CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Escitasan, 10 mg, tabletki powlekane
Escitasan, 20 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKO SCIOWY I ILO SCIOWY

Escitasan 10 mg: kada tabletka zawiera 10 mg escytalopraf@sc{talopramumjv postaci
szczawianu.

Escitasan 20 mg: Kada tabletka zawiera 20 mg escytalopraf@sc{talopramumjv postaci
Szczawianu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana

Escitasan 10 mg: Owalne (ok. 8,1 x 5,6 mm), bialkdetki powlekane z ligipodziatu po jednej
stronie.

Tabletka mae by¢ podzielona na dwie réwne gzi.

Escitasan 20 mg: Owalne (ok. 11,6 x 7,1 mm), beetki powlekane z ligipodziatu po jednej
stronie.
Tabletka mae by podzielona na dwie rowne gzi.

4., SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie depresyjnych epizodéwzejudepres;ji.

Leczenie ¢ku napadowego z agorafaldub bez agorafobii.
Leczenie fobii spoleczne;j.

Leczenie uogdlnionych zaburz&kowych.

Leczenie zaburzenia obsesyjno-kompulsyjnego.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Nie wykazano bezpiec#stwa stosowania dawek dobowych wyrgayzh powyej 20 mg.
Produkt leczniczy Escitasan podajesipojedynczej dawce dobowej i teoby¢ przyjmowany
z positkiem lub niezalaie od positkdw.

Epizody duej depresji
Zwykta dawka to 10 mg raz na dplW zalenosci od indywidualnej reakcji pacjenta, dagukiozna
zwickszy¢ maksymalnie do 20 mg na dpb

Dziatanie przeciwdepresyjne uzyskuje sazwyczaj po 2 - 4 tygodniach stosowania produRtu.
ushpieniu objawow, leczenie nalgkontynuowé przez co najmniej 6 miegly, aby uzyska
utrwalenie s} odpowiedzi na leczenie.



L¢k napadowy z agorafablub bez agorafobii

W pierwszym tygodniu zalecaesilawke poczatkowa 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.

Maksymalry skutecznéé osigga sé po okoto 3 miegicach stosowania produktu. Leczenie trwa kilka
mieskcy.

Fobia spoteczna
Zwykta dawka wynosi 10 mg raz na doNa og6ot popraw stanu klinicznego uzyskujecgdo

2-4 tygodniach leczenia. Dawka p@ozosta nastpnie zmniejszona do 5 mg lub zkszona
maksymalnie do 20 mg na dnlzaleznie od indywidualnej reakcji pacjenta.

Fobia spoteczna jest choepb przebiegu przewlektym i zalecane jest kontynuae/gerapii przez

12 tygodni w celu uzyskania trwatej odpowiedzi @eezkenie. Dlugoterminowa terapia oséb
odpowiadaicych na leczenie byta analizowana przez 6 rdgsimazna j rozwazy¢ indywidualnie

w celu zapobiegania nawrotom choroby; efekty praeae) terapii powinny hyregularnie oceniane.

Fobia spoteczna jestisle zdefiniowanym rozpoznaniem oklenej choroby; nie nals jej myli¢
z nadmierg niesmiatoscia. Farmakoterapia jest wskazana yeyinie wtedy, kiedy zaburzenie to
w istotny sposob utrudnia wykonywanie pracy zawoejavkontakty spoteczne.

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

Uogdlnione zaburzenighowe
Dawka pocztkowa wynosi 10 mg raz na dab/V zalendsci od indywidualnej reakcji pacjenta,
dawke mazna zwekszye maksymalnie do 20 mg na dpb

U pacjentéw reagagych na leczenie, otrzymygych dawl 20 mg/dok, odpowied na leczenie
badano przez 6 miesiy. W regularnych odgpach czasu natg ocenig& korzysci wynikajace
Z leczenia i stosowardawle (patrz punkt 5.1).

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

Zaburzenie obsesyjno-kompulsyjne to choroba pradaigpacjenci powinni b§leczeni przez
odpowiedni okres tak, aby istniata pewéiaze objawy ich choroby uspity.

W regularnych odgpach czasu natg oceni& korzysci wynikajace z leczenia i stosowadawle
(patrz punkt 5.1).

Pacjenci w podesztym wieku (>65 lat)

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

Nie badano skuteczéad stosowania produktu Escitasan w fobii spotecznesdb w podesziym
wieku.

Dzieci i mtodzie (< 18 lat)
Produkt Escitasan nie powiniendsstosowany w leczeniu dzieci i mtodzyew wieku ponzej 18 lat
(patrz punkt 4.4).

Zaburzenia czynrigi nerek

U pacjentéw z tagodnym lub umiarkowanym zaburzerseymndci nerek nie jest konieczna
modyfikacja dawki. Zalecagzachowanie ostémosci u pacjentéw z eizkim 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 tagodnym lub umiarkowanym zaburzergeymndci watroby. W zalénosci od
indywidualnej reakcji pacjenta dawknozna zwekszye do 10 mg na dap U pacjentdéw 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).

Objawy odstawienia obserwowane po zakaeniu leczenia

Nalezy unikat nagtego odstawienia leku. Kczac leczenie produktem Escitasan dawlalery
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 nastpstwem zmniejszania dawki lub odstawienia lekuezyatozwazy¢
wznowienie stosowania poprzednio przepisanej daMésepnie lekarz mee kontynuowa
zmniejszanie dawki w bardziej stopniowy sposéb.

4.3 Przeciwwskazania
Nadwraliwosé¢ na escytalopram lub na kééolwiek substanejpomocnicz produktu.

Jednoczesne leczenie z nieselektywnymi, nieodwmggalinhibitorami monoaminooksydazy (MAQO)
jest przeciwwskazane z powodu ryzyka vgpstnie zespotu serotoninowego z pobudzenieterda,
hipertermii, itd. (patrz punkt 4.5).

Skojarzenie escytalopramu z odwracalnymi inhibitaredAO-A (np. moklobemidem) lub
z odwracalnymi nie selektywnymi inhibitorami MAQr{¢zolid) jest przeciwwskazane z powodu
ryzyka wywotania zespotu serotoninowego (patrz pudnk)

Escytalopram jest przeciwskazany u pacjentow zamzanym wydtdaeniem odsipu QT lub
z wrodzonym zespotem wydianego odspu QT.

Stosowanie escytalopramu z innymi produktami lezzmi mogcymi wydtuzaé odstp QT jest
przeciwwskazane (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 Escitasan nie powiniendsstosowany w leczeniu dzieci i mtodzyew wieku ponkej 18 lat.
W toku prob klinicznych zachowania samobojcze (préémobojcze oraz nily samobojcze) oraz
wrogai¢ (szczegolnie agresjzachowania buntownicze i przejawy gniewu) obseramo 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 podgkem wyssapienia objawdw samobdjczych. Ponadto, brak
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
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zazwyczaj uspuje w cagu dwoéch tygodni kontynuowanego leczenia. Zalegateisowanie malej
dawki pocatkowej, aby zmniejszyprawdopodobigstwo wysgpienia standwekowych (patrz punkt
4.2).

Napady drgawkowe

Stosowanie leku natg przerwad u kazdego pacjenta, u ktérego wypta drgawki. U pacjentéw
z niestabila padaczl nalezy unikat stosowania lekdw z grupy SSRI, a pacjenci z kéoivar
padaczlk powinni pozostaw@apod doktadn kontrok. Leki z grupy SSRI naky odstaw€ w razie
zwiekszenia cgstasci wysiepowania napadow drgawkowych.

Mania

Nalezy zachowa ostraznosé podczas stosowania lekdw z grupy SSRI u pacjeatdvani lub
hipomani w wywiadzie. Leki z grupy SSRI nalg odstawté 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 oraz (lub) doustnych lekéw o dziataniudigikemizugcym.

Samobdjstwo/méli samobdjcze

Depresja wjze sk ze zwkkszeniem zagrenia wysgpowania myli samobodjczych, samouszkodzenia
si¢ i samobojstwa (zdaraezwigzanych z samobdjstwem). Zagemie to utrzymuje giaz do istotnej
remisji. Poprawa mee nie nasipi¢ w pierwszych paru tygodniach leczenia lub przezs#ty okres
terapii i pacjentow nafsy dokladnie monitorowaaz do jej wysgpienia. Ogélne diwiadczenia
kliniczne wskazuj, ze ryzyko samobojstwa me zwikszy¢ sie we wczesnym okresie gpowania
objawow choroby.

Inne zaburzenia psychiczne, w ktorych stosujescytalopram, rowniemogs Siec wigzat ze
zwigkszeniem ryzyka zdaraewiazanych z samobdjstwem. Ponadto zaburzenia te magbiega
z dwym zaburzeniem depresyjnym. Podczas leczenia gégjeninnymi zaburzeniami psychicznymi
nalezy zatem zachowate samerodki ostr@nosci co podczas leczenia pacjentéw zyh
zaburzeniem depresyjnym.

Pacjenci ze zdarzeniami zganymi z samobdjstwem w wywiadzie lub ze znaczaslonymi
myslami 0 samobojstwie przed rozpeciem leczeniagbardziej zagrzeni myslami lub prébami
samobdjczymi, i dlatego powinni byloktadnie monitorowani podczas leczenia. Metaiaadlada
klinicznych kontrolowanych placebo lekdéw przeciwtggyjnych u pacjentéw dorostych

z zaburzeniami psychicznymi wykazuje ziszone ryzyko wyspowania zachowasamobdjczych
w grupie lekow przeciwdepresyjnych w poréwnaniwgdapy placebo u pacjentéw paaj 25 roku
zycia.

Z tego powodu, naly objac scislg kontroh na pocatku leczenia oraz w czasie zmiany dawki
wszystkich pacjentow, a szczegolnie tych z grupgakjego ryzyka.

Pacjentow (i ich opiekunow) nale poinformowa o potrzebie monitorowania w kierunku
pogorszenia klinicznego, wygtienia zachowai mysli samobdjczych oraz niezwyktych zmian
w zachowaniu i natychmiastowego zwroceniacspora@ do lekarza, gdy tylko wyspia takie

objawy.

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. 2kszenie
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. Naide
zachowa ostraznos¢ u zagraonych pacjentéw, tzn. oséb w podesztym wieku, zsk@cia watroby
lub jednoczénie leczonychirodkami, ktére powodgjhiponatremy.

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 pacjentdw z rozpoznan
skaz krwotoczny.

Leczenie elektrowstgsami
Doswiadczenia kliniczne dotygze rownoczesnego stosowania lekow z grupy SSREelga
elektrowstragsami 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 itwyptany, tramadol i tryptofan.

W rzadkich przypadkach informowano o wyseniu zespotu serotoninowego u pacjentow
stosujicych rownoczénie leki z grupy SSRI orazodki lecznicze o dziataniu serotoninergicznym. Na
wystgpienie tego zespotu wskazuje jednoczesne apietie takich objawow, jak pobudzeniezeinia
migsniowe, drgawki kloniczne mni i hipertermia. W razie wyspienia takiego zespotu objawow,

lek z grupy SSRI i lek o dziataniu serotoninergygzmalery natychmiast odstawioraz rozpocx
leczenie objawowe.

Dziurawiec zwyczajny

Stosowanie w skojarzeniu lekow z grupy SSRI i prafiav ziolowych zawierggych dziurawiec
zwyczajny Hypericum perforatuinmaze doprowadz do zwikszenia cgstasci wystepowania
dziatah niepazadanych (patrz punkt 4.5).

Objawy odstawienia obserwowane po przerwaniu léazen

Objawy odstawienia po przerwaniu leczerja&®ste, zwtaszcza & odstawienie leku jest nagte
(patrz punkt 4.8). W badaniach klinicznych zdaraemepdadane obserwowane po odstawieniu leku
wystgpity u okoto 25% pacjentow leczonych escytalopramé®so pacjentow przyjmaggych

placebo.

Ryzyko objawéw odstawienia me zalee¢ od wielu czynnikdw, takich jak czas trwania ledazen

i dawka oraz szyblkg zmniejszania dawki. Najegciej zgtaszanymi reakcjami awroty gtowy,
zaburzenia czuciowe (w tym parestezje ixgrae poraenia pgdem elektrycznym), zaburzenia snu
(w tym bezsenni i wyraziste sny), pobudzenie lub niepokdj, nugmoraz (lub) wymioty, drenie,
splgtanie, pocenie sj béle gtowy, biegunka, kotatanie serca, chwignemocjonalna, dediwosé
oraz zaburzenia widzenia. Na ogo6t objawy teanf@jodne i umiarkowane nasilenie, ¢ho

u niektérych pacjentéw madyc silnie wyraone.

Zazwyczaj objawy wyspuja w ciagu kilku pierwszych dni po odstawieniu leku, ¢hstniep bardzo
rzadkie doniesienia o takich objawach u pacjentdérzy przypadkowo pomiti dawke leku. Na
0go6t 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 przeesokilku tygodni lub miesty, w zalenosci od
potrzeb pacjenta (patrz ,Objawy odstawienia obserav® po zakaczeniu leczenia”, punkt 4.2).



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

Wydtuzenie odsipu QT

Stwierdzonoze escytalopram powoduje, zate od dawki, wydhzenie odsipu QT.

Po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotuszgtao przypadki wydhkenia odsipu QT oraz
arytmii komorowych, w tym zaburzeyputorsade de pointegtownie u kobiet, u oséb

z hipokaliemi oraz u pacjentéw z wygiujacym wczeéniej wydtuzeniem odsfpu QT lub innymi
chorobami serca (patrz punkt 4.3, 4.4, 4.5, 4.9 bra).

Zaleca s} zachowanie ostimosci u pacjentow ze znacziradykardi lub u pacjentéw péwiezo
przebytym zawale m#nia sercowego lub z niewyréwnaniewydolndgcia serca.

Zaburzenia elektrolitowe, takie jak hipokaliemi& lipomagnezemia zgkszap ryzyko powstawania
ztosliwych zaburzé rytmu, w zwizku z tym naley wyréwna te zaburzenia przed rozpgciem
leczenia escytalopramem.

U pacjentéw ze stabidnchoroly serca naliey rozwazy¢ wykonanie badania EKG przed rozpecem
leczenia escytalopramem.

W razie wysjpienia zaburzerytmu serca podczas leczenia escytalopramemnpteerwa
leczenie oraz wykoricbadanie EKG.

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 nieselektywrigihibitorem
monoaminooksydazy (MAO) oraz u pacjentow, ktoradawno przerwali leczenieodkiem z grupy
SSRI i rozpocdi leczenie inhibitorem MAO, donoszono o wygieniu cezkich reakcji (patrz punkt
4.3). W niektoérych przypadkach u pacjentow wp#tzespot serotoninowy (patrz punkt 4.8).

Przeciwwskazane jest stosowanie escytalopramu jargiemiu z nieselektywnymi inhibitorami MAO.
Stosowanie escytalopramu pama rozpocgé 14 dni po zaprzestaniu stosowania nieodwracalnego
inhibitora MAOQ i przynajmniej jeden dzigpo zaprzestaniu stosowania moklobemidaabego
odwracalnym inhibitorem MAO. Mdzy odstawieniem escytalopramu a rozgotn leczenia
nieselektywnym inhibitorem MAO natg zachowa co najmniej 7-dniow przerve.

Odwracalny, selektywny inhibitor MAO-A (moklobemid)

Ze wzgkdu na zagrzenie wysipieniem zespotu serotoninowedo nie jest zalecas®sianie
escytalopramu w skojarzeniu z inhibitorem MAO-Atfggpunkt 4.4). Jdi takie leczenie skojarzone
jest konieczne, natg je rozpocz¢ podajgc minimalry zalecan dawle, a pacjent powinien
pozostawé pod stad kontroh kliniczna.

Odwracalny nie-selektywny inhibitor MAO (linezolid)

Linezolid naleacy do antybiotykéw jest odwracalnym nie-selektywniyrmibitorem MAO, nie
powinien by podawany pacjentom leczonym escytalopramesti. slejarzenie jest konieczne,
nalezy zastosowanajmniejsz mozliwa dawlke podscista kontroh medyczi (patrz punkt 4.3).

Nieodwracalny selektywny inhibitor MAO-B (selegi)in
Podczas stosowania escytalopramu w skojarzenilegikeg (nieodwracalny inhibitor MAO-B),
nalezy zachowa ostraznos¢ ze wzgédu na zagrzenie wysgpieniem zespotu serotoninowego.



Stosowanie selegiliny w dawkach do 10 mg nacdelskojarzeniu z racemicznym cytalopramem byto
bezpieczne.

Wydheenie odstpu QT

Nie przeprowadzono bafianterakcji farmakodynamicznych i farmakokinetyczhyescytalopramu
w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi powggtymi wydtuzenie odsipu QT. Nie mana
wykluczy¢ addytywnego dziatania escytalopramu i tych prodwkiZ tego wzgldu przeciwskazane
jest stosowanie escytalopramu w skojarzoniu z gkiaohoi leczniczymi, wydhaajacymi odstgp QT,
takimi jak, leki przeciwarytmiczne klasy IA | llleki przeciwpsychotyczne (np. pochodne
fenotiazyny, pimozyd, haloperydol), tréjcykliczrekl przeciwdepresyjne, niektore leki
przeciwbakteryjne (np. sparfloksacyna, moksyfloksag erytromycyna podawanazgnie,
pentamidyna, leki przeciwmalaryczne, szczegodlniefhatryna), niektore leki przeciwhistaminowe
(astemizol, mizolastyna), itp.

Leczenie skojarzone wymagag zachowanigérodkéw ostranosci:

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

Leki obntajgce prég drgawkowy

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

Lit, tryptofan

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

zZ litem lub tryptofanem. Z tego wzglu naley zachowa ostranos¢ podejmujc 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 perforatupnmaoze doprowadz do zwikszenia cgstasci wysigpowania
dziatah niepazgdanych (patrz punkt 4.4).

Krwotoki

Stosowanie escytalopramu w skojarzeniu z dousttgkaimi przeciwzakrzepowymi me wplywa

na ich dziatanie. W czasie wprowadzania leczerggtakopramem lub jego odstawiania u pacjentow
leczonych doustnymi lekami przeciwzakrzepowymi aalerowadzé doktadm kontrok parametrow
krzepnecia krwi (patrz punkt 4.4).

Alkohol
Nie nalery oczekiwa interakcji farmakodynamicznych lub farmakokinetygeh escytalopramu

z alkoholem. Jednak, podobnie jak w przypadku innych lekow psychatkaypch, rownoczesne
spazycie alkoholu nie jest zalecane.

Interakcje farmakokinetyczne

Wpiyw innych lekéw na wigciwosci farmakokinetyczne escytalopramu

Metabolizm escytalopramu zachodzi gtéwnie z udemateoenzymu CYP2C19. Izoenzymy CYP3A4
i CYP2D6 mog rowniez przyczynid si¢ do metabolizowania escytalopramu, €Romniejszym
stopniu. Wydaje si ze metabolizm giéwnego metabolitu S-DCT (demetylosggmescytalopramu)
jest czsciowo katalizowany przez CYP2D6.



Podawanie escytalopramu w skojarzeniu z 30 mg cazefur raz na dab(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 stzenia
escytalopramu w osoczu. Zaleca zchowanie ostemosci podczas podawania escytalopramu
w skojarzeniu z cymetydyn Moze by wymagane dostosowanie dawki.

Nalezy zachowa ostraznosé podczas stosowania w skojarzeniu z inhibitoramP@¥19 (np.
omeprazolem, ezomeprazolem, fluwoksagnlanzoprazolem, tyklopidy). Konieczne mge by¢
zmniejszenie dawki escytalopramu na podstawie vémikonitorowania dziataniepazadanych
podczas leczenia skojarzonego.

Wplyw escytalopramu na wdaiwosci farmakokinetyczne innych lekdow

Escytalopram jest inhibitorem izoenzymu CYP2D6 .e£al st zachowanie ostimosci podczas
podawania escytalopramu w skojarzeniu z lekamrek metabolizowane gtéwnie z udziatem tego
enzymu i mag maty wskanik terapeutyczny, np. flekainid, propafenon i npetdol (stosowane

w niewydolndci serca) lub niektore leki dziatgie na OUN, metabolizowane gtéwnie z udziatem
CYP2D6, np. leki przeciwdepresyjne, takie jak deayina, klomipramina i nortryptylina lub leki
przeciwpsychotyczne, takie jak rysperydon, tioryateei haloperydol. M2e 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 wykazaty,ze escytalopram nie réwniez wykazywa stabe dziatanie hamyge na
izoenzym CYP2C19. Zalecassiachowanie ostémosci podczas podawania w skojarzeniu lekow
metabolizowanych z udziatlem CYP2C109.

4.6 Wplyw na ptodnaé, ciaze i laktacje

Cigza
Dostpne dane kliniczne dotygze stosowania escytalopramu w okresigycks ograniczone.

W badaniach nad toksycznym dziataniem escytalopmaamozrodcz&, przeprowadzonych na
szczurach, zaobserwowano dziatanie toksyczne maeht ptod, ale nie stwierdzono zkszonej
czestasci wad wrodzonych (patrz punkt 5.3).

Produktu Escitasan nie najestosowa w okresie ¢izy, chybaze jest to bezwzgtinie konieczne oraz
jedynie po doktadnym rozweniu zagraen i korzysci.

Dane epidemiologiczne sugegufe stosowanie SSRI podczaszyi, zwlaszcza w phym okresie,
moze powodowa zwigkszenie ryzyka przetrwatego nagtuenia ptucnego u noworodka (PPHN, ang.
Persistent Pulmonary Hypertension of the Newbatapbserwowana skala ryzyka to 5 takich
przypadkéw na 1000 £i. W populacji ogélnej stwierdzagsi do 2 przypadkdw zespotu przetrwatego
nadcénienia ptucnego noworodka na 1006zci

Noworodka nalgy podd& obserwaciji, j€li matka kontynuuje stosowanie produktu Escitasan
w p&niejszych stadiach gty, zwtaszcza w trzecim trymestrze. W okresigyginalezy unika
nagtego odstawienia leku.

Po stosowaniu przez matleku z grupy SSRI/SNRI w gdiejszych stadiach gty, u noworodka
wystgpi¢ mogy nastpujace objawy: zaburzenia oddechowe, sinica, bezdegady drgawek,
wahania cieptoty ciata, trudéc w karmieniu, wymioty, hipoglikemia, wznione napjcie
migsniowe, zmniejszone nagie misniowe, hiperrefleksja, denia, déaczka, draliwose, letarg,
ciagly ptacz, senng i trudngsci w zasypianiu. Objawy te madpy¢ wynikiem dziatania
serotoninergicznego lub reakcji odstawienia. Wkazasci przypadkdéw powiklania pojawigsic
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natychmiast lub wkrétce (<24 h) po porodzie.

Laktacja
Przypuszcza sj ze escytalopram wydzielagsiio mleka matki. Z tego wzglu nie zaleca si

karmienia piersj podczas stosowania leku.

Ptodna¢

Dane wynikajce z bada przeprowadzonych u zwiestzwykazaly,ze cytalopram mze updgledza
jakoé¢ nasienia u grczyzn (patrz punkt 5.3).

Przypadki zgtaszane podczas stosowania niektorgétl 8 ludzi wykazatyze wptyw na jakéc
nasienia jest odwracalny. Dotychczas nie obserwowgstywu na ptodn& u ludzi.

4.7 Wplyw na zdolncéé¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Wykazanoze escytalopram nie wplywa na spradhimtelektualn ani psychofizyczap ale wszelkie
leki psychoaktywne maegzmienia zdolnagé¢ osadu lub sprawng. Pacjentéw naley ostrzec przed
ryzykiem wptywu leku na ich zdolé prowadzenia samochodu i obstugiggzer mechanicznych.

4.8 Dziatania niepazgdane

Dziatania niepggdane wystpuja najcz:sciej w pierwszym lub drugim tygodniu leczenia, b ic
nasilenie i cgstas¢ wystepowania na ogét ulegagmniejszeniu wraz z kontynuadgczenia.

Znane reakcje nieggdane na leki z grupy SSRI, zgtaszane rowmieprzypadku stosowania
escytalopramu w kontrolowanych placebo badaniaictickhych lub jako zdarzenia spontaniczne po
wprowadzeniu leku do obrotu, przedstawiono pejnivedtug klasyfikacji uktadéw nagdowych oraz
czestasci wystepowania.

Dane o czstasci wystepowania pochodgz bada klinicznych, nie skorygowano ich
z uwzgkdnieniem stosowania placebo.

Czestas¢ wystepowania okrélono 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) lub nieznana (niemagej oszacowana podstawie dogbnych danych).

Bardzo Czesto (>1/100 | Niezbyt czsto | Rzadko Czestosé
czesto do <10) (>1/1000 do < | (>10 000 do nieznana (nie
(>1/10) 1/100) <1/1000) mozna jej
oszacowd na
podstawie
dostepnych
danych)
Badania Zwiekszenie Zmniejszenie Nieprawidtowe
diagnostyczne masy ciata masy ciata wyniki prob
czynnagciowych
watroby
Zaburzenia serca egtoskurcz Bradykardia Komorowe

zaburzenia rytmu
w tym zaburzenia
typutorsades de
pointes,
wydtuzenie
odcinka QT w
EKG.




Zaburzenia krwi
i uktadu chtonnegag

Trombocytopenia

Zaburzenia uktadu Bezsenng&, Zaburzenia Zespot Dyskineza,
nerwowego senng¢, smaku, serotoninowy zaburzenia
zawroty gtowy, | zaburzenia snu ruchowe, drgawki,
parestezje, omdlenia niepokdj
drzenie psychoruchowy/
akatyzj&
Zaburzenia oka Rozszerzenig
zrenic.
Zaburzenia
widzenia
Zaburzenia ucha Szumy uszne
i btednika
Zaburzenia uktadu Zapalenie Krwawienia
oddechowego, zatok, ziewanie| z nosa
klatki piersiowej
i sr6dpiersia
Zaburzenia Nudndici Biegunka, Krwawienie
zotadka i jelit zaparcia, z przewodu
wymioty, pokarmowego
sucha¢ (obejmupce
w ustach krwawienie
z odbytnicy)
Zaburzenia nerek Zatrzymanie
i drég moczowych moczu
Zaburzenia skory Zwigkszona Pokrzywka, Siniaki, obrzki
i tkanki podskaérnej potliwosé¢ tysienie, naczynioruchowe
wysypka,
$wiad
Zaburzenia Bole stawow
migsniowo- i bole misni
szkieletowe
i tkanki facznej
Zaburzenia Nieadekwatne
endokrynologiczne wydzielanie
hormonu
antydiuretycznegqg
Zaburzenia Zmniejszenie Hiponatremia,
metabolizmu apetytu, jadtowstet®
i odzywiania zwigkszenie
apetytu
Zaburzenia Niedocgnienie
naczyniowe ortostatyczne
Zaburzenia ogolne Zmeczenie, Obrzk
i stany w miejscu goraczka
podania
Zaburzenia uktadu Reakcje
immunologicznegag anafilaktyczne
Zaburzenia Zapalenie wtroby
watroby i drég
z0tciowych
Zaburzenia uktadu Mezczyzni: Kobiety: Mlekotok
rozrodczego zaburzenia krwotok Mezczyzni:
i piersi wytrysku, maciczny, priapizm
impotencja krwotok
miesiczkowy
Zaburzenia Niepokoj, Bruksizm, Agresja, Mania,
psychiczne niepokdj pobudzenie, depersonalizacja, zachowania
ruchowy, nerwowae, omamy, i mysli
nieprawidtowe | napady paniki, | zdarzenia samobojcze
marzenia stan spitania | zwigzane
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senne, Zz samobdjstwem
Zmniejszone (patrz punkt 4.4)
libido; kobiety:
brak orgazmu

! Przypadki myli i zachowa samobojczych obserwowano w czasie leczenia espytahem oraz
krétko po przerwaniu leczenie (patrz punkt 4.4)

%Informowano o danych reakcjach niepdanych lekéw z grupy SSRI (patrz punkt 4.4).

Wydtuzenie odsipu QT

Po wprowadzeniu leku do obrotu informowano o przj@eh wydtdenia odsfpu QT i komorowych
zaburzé rytmu w tym zaburagetyputorsades de pointegtownie u pacjentdéw picienskiej, u 0séb
Z hipokaliemi lub z wysépujacym wczéniej wydtuwzeniem odsipu QT lub z ing choroly serca
(patrz punkty 4.3, .4.4,4.5,4.9i5.1).

Dziatanie tej grupy lekow

Dane epidemiologiczne przeprowadzone gtéwnie ugoadiv w wieku 50 lat i starszych wykazaig,
u pacjentdw otrzymuagych SSRI oraz TCA eZciej wystpuje ryzyko ztama kosci. Mechanizm
powodujcy to ryzyko nie jest znany.

Objawy odstawienia obserwowane po odstawieniu leku

Odstawienie lekow z grupy SSRI/SNRI (zwlaszcza @pgksto prowadzi do objawdw odstawienia.
Najczsciej zgtaszanymi reakcjami awroty gtowy, zaburzenia czuciowe (w tym pargstez

I wrazenie poraenia padem elektrycznym), zaburzenia snu (w tym bezs&hinayraziste sny),
pobudzenie lub niepokdj, nudsed oraz (lub) wymioty, drenia, spdtanie, pocenie gj bdle gtowy,
biegunka, kotatanie serca, chwiejd@mocjonalna, dédiwos¢ oraz zaburzenia widzenia. Na ogét
objawy te maj tagodne lub umiarkowane nasilenie iggstia samoistnie, chbu niektorych pacjentow
mog byc¢ cigzkie oraz (lub) utrzymywasie diuzej. W przypadku, gdy stosowanie escytalopramu nie
jest juz dluzej wymagane, zalecaesitopniowe odstawianie leku przez zmniejszanie dématrz

punkt 4.2 1 4.4).

4.9 Przedawkowanie

Toksyczngé
Dane kliniczne na temat przedawkowania escytalopramgraniczone i w wielu przypadkach

dotycz jednoczesnego przedawkowania innych lekéw. \eksdaici przypadkow informowano

o fagodnym nasileniu objawow lub niewgisbwaniu objawow. Rzadko informowano o zgonach
w wyniku przedawkowania samego escytalopramu. ¥kswigci przypadkow dochodzito do
przedawkowania przgiych jednoczénie lekdw. Przygte dawki od 400 do 800 mg samego
escytalopramu nie powodowataggkich objawow.

Objawy

Do objawdw obserwowanych w zgtaszanych przypadkazbdawkowania escytalopramu zalicza si
gtéwnie objawy ze stronyscodkowego uktadu nerwowego (od zawrotéw gtowyediia i pobudzenia
po rzadkie przypadki zespotu serotoninowego, drgawpiaczki), uktadu pokarmowego
(nudndaci/wymioty) i uktadu sercowo-naczyniowego (niedmignie ttnicze, cestoskurcz,
wydtuzenie odstpu QT i niemiarowéc) oraz zaburzenia gospodarki elektrolitowej i wgdne
(hipokaliemia, hiponatremia).

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

zapewn¢ dostateczppoda tlenu i prawidtovs czynnad¢ uktadu oddechowego. Nalerozwazy¢
zastosowanie ptukanigptadka oraz podanie ggla aktywowanego. Plukani®tadka naley wykona
mozliwie jak najszybciej po doustnym przgju leku. Zaleca simonitorowanie czynrigi serca

i objawOw czynnéci zyciowych oraz stosowanie ogolnego leczenia objavgoyeodtrzymujcego
czynnaci organizmu. W przypadku przedawkowania u pacj@rg@astoinow niewydolndcia serca/
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bradyarytmi, u pacjentdw stosggych skojarzone leczenie z produktami leczniczyoww@dupcymi
wydtuzenie odstpu QT lub u pacjentéw ze zmienionym metabolizmemzngaburzeniami czyns§oi
watroby, zaleca gimonitorowanie EKG.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiaciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdepresygakektywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny.
Kod ATC: N 06 AB 10.

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,
receptoréw adrenergicznych .1, .2 i 3, histamindwii@, muskarynowych cholinergicznych,
benzodiazepinowych i opioidowych lub to powinowattest niewielkie.

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

Dziatanie famakodynamiczne

W podwajnie zé&lepionym, kontrolowanym placebo badaniu EKG u zdrchwosob, zmiana odgiu
QT. w stosunku do stanu wgiowego (korekta metadrFridericia) wyniosta 4,3 milisekund (90% CI:
2,2, 6,4) po dawce 10 mg na ¢dhl0,7 milisekund (90% CI: 8,6, 12,8) milisekund gawce 30 mg
na dolg (patrz punkt 4.3, 4.4, 4.5, 4.8 oraz 4.9).

Skuteczné¢ kliniczna

Duze epizody depresyjne

Escytalopram okazatesskuteczny w krétkoterminowym leczeniuagah epizodéw depresyjnych
w trzech z czterech krotkoterminowych (8-tygodnichybada z podwéjniesiepa préb,
kontrolowanych placebo. W dtugoterminowym badarotydzcym profilaktyki nawrotow,

274 pacjentdw, ktérzy odpowiedzieli na escytalopramtawce 10 mg lub 20 mg na dgiiodczas
pocatkowe] 8-tygodniowej fazy otwartej, zostalo zrandomvanych 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 przeaigu nasgpujacych 36 tygodni byt znagzo diwszy, w stosunku do czasu u tych,
ktorzy 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.

Uogolnione zaburzenigkowe
Escytalopram w dawkach 10 mg i 20 mg byt skuteazrybadaniach klinicznych kontrolowanych
paleco.

Zbiorcze dane z trzech bada podobnym schemacie obejaxg 421 pacjentow leczonych
escytalopramem i 419 pacjentéw otrzypuyich placebo wykazaty odpowizda leczenie
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u odpowiednio 47,5% i 28,9% o0séb, i brak odpowiedadpowiednio 37,1% i 20,8%. Utrzymuag
sie dziatanie obserwowano od 1. tygodnia leczenia.

Podtrzymanie skuteczéa escytalopramu w dawce 20 mg/doleykazano w okresie od 24 do
76 tygodnia, w randomizowanym badaniu oceytiain skuteczné&t leczenia u 373 pacjentow,

u ktérych odpowietlna leczenie wygpowata w pocgtkowym otwartym badaniu, prowadzonym
przez 12 tygodni.

Zaburzenie obsesyjno-kompulsyjne

W randomizowanym badaniu klinicznym z podwoéjéligpa prols, pacjenci otrzymuaicy
escytalopram w dawce 20 mg na ¢aio 12 tygodniach wyodbnili si¢ pod wzgtdem catkowitej
punktacji w skali Y-BOCS od grupy otrzymggj placebo. Po 24 tygodniach, pacjenci otrzyewj
escytalopram w dawkach 10 i 20 mg na¢alykazywali przewagw poréwnaniu do pacjentow
otrzymupcych placebo.

Zapobieganie nawrotom wykazano dla escytaloprandawkach 10 i 20 mg na deln pacjentéw,
ktorzy wykazali paagdary reakcg na escytalopram w trwggej 16 tygodni fazie otwartej i byl
poddawani leczeniu w trwggej 24 tygodnie randomizowanej, kontrolowane] ptectazie préby
podwdjnieslepe;j.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie:

Escytalopram wchtaniaghieomal catkowicie, niezataie od speycia pokarmudredni czas do
uzyskania maksymalnegastnia warté¢ Tmax Wynosi 4 godziny po podaniu dawki wielokrotnej).
Nalezy sie spodziewa, ze bezwzgidna biodostpnas¢ escytalopramu wyniesie okoto 80%, podobnie
jak racemicznego cytalopramu.

Dystrybucja:
Pozorna oljtos¢ dystrybucji (Vd,3/F) po podaniu doustnym wynosoiok12 do 26 I/kg mc.

Escytalopram i jego gtdwne metabolitya#d sic z biatkami osocza w mniejnB0%.

Biotransformacja:

Escytalopram jest metabolizowany vgtwobie do metabolitu demetylowanego oraz
didemetylowanego. Obydwa metabolityfarmakologicznie czynne. Jest rowhiozliwe, ze azot
ulega utlenieniu twoec metabolit w postaci N-tlenku. Zaréwno lek macysty, jak i metabolity
czgsciowo wydalane w postaci glukuronidow. Po wieloknonh podaniu dawldrednie s¢zenia
metabolitu demetylowanego i didemetylowanego wyaaszwyczaj odpowiednio 28-31% i <5%
stezenia escytalopramu. Biotransformacja escytaloprdmmetabolitu demetylowanego zachodzi
gtéwnie z udziatem izoenzymu CYP2C19. Mary jest rowniez pewien udziat izoenzymoéw CYP3A4
oraz CYP2D6.

Eliminacja:

Okres pottrwania wyznaczony w fazie eliminacji @Lpo wielokrotnym podaniu dawki wynosi okoto
30 godzin, a klirens osoczowy po podaniu doustn@iar@l) wynosi okoto 0,6 I/min. Okres
pottrwania gtdwnych metabolitéw jest znamienniezdy. Zaktada si ze escytalopram i jego
gtéwne metabolity geliminowane zaréwno dragvatrobows (metaboliczg) jak i nerkovd,

a zasadnicza ¢& dawki wydalana jest w postaci metabolitbw w moczu.

Farmakokinetyka ma charakter liniowy. Stan stagjopatzenia w 0soczu ogjjany 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 (> 65 lat)

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

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

13



Zaburzenia czynrigi watroby

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburaemiczynndci watroby (kryterium A i B
wedtug klasyfikacji Childa i Pugha) okres péttrwamscytalopramu byt okoto dwa razy ziay,
a ekspozycja okoto 60% wgkisza nz u 0sob z prawidtowczynndcia watroby (patrz punkt 4.2).

Zaburzenia czynrigi nerek

W przypadku podawania racemicznego cytalopramwcjeptdw z zaburzeniem czynsud nerek
(CLcr 10-53 ml/min) obserwowano diszy okres poéttrwania oraz niewielkie zkézenie ekspozyciji.
Nie badano gten w osoczu metabolitéw, ale mphy¢ one zwegkszone (patrz punkt 4.2).

Polimorfizm

Zaobserwowana,e u 0s6b wolno metabolizigych leki przy udziale izoenzymu CYP2C1%:7shie
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 petnegamaskonwencjonalnych badlaieklinicznych,
poniewa przeprowadzone na szczurach badania toksykologikinetyczne i toksykologiczne
escytalopramu i cytalopramu wykazatly podobny prafiszystkie informacje dotygee cytalopramu
mozna zatem odnig do escytalopramu.

W poréwnawczych badaniach toksykologicznych nawach escytalopram i cytalopram dziataty
toksycznie na serce, w tym wywotywaty zastoimaviewydolnag¢ serca, po kilkutygodniowym
podawaniu dawek wywotagych ogolne dziatanie toksyczne. Toksyczne dziataai serce wydajeesi
mie¢ raczej zwazek z maksymalnymi @teniami w osoczu #iz ogélry ekspozycj (AUC).
Maksymalne stzenia w osoczu, gdy brak dziétaiepazadanych, byty 8 razy wksze od ogiganych
podczas stosowania klinicznego, a w&tAUC dla escytalopramu byta zaledwie 3 do 4 razkeia
niz ekspozycja podczas stosowania klinicznego. W @dkp cytalopramu war§oi AUC dla S-
enancjomeru byly 6 do 7 razy gsze nk ekspozycja podczas stosowania klinicznego.

Wyniki te s zapewne zwizane z silnym wplywem na aminy biogenne, tzn. wedta pierwotnego
dziatania farmakologicznego, skutkajefektem hemodynamicznym (redukcja przeptywu krwi

w naczyniach wigcowych) oraz niedokrwieniem. Jedrakdoktadny mechanizm dziatania
kardiotoksycznego nie jest jasny. dadczenia kliniczne w stosowaniu cytalopramu oraz
doswiadczenia uzyskane na podstawie laklanicznych z escytalopramem nie wskagwgby wyniki
te korelowaty z dziataniem obserwowanym podczasostania klinicznego.

Po dh#szym podawaniu escytalopramu i cytalopramu u sezwbserwowano zwkszenie
zawartdci fosfolipidow w niektorych tkankach, np. ptucactapdrzach i witrobie. Zwikszenie
zawartdci fosfolipidow w nagdrzach i watrobie stwierdzono podczas ekspozycji na lek podpjak
u ludzi. Dziatanie to przemijato po zaprzestanidgweania leku. Kumulagjfosfolipidow
(fosfolipidoz) u zwierzt obserwowano w zwieku z wieloma lekami o wkaiwosciach amfifilnych
kationéw. Nie wiadomo, czy zjawisko to ma jakmmaczenie u cztowieka.

W badaniu toksycznego oddziatywania na rozwéj asznw dziatanie embriotoksyczne

(zmniejszenie masy ciata ptodéw i przemyjfag opé&nienie kostnienia) obserwowano po raiu
wyrazonym wartdcia AUC wigksz od naraenia obserwowanego podczas zastosowania klinicznego
Nie stwierdzono zwgkszonej czstasci wad rozwojowych. Badania w okresie okoto-

I pourodzeniowym wykazaty zmniejszenie prp@alnacsci w okresie laktacji, podczas naeaia
wyrazonego wartécia AUC wigkszego od narenia obserwowanego podczas zastosowania
klinicznego.

Dane przedkliniczne wykazatye po ekspozycji na dawki cytalopramu znacznie pexsdajce
stosowane u ludzi, indukuje on zmniejszenie nshka ptodndci oraz wskanika chzowego,
zmniejszenie liczby implantacjigi oraz nieprawidtowéci nasienia. Brak danych przedklinicznych
dotyczcych tych aspektéw dla escytalopramu.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdze kapsutki:
Celuloza mikrokrystaliczna

Kroskarmeloza sodowa

Krzemionka koloidalna bezwodna

Magnezu stearynian

Otoczka:

Opadry White Y-1-7000

Hypromeloza 6 cP

Tytanu dwutlenek (E 171)

Makrogol 400

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres wanosci

4 lata.

6.4 Specjaln&rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak specjalnych zaleaelotyczcych przechowywania.

6.5 Rodzaji zawartos¢ opakowania

Blistry oPA/Alu/PVC-Aluminium

7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 49, 50, 56, 60, 84980100, 200, 500 tabletek

30x1,49x1, 100 x 1 tabletek (opakowanie jetikmse)

Nie wszystkie rodzaje opakowanusz znajdowa sie w obrocie.

6.6 Szczegolnérodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczeg6lnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

STADA Arzneimittel AG, StadastralRe 2 — 18, 61118 Babel, Niemcy

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

Escitasan, 10 mg: Pozwolenie nr: 17033

Escitasan, 20 mg: Pozwolenie nr: 17034

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

2010.06.22
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

2012.09.16

16



