

impotencja krwotok

mieshczkowy

Zaburzenia ogo6lne Uczucie Obrzk
i stany w miejscu zmeczenia,
podania goraczka

'Te dziatania zgtaszano dla lekéw naleych do grupy terapeutycznej SSRI.

2 Przypadki myli samobdjczych i zachouissamobojczych byly zgtaszane podczas terapii
escytalopramem oraz tuz po jej zakpeniu (patrz punkt 4.4).

Wydtuzenie odcinka QT

Przypadki wydtaenia odcinka QT oraz komorowego zaburzenia rytguznie ztorsade de pointes
odnotowano po wprowadzeniu produktu do obrotu, giéw pacjentéw picienskiej z hipokaliermy
lub z wczéniej istniepcym wydtuzeniem odcinka QT lub z innymi chorobami serca (pptmkty 4.3,
44,45,49i5.1).

Dziatanie klasy lekow

Badania epidemiologiczne, przeprowadzone gtowrpaajentow w wieku 50 lat i starszych wykaguj
zwigkszone ryzyko ztantakosci u pacjentow leczonych selektywnymi inhibitoramjichwytu
zwrotnego serotoniny i trojpigecieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi. Mechanizrtgry prowadzi
do zwkkszenia tego ryzyka, jest nieznany.

Reakcje odstawienne obserwowane po odstawieniu leku

Odstawienie lekow z grupy SSRI/SNRI (zwlaszcza epgksto prowadzi do objawow
odstawiennych. Najezciej zgtaszanymi reakcjamj gawroty gtowy, zaburzenia czuciowe (w tym
parestezje i wraenie poraenia padem elektrycznym), zaburzenia snu (w tym bezs&hnawyraziste
sny), pobudzenie lub niepokéj, nudoboraz (lub) wymioty, drenia, spdtanie, pocenie gj béle

glowy, biegunka, kotatanie serca, chwigifiemocjonalna, didiwos¢ oraz zaburzenia widzenia.

Na ogot objawy te majtagodne lub umiarkowane nasilenie igpstig samoistnie, chou niektérych
pacjentéw mog by¢ ci¢zkie oraz (lub) utrzymywasie dtuzej. W przypadku, gdy stosowanie
escytalopramu nie jestjwtuzej konieczne, zalecaegsstopniowe odstawianie leku przez zmniejszanie
dawki (patrz punkt 4.2 i 4.4).

Zgtaszanie podejrzewanych dzigksieporadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottristigst zgtaszanie podejrzewanych dfiata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nzdee do fachowego personelu medycznego powinny zaftasz
wszelkie podejrzewane dzialania niegpadane za pgednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazagdanych Dziata Produktéw Leczniczych Uedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobdjczych.

Ul. Al. Jerozolimskie 181 C

02 - 222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepgadane mana zgtaszarowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Toksyczngé
Dane kliniczne na temat przedawkowania escytalopramgraniczone i w wielu przypadkach

dotycz jednoczesnego przedawkowania innych lekéw. \ekgdaici przypadkow informowano
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0 matym nasileniu objawow lub niewgpbwaniu objawow. Rzadko informowano o zgonach
w wyniku przedawkowania samego escytalopramu. Wksziaci przypadkéw dochodzito do
przedawkowania przgfych jednoczénie lekow. Przyjte dawki od 400 do 800 mg samego
escytalopramu nie powodowaty wygtenia cézkich objawow.

Objawy

Do objawow obserwowanych w zgtaszanych przypadkapbdawkowania escytalopramu zalicza si
gtébwnie objawy ze stronysoodkowego uktadu nerwowego (od zawrotow gtowyediia i pobudzenia
po rzadkie przypadki zespotu serotoninowego, drgawpiaczki), uktadu pokarmowego
(nudngci/wymioty) i uktadu sercowo-naczyniowego (niedmeenie ttnicze, cgstoskurcz,
wydtuzenie odstpu QT i niemiarowéc) oraz zaburzenia gospodarki elektrolitowej i wgdne
(hipokaliemia, hiponatremia).

Postpowanie
Nie ma swoistego antidotum. Najeudrazni¢ drogi oddechowe i utrzymywach draznos¢ oraz

zapewnt dostateczmpoda tlenu i prawidtovg czynna¢ ukltadu oddechowego. Nalerozwazyé
zastosowanie ptukanigptadka oraz podanie ggla aktywowanego. Plukani®tadka naley wykona
mozliwie jak najszybciej po doustnym przgju leku. Zaleca simonitorowanie czynrigi serca

i objawdw czynnéci zyciowych oraz stosowanie ogolnego leczenia objavgmwedtrzymujcego
czynnaci organizmu. Nalgy monitorowa& parametryzyciowe, w przypadku przedawkowania u
pacjentéw z zastoinaywniewydolndgcia serca/bradyarytmj pacjentow stosagych jednoczenie leki
wydtuzajace odcinek QT oraz u pacjentéw ze zmienionym mdizthem, np. zaburzeniamiatroby,
zaleca si monitoring EKG.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdepresygakektywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny.
Kod ATC: NO6 AB10.

Mechanizm dziatania

Escytalopram jest selektywnym inhibitorem wychwygiwrotnego serotoniny (5-HT) o dym
powinowactwie do pierwotnego miejscagadnia. Wize sk rowniez z allosterycznym miejscem na
transporterze serotoniny, ale powinowactwo jesD1@@y mniejsze.

Escytalopram nie ma powinowactwa do wielu receptord tym 5-HT1A, 5-HT2, DA D1i D2,
receptorow adrenergicznyeti, a2 i B, histaminowych H1, muskarynowych cholinergicznych,
benzodiazepinowych i opioidowych, lub to powinowazfest niewielkie.

Hamowanie wychwytu zwrotnego 5-HT jest jedynym pdlapodobnym mechanizmem dziatania
wyjasniajacym farmakologiczne i kliniczne dziatanie escyta&opu.

Dziatanie farmakodynamiczne

W podwajnie zélepionym badaniu EKG kontrolowanym placebo prze@dzonym u zdrowych
0s06b, zmiana od punktu patzowego QTc (skorygowanie wg Fridericia) wynosita €90% ClI
2,2-6,4) msec przy dawce 10 mg nagbhb0,7 (90% ClI 8,6-12,8) msec przy dawce 30 mdaoiz
(patrz punkty 4.3, 4.4, 4.5,4.8i 4.9).

Skuteczné¢ kliniczna

Duze epizody depresyjne

Escytalopram okazatgsskuteczny w krotkoterminowym leczeniuzgoh epizodéw depresyjnych
w trzech z czterech krotkoterminowych (8-tygodnichybada z podwéjniesiepa préb,
kontrolowanych placebo. W dtugoterminowym badarotydzcym profilaktyki nawrotow,

12



274 pacjentow, ktorzy reagowali ha escytalopranawak 10 mg lub 20 mg na dghwv ciggu
pocatkowe] 8-tygodniowej fazy otwartej, zostato przyelpinych losowo do kontynuacji leczenia
escytalopramem w tej samej dawce lub placebo, siezi 36 tygodni.

W tym badaniu u pacjentéw, u ktérych kontynuowandgwanie escytalopramu, czas do nawrotu
choroby w cigu nastpujacych 36 tygodni byt znageo dhuzszy, w stosunku do czasu u tych, ktérzy
otrzymywali placebo.

Fobia spoteczna

Escytalopram okazatesskuteczny zaréwno w trzech krétkoterminowych (fi@edniowych)
badaniach oraz u os6b odpowiaggrh na leczenie w 6-miesiznym badaniu dotygzym
zapobieganiu nawrotom fobii spotecznej. W 24-tygodsym badaniu, ktérego celem byto ustalenie
sposobu dawkowania, wykazano skuteézrescytalopramu w dawce 5 mg, 10 mg i 20 mg.

Zaburzenie obsesyjno-kompulsyjne

W randomizowanym badaniu klinicznym z podwaiéliepg proks, pacjenci otrzymuicy
escytalopram w dawce 20 mg na gekyodrebnili sie pod wzgétdem catkowitej punktaciji w skali
Y-BOCS od grupy otrzymggej placebo po 12 tygodniach. Po 24 tygodnigelejenci otrzymujcy
escytalopram w dawkach 10 i 20 mg naguelykazywali przewagw poréwnaniu do pacjentow
otrzymupcych placebo.

Zapobieganie nawrotom wykazano dla escytaloprardawkach 10 i 20 mg na del pacjentow,
ktorzy wykazali paagdary reakcg na escytalopram w trwggej 16 tygodni fazie otwartej i byl
poddawani leczeniu w trwggej 24 tygodnie randomizowanej, kontrolowanej pexcéazie proby
podwajnieslepe;.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie

Escytalopram wchtaniaghieomal catkowicie, niezataie od spaycia pokarmudredni czas do
uzyskania maksymalnegagsenia warté¢ Tmax wynosi 4 godziny po podaniu dawki wielokrgjne
Nalezy sie spodziewd, ze bezwzgidna biodosfpnaci¢ escytalopramu wyniesie okoto 80%, podobnie
jak racemicznego cytalopramu.

Dystrybucja
Pozorna olgjtos¢ dystrybucji (Vdp/F) po podaniu doustnym wynosi okoto 12 do 26 kg

Escytalopram i jego gtdwne metabolitygii sic z biatkami osocza w mniejhB0%.

Metabolizm

Escytalopram jest metabolizowany vgtwobie do metabolitu demetylowanego oraz
didemetylowanego. Obydwa metabolityfarmakologicznie czynne. Jest rowniaozliwe, ze azot
ulega utlenieniu tworec metabolit w postaci N-tlenku. Zaréwno lek macysty jak i metabolity $
czesciowo wydalane w postaci glukuronidéw. Po wieloksgh podaniu dawlkirednie s¢zenia
metabolitu demetylowanego i didemetylowanego wyanaszwyczaj odpowiednio 28-31% i <5%
stezenia escytalopramu. Biotransformacja escytaloprdmmetabolitu demetylowanego zachodzi
gtébwnie z udziatem izoenzymu CYP2C19. Muary jest réwniez pewien udziat izoenzymow CYP3A4
oraz CYP2D6.

Eliminacja

Okres poftrwania wyznaczony w fazie eliminacji %o wielokrotnym podaniu dawki wynosi okoto
30 godzin, a klirens osoczowy po podaniu doustn@ig) wynosi okoto 0,6 I/min. Okres pottrwania
gtéwnych metabolitéw jest znamiennie gBay. Escytalopram i jego gidbwne metabolity
przypuszczalniegseliminowane zaréwno dragvatrobowg (metaboliczn) jak i nerkova,

a zasadnicza e& dawki wydalana jest w postaci metabolitow w moczu.
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Liniowosé

Farmakokinetyka ma charakter liniowy. Stan stagjoynat:zenia w osoczu ogjany jest po okoto
tygodniu.Srednie s¢zenia w stanie stacjonarnym wynase 50 nmol/l (zakres od 20 do 125 nmol/l)
osiggane g podczas podawania dawki dobowej wyrymsg 10 mg.

Pacjenci w podesziym wieku (powsj 65 lat)

Wydaje s¢, ze eliminacja escytalopramu zachodzi wolniej u pade w podesziym wieku

w poréwnaniu z mtodszymi pacjentami. Watipola pod krzyw stzenie - czas (AUC) jest o okoto
50 % wkksza u 0séb w podesziym wieku w poréwnaniu z mtadsanowymi ochotnikami (patrz
punkt 4.2).

Zaburzenia czynrigi watroby

U pacjentéw z lekkimi lub umiarkowanymi zaburzeniaynndci watroby (kryterium A i B wedtug
klasyfikacji Childa i Pugha) okres poftrwania esdgpramu byt okoto dwa razy diszy, a ekspozycja
okoto 60% weksza nk u 0s6b z prawidlowczynndgcig watroby (patrz punkt 4.2).

Zaburzenia czynrigi nerek

W przypadku podawania racemicznego cytalopramiciepgdw z zaburzeniem czynitd nerek
(CLcr 10-53 mil/min) obserwowano diszy okres péttrwania oraz niewielkie zk$zenie ekspozycji.
Nie badano sten w osoczu metabolitow, ale mpbyc one zwekszone (patrz punkt 4.2).

Polimorfizm

Zaobserwowanase u 0so6b wolno metabolizigych leki przy udziale izoenzymu CYP2C13;zehie
escytalopramu w osoczu byto dwa razykgize nk u 0s6b o szybkim metabolizmie. U oséb

z wolniejszym metabolizmem lekéw przy udziale izngnu CYP2D6 nie zaobserwowano istotnej
zmiany ekspozyciji (patrz punkt 4.2).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecastwie

W przypadku escytalopramu nie wykonano petnegaraskonwencjonalnych bafla
przedklinicznych, poniewaprzeprowadzone na szczurach badania toksykologikiretyczne

i toksykologiczne escytalopramu i cytalopramu wyddgpodobny profil. Wszystkie informacije
dotyczce cytalopramu miana zatem odnig€ do escytalopramu.

W poréwnawczych badaniach toksykologicznych nawwach escytalopram i cytalopram
powodowaly toksyczne dziatanie na serce, w tymonagtvg hiewydolnad¢ serca, po trwagym kilka
tygodni podawaniu dawek wywolgych ogdlne dziatanie toksyczne. Toksyczne dzietaai serce
wydaje s¢ mie¢ raczej zwazek z maksymalnymi gteniami w osoczu tiz ogolrny ekspozycy
(AUC).

Maksymalne stzenia w osoczu, przy braku dziataiepazadanych, byly osiem razy gksze od
osigganych podczas stosowania klinicznego, a warkdJC dla escytalopramu byta zaledwie 3 do
4 razy weksza nk ekspozycja podczas stosowania klinicznego. W @algp cytalopramu wargoi
AUC dla S-enancjomeru byty 6 do 7 razytsze nk ekspozycja podczas stosowania klinicznego.
Wyniki te  zapewne zwizane z silnym wplywem na aminy biogenne, tzn. wedta pierwotnego
dziatania farmakologicznego i dziataniem hemodymamym (redukcja przeptywu krwi w naczyniach
wiencowych) oraz niedokrwieniem. Jedaakdoktadny mechanizm dziatania kardiotoksycznego ni
jest jasny. Déwiadczenia kliniczne w stosowaniu cytalopramu atezviadczenia uzyskane na
podstawie badaklinicznych z escytalopramem nie wskagwgby wyniki te korelowaly z dziataniem
obserwowanym podczas stosowania klinicznego.

Po diwzszym podawaniu escytalopramu i cytalopramu u spez@bserwowano zwkszenie
zawartdci fosfolipidow w niektérych tkankach, np. ptucadiagdrzach i watrobie. Zwikszenie
zawartdci fosfolipidow w nagdrzach i vétrobie stwierdzono podczas ekspozycji na lek podplak

u ludzi. Dziatanie to przemijato po zaprzestanidgeania leku. Kumulagjfosfolipidow
(fosfolipidoz) u zwierat obserwowano w zweku z wieloma lekami o wiaiwosciach amfifilowych
kationéw. Nie wiadomo, czy zjawisko to ma jakiEnaczenie u czlowieka.
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W badaniu toksycznego oddziatywania na rozwéj asznw dziatanie embriotoksyczne

(zmniejszenie masy ciata ptodéw i przemif@g opdnienie kostnienia) obserwowano w przypadku
naraenia wyraonego wartécia AUC wigkszego od nad@nia obserwowanego podczas zastosowania
klinicznego. Nie stwierdzono zgkszonej cgstaci wysktpowania wad rozwojowych.

Badania w okresie okoto- i pourodzeniowym wykazatyniejszenie przgwalnasci w okresie

laktacji, podczas natania wyraonego wartéciag AUC wickszego od natnia obserwowanego
podczas zastosowania klinicznego.

Dane dotycace zwierat wykazaly,ze cytalopram wywotluje zmniejszenie wshikow ptodndaci

I cigzowego, redukgj liczby implantacji oraz powstawanie nieprawidtowetasienia po nataniu
znacznie przekraczgjym ekspozycje uzyskiwarnu ludzi. Brak dogpnych analogicznych danych
pochodzcych od zwierzt i dotyczcych escytalopramu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdze tabletki:

celuloza mikrokrystaliczna
kroskarmeloza sodowa
butylohydroksytoluen (E 321)
butylohydroksyanizol (E 320)
krzemionka koloidalna bezwodna
talk

magnezu stearynian

Otoczka tabletki:
hypromeloza 5 cPs
makrogol 400

tytanu dwutlenek (E 171)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

3 lata

6.4 Specjalnesrodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zaleaalotyczcych przechowywania.

6.5 Rodzajizawart@éé opakowania

Blister przezroczysty PVC/Aclar/Aluminium:

7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 49, 50, 56, 60, 84980,100, 200 oraz 500 tabletek powlekanych
Pojemnik z HDPE z zamkggiem z PP: 30, 100 oraz 500 tabletek powlekanych

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa si¢ w obrocie.

6.6 Specjaln&rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Brak szczego6lnych wymaga
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Orion Corporation

Orionintie 1

FI-02200 Espoo

Finlandia

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Pralex, 5 mg - Pozwolenie nr: 19906

Pralex, 10 mg - Pozwolenie nr: 19907

Pralex, 15 mg - Pozwolenie nr: 19908
Pralex, 20 mg - Pozwolenie nr: 19909

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN |E DO OBROTU
/ DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

20.03.2012

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

19.01.2017
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