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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
Miraklide 10 mg potahované tablety
Miraklide 20 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna tableta obsahuje escitalopramum 10 mg (ve formé escitaloprami oxalas).
Jedna tableta obsahuje escitalopramum 20 mg (ve form¢ escitaloprami oxalas).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Potahovani tableta

Miraklide 10 mg: Bilé, ovalné, potahované tablety na jedné stran¢ s vyrazenym ,,E9CM* a na druhé
stran¢ s ryhou a vyrazenym cCislem ,,10“ (jedno ¢islo na kazdé strané pulici ryhy).

Miraklide 20 mg: Bilé, ovalné, potahované tablety na jedné stran€ s vyrazenym ,,E9CM* a na druhé
stran¢ s ryhou a vyrazenym c¢islem ,,20 (jedno ¢islo na kazdé strané pulici ryhy).

Tabletu lze rozdélit na stejné davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Lécba depresivnich epizod.

Lécba panické poruchy s agorafobii nebo bez agorafobie.
Lécba socialni uzkostné poruchy (socialni fobie).

Lécba generalizované uzkostné poruchy.

Lécba obsedantné-kompulzivni poruchy.

4.2 Davkovani a zpusob podani
Dévkovéni

Bezpecnost dennich davek vyssich nez 20 mg nebyla prokazana.

Depresivni epizody

Obvyklé davkovani je 10 mg jednou denné. V zévislosti na individualni odezvé pacienta 1ze davku
zvySit maximalné na 20 mg denné.



Pro dosazeni odezvy na antidepresivum jsou obvykle zapotiebi dva az Ctyfi tydny. Po upravé ptiznaki
je pro upevnéni odezvy tieba v 1ébé pokracovat minimalné¢ dalsich Sest mésict.

Panické porucha s agorafobii nebo bez agorafobie

V prvnim tydnu se doporucuje nasadit pocatetni davku 5 mg a tu nasledné zvysit na 10 mg denné.
V zavislosti na individualni odezvé pacienta je mozné davku dale zvySovat, maximalné na 20 mg denné.

Maximalni u€innosti se dosahuje zhruba po tfech mésicich. Lécba trva neékolik mésici.

Socialni uizkostna porucha

Obvyklé davkovani je 10 mg jednou denn€. Pro dosazeni ulevy od ptiznakt jsou obvykle zapotiebi dva
az Ctyfi tydny. Davku lze nasledné a v zavislosti na individudlni odezvé pacienta snizit na 5 mg nebo
zvysit maximalné na 20 mg denné.

Socialni uzkostna porucha je onemocnéni s chronickym pribéhem, pro upevnéni odezvy se doporucuje
lécba trvajici 12 tydnii. Dlouhodoba 1écba pacienti sodezvou byla studovdna Sest mésicti a
v individualnich ptipadech ji 1ze zvazit za ucelem prevence recidivy. Piinosy 1éCby je tieba pravidelne
prehodnocovat.

Socialni uzkostna porucha je piesné vymezené diagnostické oznaceni specifické poruchy, ktera by se
neméla zaménovat za nadmérnou plachost. Farmakoterapie je indikovana pouze v pfipad¢, Ze porucha
vyznamn¢ naruSuje pracovni a socialni aktivity.

Misto, které tato 1éCba zaujima v porovnani s kognitivné behavioralni terapii, nebylo posuzovano.
Farmakoterapie je soucasti celkové terapeutické strategie.

Generalizovana uzkostnd porucha

Pocatecni davka je 10 mg jednou denné. V zavislosti na individualni odezvé pacienta 1ze davku zvysit
maximalné na 20 mg denné.

Dlouhodoba 1écba pacientd s odezvou byla studovana po dobu minimaln¢ Sest mésicti u pacienti, kteii
uzivali davku 20 mg/den. Pfinosy 1écby a davkovani je tfeba v pravidelnych intervalech opakované
kontrolovat (viz bod 5.1).

Obsedantné-kompulzivni porucha

Pocateéni davka je 10 mg jednou denné. V zavislosti na individualni odezvé pacienta lze davku zvysit
maximalné na 20 mg denné.

Vzhledem k tomu, ze OCD je chronické onemocnéni, méli by byt pacienti 1é¢eni dostatecné dlouho, aby
bylo zajisténo, Ze se u nich jiz nevyskytuji Zzddné ptiznaky onemocnéni.

Ptinosy 1é¢by a davkovani je tieba pravidelné prehodnocovat (viz bod 5.1).

Starsi pacienti (vék > 65 let)

Uvodni davka je 5 mg jednou denné. V zavislosti na individudlni odpovédi pacienta je mozné zvysit
davku az na 10 mg denné¢ (viz bod 5.2).

Ucinnost escitalopramu na socidlni izkostnou poruchu u starSich pacientli nebyla studovana.

Déti a dospivajici (vék < 18 let)

Escitalopram se nema pouzivat pti 1écbé déti a dospivajicich mladsich 18 let (viz bod 4.4).

Snizena funkce ledvin

U pacientd s mirnou nebo stfedné zavaznou poruchou funkce ledvin neni tfeba davkovani upravovat.
U pacientt se zavaznou poruchou funkce ledvin (CLCR niz§i nez 30 ml/min) se doporucuje postupovat
opatrné (viz bod 5.2).



Snizena funkce jater

U pacientd s mimé nebo stfedné zavaznou poruchou funkce jater se pro prvni dva tydny lécby
doporucuje pocatecni davka 5 mg denné. V zavislosti na individualni odezvé pacienta lze davku zvysit
na 10 mg denné. U pacientli se z&vaznou poruchou funkce jater se doporucuje postupovat obezietné a
mimofadné opatrné davku titrovat (viz bod 5.2).

Pacienti Spatné metabolizujici pomoci enzymu CYP2C19

U pacientd, ktefi $patné metabolizuji pomoci CYP2C19, se pro prvni dva tydny 1é¢by doporucuje
pocatecni davka 5 mg denné. V zavislosti na individualni odezvée pacienta Ize davku zvysit na 10 mg
denné (viz bod 5.2).

Piiznaky doprovazejici vysazeni 1é¢by

Je tfeba se vyvarovat nahlého vysazeni piipravku. Pfi vysazovani lécby escitalopramem je tieba davku
postupné snizovat v prubéhu nejméné jednoho az dvou tydnti, aby se snizilo riziko ptiznakl z vysazeni
(vizbody 4.4 a 4.8). V piipade¢, Ze se po snizeni davky nebo vysazeni 1éCby objevi nesnesitelné ptiznaky,
lze zvazit opakované nasazeni diive predepsané davky. Poté mlze 1ékai davku opét snizovat, ovSem
pomaleji.

Zpusob podani

Escitalopram se podava jednou denné a Ize jej uzivat s jidlem nebo bez jidla.

4.3 Kontraindikace
Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.

Soubézna 1écba neselektivnimi ireverzibilnimi inhibitory monoaminooxidazy (inhibitory MAO) je
kontraindikovéna z diivodu rizika serotoninového syndromu vyznacujiciho se agitovanosti, tfesem,
hypertermii apod. (viz bod 4.5).

Kombinace escitalopramu s reverzibilnimi inhibitory MAO-A (napf. moklobemidem) nebo
s reverzibilnim neselektivnim inhibitorem MAO linezolidem je kontraindikovana z divodu rizika
vzniku serotoninového syndromu (viz bod 4.5).

Escitalopram je kontraindikovan u pacientti se znamym prodlouzenim QT intervalu nebo se syndromem
vrozeného dlouhého QT intervalu.

Escitalopram je kontraindikovan soucasné s léky, o kterych je znamo, ze prodluzuji QT interval (viz
bod 4.5).

4.4 Zvlastni upozornéni a zvlastni opati‘eni pro pouziti

Dale uvedena zvlastni upozornéni a opatieni se vztahuji k terapeutické tfide pripravkt SSRI (Selective
Serotonin Re-uptake Inhibitors [selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninul]).

Pouziti u déti a dospivajicich mladSich 18 let

Escitalopram neni urcen pro 1é¢bu déti a dospivajicich mladsSich 18 let. V ramci klinickych hodnoceni u
déti a dospivajicich 1éCenych antidepresivy v porovnani s témi, ktefi byli 1éCeni placebem, bylo Casteji
pozorovano suicidalni chovani (pokusy o sebevrazdu a myslenky na sebevrazdu) a hostilita (piedevsim
agrese, vzdorovité chovani a hnév). V pfipad¢, Ze na zaklad¢ klinické potfeby bude piesto rozhodnuto
o nasazeni 1éCby, je nutno peclivé sledovat, zda se u pacienta neobjevi suicidalni pfiznaky. Dale u déti
a dospivajicich nejsou k dispozici dlouhodoba bezpecnostni data o riistu, zrani a rozvoji kognitivnich a
behavioralnich funkci.



Paradoxni tizkost

U nékterych pacientl s panickou poruchou muize na zacatku 1éCby antidepresivy dojit k zesileni
uzkostnych ptiznakt. Tato paradoxni reakce pii pokracujici 1é¢bé obvykle odezni do dvou tydnt. Pro
snizeni pravdépodobnosti anxiogenniho ucinku se doporucuje nizka pocatecni davka (viz bod 4.2).

Zachvaty

V pfipadé, Ze se u pacienta poprvé objevi zachvaty nebo dojde-li k nartstu jejich ¢etnosti (u pacient
s diivejsi diagnozou epilepsie), je tieba escitalopram vysadit. Pripravky SSRI by se nemély nasazovat
pacientim s nestabilni epilepsii a pacienty s kontrolovanou epilepsii je tfeba pecliveé sledovat.

Manie

Pripravky SSRI je tfeba pouzivat opatrné u pacientli s vyskytem manie / hypomanie v anamnéze. Tyto
ptipravky je tfeba vysadit v ptipad¢, Ze u pacienta dojde k nastupu manické faze.

Diabetes

U pacientli s diabetem miize 1éCba ptipravkem SSRI ménit kontrolu glykemie (hypoglykemie nebo

hyperglykemie). MiZe byt nutné upravit divkovani inzulinu anebo peroralnich antidiabetik.

Sebevrazda / suicidalni mys$lenky nebo klinické zhorSeni

Deprese je spojena se zvySenym rizikem suicidalnich myslenek, sebeposSkozovanim a sebevrazdou
(suicidalni ptihody). Toto riziko pfetrvava az do vyznamné remise. Vzhledem k tomu, Ze béhem prvnich
nékolika tydnt 1é¢by nebo i déle nemusi dojit ke zlepSeni, je tieba pacienty peclivé sledovat, dokud u
nich k takovému zlep$eni nedojde. Podle obecnych klinickych zkuSenosti se mize riziko sebevrazdy
v ranych fazich uzdravovani zvySovat.

Se zvySenym rizikem suicidalnich pfihod mohou byt spojené také jiné psychiatrické poruchy, pro jejichz
lécbu se escitalopram predepisuje. Pii 1€cbé pacientl s jinymi psychiatrickymi poruchami je tudiz nutno
dodrzovat stejna opatieni jako pii 1écbé pacientd s depresivni poruchou.

U pacientl se suicidalnimi pfihodami v anamnéze nebo u pacientti vykazujicich vyznamny stupeni
suicidalniho mysleni pfed zahajenim 1écby je zndmo, Ze jsou vystaveni vySSimu riziku suicidalnich
myslenek nebo pokust o sebevrazdu. Tito pacienti by tudiz méli byt v pribehu 1écby pecliveé sledovani.
Metaanalyza klinickych hodnoceni kontrolovanych placebem, kterd se zabyvala pouzivanim
antidepresiv u dospélych pacientd s psychiatrickymi poruchami, ukazala, ze existuje zvysené riziko
suicidalniho chovani u pacientli mladsich 25 let uzivajicich antidepresiva v porovnani s témi, ktefi
uzivaji placebo. Lékova terapie by mela byt spojena s peclivym dohledem nad pacienty, zejména
pacienty s vysokym rizikem, a to ptedevsim v rané fazi 1é¢by a po zménach davkovani.

Pacienty (a osoby o n¢ pecujici) je tfeba upozornit na nutnost sledovani, zda nedochazi ke klinickému
zhorseni, k suicidalnimu chovani ¢i mysleni nebo zda se neobjevuji neobvyklé zmény chovani, a dale
na to, ze pokud se takové ptiznaky objevi, je tfteba ihned vyhledat 1¢katskou pomoc.

Akatizie / psychomotoricky neklid

Uzivani piipravkd SSRI / SNRI byva spojovano s rozvojem akatizie, pro kterou je charakteristicky
subjektivne neptijemny nebo obavy budici neklid a potfeba Castého pohybu, doprovazena neschopnosti
v klidu sedét nebo stat. Nejvétsi pravdépodobnost téchto stavil je béhem prvnich nékolika tydnt 1é¢by.
U pacientd, u nichz se tyto pfiznaky objevi, mize byt zvyseni davky Skodlivé.

Hyponatrémie

Ve spojeni s uzivanim ptipravkl SSRI byla vzacné hlasena hyponatreémie, ktera je pravdépodobné
zplsobovana nepfimeéfenym vylu¢ovanim antidiuretického hormonu (SIADH). Tento stav se obecn¢
upravi po vysazeni lécby. Je nutno postupovat opatrné u rizikovych pacientt, jako jsou starsi pacienti



nebo pacienti s cirhdzou jater, nebo v piipadech, kdy se 1é¢ba kombinuje s jinymi piipravky, které
mohou zptisobit hyponatrémii.

Hemoragie

V souvislosti s piipravky SSRI byly hlaseny ptipady abnormalit kozniho krvaceni, jako jsou ekchymozy
a purpura. Doporucuje se postupovat opatrné u pacientd uzivajicich SSRI, zejména pii soucasném
uzivani peroralnich antikoagulancii, a dale 1écivych pfipravki, o nichz je znamo, ze ovliviuji funkci
krevnich destiCek (napf. atypicka antipsychotika a fenothiaziny, vétSina tricyklickych antidepresiv,
kyselina acetylsalicylova a nesteroidni protizdnétlivé ptipravky (NSAID), tiklopidin a dipyridamol), a
dale u pacientli se znamou tendenci ke krvaceni.

SSRI/SNRI mohou zvysit riziko poporodniho krvaceni (viz body 4.6 a 4.8).

ECT (elektrokonvulzivni terapie)

O soucasném podavani SSRI a ECT existuji omezené klinické zkuSenosti, je tudiz tieba postupovat s
opatrnosti.

Serotoninovy syndrom

Opatrnost se doporucuje, je-li escitalopram uzivan soucasné s léCivymi piipravky, jez vykazuji
serotonergni u¢inky, jako je sumatriptan nebo jiné triptany, tramadol a tryptofan.

Serotoninovy syndrom byl ve vzacnych piipadech hlaSen u pacientll uzivajicich ptipravky SSRI
soub&zné se serotonergnimi lé¢ivymi ptipravky. Na rozvoj tohoto stavu miize ukazovat kombinace
urcitych ptiznakt, jako je agitovanost, ties, myoklonus a hypertermie. Pokud se tyto ptiznaky objevi, je
tieba 1écbu SSRI a serotonergni 1éCivy ptipravek ihned vysadit a zahdjit symptomatickou 1écbu.

Tiezalka teCkovana

Soucasné uzivani SSRI a bylinnych pfipravkil obsahujicich tfezalku teckovanou (Hypericum
perforatum) muze vést ke zvySenému vyskytu nezadoucich reakci (viz bod 4.5).

Pifiznaky z vysazeni doprovazejici ukondeni 1é¢by

Ptiznaky doprovazejici vysazeni 1é¢by jsou Casté, zejména byla-li 1é€ba vysazena nahle (viz bod 4.8).
V ramci klinickych hodnoceni se nezadouci ptihody pozorované pii vysazeni lécby objevovaly zhruba
u 25 % pacientt 1éCenych escitalopramem a u 15 % pacientl uzivajicich placebo.

Riziko ptiznakli doprovézejicich vysazeni lécby mlze zaviset na nekolika faktorech, které zahrnuji
délku a davkovani 1éCby, a dale rychlost snizovani davky. Mezi nejcastéji hlasené reakce patii zavrate,
smyslové poruchy (zahrnujici parestézie a pocity elektrickych vybojti), poruchy spanku (zahrnujici
nespavost a Zivé sny), agitovanost nebo uzkost, nevolnost anebo zvraceni, tfes, zmatenost, pocent,
bolesti hlavy, prijem, palpitace, emocni nestabilita, podrazdénost a poruchy zraku. Tyto pfiznaky jsou
obecné mirné az stfedni intenzity, u né€kterych pacientli mize byt ovSem jejich intenzita vysoka.

Tyto ptiznaky obvykle nastupuji béhem prvnich né€kolika dnii po vysazeni 1écby, nicméné velmi vzacné
byly takové ptiznaky hlaSeny u pacienttl, ktefi zapomnéli uzit davku ptipravku.

Obecné tyto piiznaky obvykle do dvou tydnt spontanné vymizi, i kdyz u nékterych osob muze byt tato
doba delsi (dva az tii mésice nebo déle). Z tohoto diivodu se doporucuje pii vysazovani 1écby davku

escitalopramu postupné, v pribéhu n¢kolika tydni nebo mésicli, snizovat, v souladu s potiebami
pacienta (viz odstavec ,,Ptiznaky doprovazejici vysazeni 1écby*, bod 4.2).

Ischemicka choroba srde¢ni

Z divodu omezenych klinickych zkuSenosti se doporucuje postupovat u pacientd s ischemickou
chorobou srde¢ni s opatrnosti (viz bod 5.3).



Prodlouzeni QT intervalu

Bylo zjisténo, Ze escitalopram zpasobuje na davce zavislé prodlouzeni QT intervalu. Po uvedeni
pripravku na trh byly hlaseny ptipady prodlouzeni QT intervalu a ventrikularnich arytmii vCetn¢ torsade
de pointes s hypokalémii nebo s jiz existujicim prodlouzenim QT intervalu nebo jinym srde¢nim
onemocnénim (viz bod 4.3, 4.5,4.8,4.9a5.1).

Opatrnost se doporucuje u pacientt se signifikantni bradykardii, nebo u pacientti s nedavno prodélanym
akutnim infarktem myokardu nebo nekompenzovanym srde¢nim selhanim.

Poruchy elektrolytové rovnovahy jako hypokalémie a hypomagnezémie zvysuji riziko malignich
arytmii a mély by byt upraveny pted zahajenim lécby escitalopramem.

U pacientl se stabilizovanym srde¢nim onemocnénim by se mélo pied zahajenim 1écby zvazit EKG
vysetieni.

Pokud se v pribéhu 1é¢by escitalopramem objevi znamky srde¢ni arytmie, 1é€ba by méla byt prerusena
a mélo by byt provedeno EKG vySetieni.

Glaukom s uzavienym thlem

SSRI véetné escitalopramu mohou mit vliv na velikost zornice a vést k mydriaze. Tento mydriaticky
ucinek muze zuzit o¢ni komorovy uhel, coz mize mit za nasledek zvySeni nitroocniho tlaku a rozvoj
glaukomu s uzavienym uhlem, zvlasté u predisponovanych pacientii. Escitalopram je proto nutné
pouzivat s opatrnosti u pacientd s glaukomem s uzavienym thlem nebo s glaukomem v anamnéze.

Sexudlni dysfunkce

Selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu (SSRI)/inhibitory zpétného vychytavani
serotoninu a noradrenalinu (norepinefrinu) (SNRI) mohou zplsobit ptfiznaky sexudlni dysfunkce (viz
bod 4.8). Byly hlaseny ptipady dlouhodobé sexualni dysfunkce, kdy ptiznaky pretrvavaly i po preruseni
lécby SSRI/SNRI.

Piipravek Miraklide obsahuje sodik
Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné potahované tableté, to
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Farmakodynamické interakce

Kontraindikované kombinace:

Ireverzibilni neselektivni inhibitory MAO

Ptipady zavaznych reakci byly hlaSeny u pacientd uzivajicich pfipravek SSRI v kombinaci
s neselektivnim ireverzibilnim inhibitorem monoaminooxidazy (IMAO), a dale u pacientd, ktefi
nedavno vysadili piipravek SSRI a zah4jili [é¢bu IMAO (viz bod 4.3). V nékterych piipadech doslo u
pacienta k rozvoji serotoninového syndromu (viz bod 4.8).

Escitalopram je kontraindikovan v kombinaci s neselektivnimi ireverzibilnimi IMAO. Lécbu
escitalopramem lze zahajit 14 dni po vysazeni lécby ireverzibilnimi IMAO. Po vysazeni escitalopramu
by pted zahajenim 1éCby neselektivnim ireverzibilnim IMAO mélo ub&hnout alespont sedm dnti.

Reverzibilni selektivni inhibitor MAO-A (moklobemid)



Vzhledem k riziku serotoninového syndromu je kombinace escitalopramu s inhibitorem MAO-A, jako
je moklobemid, kontraindikovana (viz bod 4.3). V piipad¢, Ze bude uzivani této kombinace nezbytné,
je tfeba 1é¢bu zahajit minimalni doporuc¢enou davkou a pacienta sledovat se zvySenou opatrnosti.

Reverzibilni neselektivni inhibitor MAO (linezolid)

Antibiotikum linezolid je reverzibilni neselektivni inhibitor MAO a pacientiim uzivajicim escitalopram
by se nemél podavat. V ptipadé, ze bude uzivani této kombinace nezbytné, je tieba 1écbu zahajit
minimalni doporu¢enou davkou a pacienta peclive sledovat (viz bod 4.3).

Ireverzibilni selektivni inhibitor MAO-B (selegilin)

V kombinaci se selegilinem (ireverzibilni inhibitor MAO-B) je tfeba opatrnost vzhledem k riziku
rozvoje serotoninového syndromu. Selegilin v davkach do 10 mg/den Ize bezpecné podéavat spolu
s racemickym citalopramem.

Prodlouzeni QT intervalu

Farmakokinetické a farmakodynamické studie mezi escitalopramem a jinymi 1é¢ivymi piipravky, které
prodluzuji QT interval, nebyly provedeny. Aditivni ti¢inek escitalopramu a téchto 1é¢ivych ptipravki
nelze vyloucdit. Proto je soucasné podavani escitalopramu a lé¢ivych ptipravka, které prodluzuji QT
interval, jako jsou antiarytmika tiidy IA a III, antipsychotika (napt. fenothiazinové derivaty, pimozid,
haloperidol), tricyklické antidepresiva, nékteré antimikrobialni latky (napft. sparfloxacin, moxifloxacin,
erythromycin i.v., pentamidin, antimalarika, zejména halofantrin), nékterd antihistaminika (astemizol,
mizolastin) kontraindikovano.

Kombinace, které si vyzaduji opatieni pro pouziti:

Serotonergni lécivé pripravky

Soucasné uzivani se serotonergnimi léCivymi pfipravky (napf. tramadol, sumatriptan a jiné triptany)
mize vést k rozvoji serotoninového syndromu.

Leciveé pripravky, které snizuji prah pro vznik zachvatii

Piipravky SSRI mohou snizovat prah pro vznik zachvatl. Pfi soubézném uzivani jinych Iécivych
piipravkd, které mohou snizovat prah zachvat (napf. antidepresiva (tricyklicka, SSRI), neuroleptika
(fenothiaziny, thioxantheny a butyrofenony), meflochin, bupropion a tramadol), se doporucuje
opatrnost.

Lithium, tryptofan

V piipadé uzivani SSRI spolecné s lithiem nebo tryptofanem byly hlaseny zesilené ucinky, z tohoto
dtvodu je pii souasném uzivani SSRI spolu s témito 1é¢ivymi piipravky tieba postupovat s opatrnosti.
Trezalka teckovana

Soucasné uzivani SSRI a bylinnych pfipravki obsahujicich tfezalku teCkovanou (Hypericum
perforatum) muze vést ke zvySenému vyskytu nezadoucich reakcei (viz bod 4.4).

Hemoragie

Je-li escitalopram uzivan v kombinaci s peroralnimi antikoagulancii, mize dochazet ke zménam Gcinkt
antikoagulancii. Pfi zahajeni nebo vysazeni 1éCby escitalopramem je tfeba u pacientll uzivajicich
peroralni antikoagulancia pozorné sledovat koagulaci (viz bod 4.4).

Soubézné uzivani nesteroidnich antirevmatik (NSAID) mtze vést ke zvySenym sklontim ke krvacivym
staviim (viz bod 4.4).



Alkohol

Neptedpoklada se, Ze by mezi escitalopramem a alkoholem dochazelo k farmakodynamickym nebo
farmakokinetickym interakcim. Nicméné stejné jako v pfipadé jinych psychotropnich 1é¢ivych
pripravkl se kombinace s alkoholem nedoporucuje.

Lécivé pripravky vyvolavajici hypokalémii/hypomagnezémii

Pti soubézném pouziti 1é¢ivych piipravkt zpisobujicich hypokalémii/hypomagnezémii je nutna
opatrnost, protoZe tyto stavy zvySuji riziko malignich arytmii (viz bod 4.4).

Farmakokinetické interakce

Vliv jinych 1é¢ivych piipravku na farmakokinetiku escitalopramu

Mediatorem metabolismu escitalopramu je ptevazné¢ CYP2C19. K jeho metabolismu mohou pfispivat
také CYP3A4 a CYP2D6, i kdyz v mensi mife. Castenym katalyzatorem metabolismu hlavniho
metabolitu S-DCT (demethylovany escitalopram) je podle vseho CYP2D6.

Soucasné podavani escitalopramu a omeprazolu 30 mg jednou denné (inhibitor CYP2C19) vedlo ke
sttednimu (zhruba 50%) nartistu koncentraci escitalopramu v plazmé.

Soucasné podavani escitalopramu s cimetidinem 400 mg dvakrat denné (stfedn¢ silny enzymaticky
inhibitor) vedlo k mirnému (ptiblizné¢ 70%) zvySeni plazmatickych koncentraci escitalopramu. Pfi
podavani escitalopramu v kombinaci s cimetidinem se doporucuje opatrnost. Mize byt nutné upraveni

davky.

Pfi soucasném podavani inhibitori CYP2C19 (napf. omeprazolu, esomeprazolu, flukonazolu,
fluvoxaminu, lansoprazolu, tiklopidinu) nebo cimetidinu je tudiz tfeba postupovat s opatrnosti. Na
zaklad¢ sledovani vedlejsich ucinkl v pribéhu soubézné 1écby miize byt nutné davku escitalopramu
snizit.

Ucinek escitalopramu na farmakokinetiku jinych 1é¢ivych piipravki

Escitalopram je inhibitor enzymu CYP2D6. Pfi souCasném podavani escitalopramu s lé¢ivymi
pripravky, které se metabolizuji pfevazné ptisobenim tohoto enzymu a které vykazuji tizky terapeuticky
index, napft. flekainid, propafenon a metoprolol (pfi 1é¢bé srdecniho selhani), nebo s nékterymi lécivymi
piipravky piisobicimi na CNS, které se metabolizuji pievazné pisobenim CYP2D6, napt. antidepresiva
jako desipramin, klomipramin a nortriptylin, nebo antipsychotika jako risperidon, thioridazin a
haloperidol, se doporucuje postupovat s opatrnosti. Miize byt nutné upravit davkovani.

Spolecné podavani desipraminu nebo metoprololu vedlo v obou ptipadech k dvojnasobnému nartistu
hladin téchto dvou substrati CYP2D6 v plazmé.

Na zéklad¢ studii in vitro bylo prokazano, ze escitalopram muize rovnéz zptisobovat slabou inhibici
CYP2C19. Pti soucasném uzivani 1éCivych ptipravku, které se metabolizuji pisobenim CYP2C19, se
doporucuje opatrnost.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi
Pokud jde o expozici béhem t¢hotenstvi, jsou pro escitalopram k dispozici pouze omezena klinicka data.

V ramci studii reprodukéni toxicity escitalopramu u potkant byly pozorovany embryo-fetotoxické
ucinky, nikoliv ale zvySeny vyskyt malformaci (viz bod 5.3). Escitalopram by se nemél uzivat béhem
téhotenstvi, pokud to neni jednoznacné nezbytné, a pouze na zéklad¢ peclivého posouzeni rizika /
piinosu.



V piipadé, ze matka escitalopram uziva az do pozd¢jsSich stadii t€hotenstvi, zejména béhem tietiho
trimestru, je tfeba novorozence sledovat. Béhem tehotenstvi je tieba se vyvarovat ndhlého vysazeni
1é¢by.

V piipadech, kdy matky uzivaji SSRI / SNRI béhem pozdéjsich fazi t¢hotenstvi, mohou se u
novorozencl vyskytnout tyto pifiznaky: dechova tisen, cyandza, apnoe, zachvaty kieci, nestabilni
teplota, obtize skrmenim, zvraceni, hypoglykemie, hypertonie, hypotonie, hyperreflexie, ties,
nervozita, drazdivost, letargie, nepfetrzity plac, spavost a potize se spankem. Tyto pfiznaky by mohly
byt zptisobené bud’ serotonergnimi uc¢inky nebo se mize jednat o ptiznaky doprovazejici vysazeni [éCby.
Ve vétsing pripadt komplikace nastupuji ihned nebo brzo (< 24 hodin) po porodu.

Na zaklad¢ epidemiologickych dat lze usuzovat, ze uzivani SSRI v téhotenstvi, zejména b&hem
pozdéjsiho stadia, mize zvySovat riziko perzistentni plicni hypertenze u novorozence (PPHN).
Pozorované riziko bylo pfiblizn€ 5 ptipadi na 1000 téhotenstvi. V celkové populaci se objevuji 1 az 2
ptipady PPHN na 1000 t¢hotenstvi.

Observacni tidaje naznacuji zvysené riziko (méné nez dvojnasobné) poporodniho krvaceni po expozici
SSRI/SNRI béhem posledniho mésice pted porodem (viz body 4.4 a 4.8).

Kojeni
Ptedpoklada se, ze se escitalopram vylucuje do matetského mléka.

Z tohoto diivodu se kojeni béhem 1é¢by nedoporucuje.

Fertilita

Studie na zvitatech prokazaly, Ze citalopram muze ovlivnit kvalitu spermii (viz bod 5.3).
Spontanni hldSeni u nékterych SSRI prokazala, ze vliv na kvalitu spermii je reverzibilni.
Vliv na lidskou fertilitu zatim nebyl pozorovan.

4.7 U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Piestoze bylo prokazéano, ze escitalopram neovliviiuje dusevni funkce ani psychomotoricky vykon,
kazdy psychoaktivni 1é¢ivy ptipravek mize narusovat usudek nebo dovednosti. Pacienti by méli byt
upozornéni na mozné riziko ovlivnéni jejich schopnosti fidit automobil a obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky
Nezadouci reakce se vyskytuji nejcastéji behem prvniho nebo druhého tydne 1écby a pii pokracujici
1é¢bé jejich intenzita i Cetnost obvykle klesaji.

Piehled nezadoucich tcinku v tabulce

Také pro escitalopram byly hlaSeny v ramci klinickych hodnoceni kontrolovanych placebem nebo jako
spontanni piihody po uvedeni na trh dale uvedené nezadouci 1ékové reakce znamé u SSRI, usporadané
podle tfid organovych systému a Cetnosti vyskytu.

Udaje o &etnostech byly pievzaty z klinickych hodnoceni a nejsou korigované podle placeba. Cetnosti
jsou definovany nésledujicim zptisobem: Velmi casté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ Casté (>
1/1000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1000), velmi vzacné (< 1/10 000), a neni znamo
(z dostupnych tdajt nelze urcit).

T¥ida organového systému | Cetnost NeZadouci ucinek
vyskytu

Poruchy krve a | Neni zndmo Trombocytopenie

lymfatického systému




Poruchy imunitniho | Vzéacné Anafylaktickd reakce

systému

Endokrinni poruchy Neni znamo Neptimérena sekrece ADH

Poruchy metabolismu a | Casté Snizena chut’ k jidlu, zvysSena chut k jidlu,

VyZivy

zvyseni télesné hmotnosti

Méneé Casté

Snizovani télesné hmotnosti

Neni znamo

Hyponatrémie, anorexie!

Psychiatrické poruchy

Casté

Uzkost, neklid, abnormalni sny
Zeny i muzi: pokles libida

Zeny: anorgasmie

Méng¢ Casté

Bruxismus, agitovanost, nervozita, panické

ataky, stav zmatenosti

Vzacné

Agrese, depersonalizace, halucinace

Neni znamo

Manie, suicidalni mysleni, suicidalni chovani?

Poruchy nervového systému

Velmi Casté

Bolest hlavy

Casté

Nespavost, spavost, zavraté, parestezie, ties

Méng¢ Casté

Porucha chuti, porucha spanku, synkopa

Vzacné Serotoninovy syndrom
Neni znamo Dyskineze, poruchy  hybnosti,  kiece,
psychomotoricky neklid/akatizie!
Poruchy oka Mén¢ cCasté Mydriaza, poruchy vidéni
Poruchy ucha a labyrintu Méné Casté Tinnitus
Srdecni poruchy Mén¢ casté Tachykardie
Vzéacné Bradykardie
Neni znamo ProdlouZeni intervalu QT na
elektrokardiogramu, ventrikuldrni arytmie
vcetné torsade de pointes
Cévni poruchy Neni zndmo Ortostaticka hypotenze
Casté Sinusitida, zivani
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Respiracni,  hrudni  a | Mén¢ Casté Epistaxe
mediastinalni poruchy
Gastrointestinalni poruchy | Velmi casté Nevolnost

Casté

Prljem, zacpa, zvraceni, sucho v tstech

Méng¢ Casté

Hemoragie do zazivaciho Ttstroji (vCetné

rektalni hemoragie)

tkané

Poruchy jater a zluCovych | Neni znamo Hepatitida, abnormalni jaterni testy
cest
Poruchy ktize a podkozni | Casté Zvysena potivost

Méné Casté

Kopfivka, alopecie, vyrazka, pruritus

systému a prsu

Neni zndmo Ekchymoza, angioedém
Poruchy svalové a kosterni | Casté Artralgie, myalgie
soustavy a pojivové tkané
Poruchy ledvin a | Neni znamo Retence moci
mocovych cest
Poruchy  reprodukéniho | Casté Muzi: poruchy ejakulace, impotence

Méné Casté

Zeny: metroragie, menoragie

mist¢ aplikace

Neni znamo Galaktorea
Muzi: priapismus
Poporodni krvaceni?
Celkové poruchy areakce v | Casté Unava, pyrexie

Méné casté

Edém

! Tyto ptihody byly hlaseny pro terapeutickou skupinu SSRI.

2 Ptipady suicidalniho mysleni a suiciddlniho chovani byly hldSeny béhem 1é¢by escitalopramem nebo

Casné po jejim vysazeni (viz bod 4.4).

3 Tento nezddouci G¢inek byl hlaSen u terapeutické skupiny SSRI/SNRI (viz body 4.4 a 4.6).

ProdlouZeni QT intervalu

Po uvedeni ptipravku na trh byly hlaSeny piipady prodlouzeni QT intervalu a ventrikularnich arytmii
véetn€ torsade de pointes, pifedev§im u Zen s hypokalémii nebo s jiz existujicim prodlouzenim QT

intervalu ¢i jinym srdeénim onemocnénim (viz body 4.3, 4.4,4.5,4.9 a 5.1).

Skupinové uéinky

Na zéklad¢ epidemiologickych studii, které byly provadény zejména u pacientt ve véku 50 let a starsich,
bylo ukazano zvysené riziko zlomenin kosti u pacientll uzivajicich SSRI a TCA. Mechanismus, ktery

toto riziko zptisobuje, neni znam.
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Piiznaky doprovazejici vysazeni 1é¢by

Vysazeni SSRI/ SNRI (zejména byla-li lécba vysazena nahle) ¢asto vede k pfiznakiim z vysazeni. Mezi
nejcastéji hlasené reakce patii zavraté, smyslové poruchy (zahrnujici parestezie a pocity elektrickych
vybojit), poruchy spanku (zahrnujici nespavost a zivé sny), agitovanost nebo uzkost, nevolnost anebo
zvraceni, tfes, zmatenost, poceni, bolesti hlavy, prijem, palpitace, emo¢ni nestabilita, podrazdénost a
poruchy zraku. Tyto pfiznaky jsou obecné mirné az stfedni intenzity a spontanné vymizi, u nékterych
pacientll mize byt ovSem jejich intenzita vysoka a jejich vyskyt mize trvat déle. Proto se doporucuje
postupné snizovani davky escitalopramu, az jeho podévani jiz nebude potiebné (viz body 4.2 a 4.4).

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezfeni na nezadouci Uc€inky po registraci lécivého ptipravku je dulezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru pfinosu a rizik 1écivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ti€inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Toxicita

Klinickd data o predavkovani escitalopramem jsou omezend, v fad¢ pfipadii se jednalo o soucasné
predavkovani jinymi ptipravky. Ve vétSiné piipadd byly hlaSeny mimé piiznaky nebo zadné. Vzacné
byly hlaseny fatalni pfipady ptedavkovani samotnym escitalopramem, ve vétSin€ piipada se jednalo o
pfedavkovani soucasné uzivanymi pfipravky. Davky samotného escitalopramu od 400 do 800 mg
nebyly spojeny s zadnymi zdvaznymi piiznaky.

Ptiznaky

Pfiznaky hlasené pii predavkovani escitalopramem zahrnovaly pfevazné piiznaky v oblasti centralni
nervoveé soustavy (od zévrati, tfesu a agitovanosti, az po vzacné piipady serotoninového syndromu,
konvulzi a komatu), zazivaciho ustroji (nevolnost / zvraceni) a kardiovaskularniho systému (hypotenze,
tachykardie, prodlouzeni QT intervalu a arytmie), a konecné zahrnovaly také stavy postihujici
rovnovahu elektrolyti / tekutin (hypokalémie, hyponatrémie).

Lécba
Neexistuje zadny specificky protijed. V ptipadé predavkovani udrzujte prichodné dychaci cesty,
zajistéte adekvatni oxygenaci a dychani. Je vhodné zvazit vyplach zaludku a podani zivocisného uhli.

Vyplach zaludku by se mél provést co nejdiive po peroralnim uziti. Doporucuje se monitorovani srde¢ni
¢innosti a vitalnich funkci, spolu s uplatnénim obecnych symptomatickych podpiirnych opatieni.

U pacientli s méstnavym srde¢nim selhanim/bradykardii, u pacientt, ktefi souc¢asné uzivaji léky, které
prodluzuji QT interval nebo u pacientli s narusenym metabolismem, napf. s poruchou funkce jater se v
ptipadé predavkovani doporucuje monitorovat EKG.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antidepresiva, selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu

12


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

ATC kéd: NO6AB10

Mechanismus u¢inku

Escitalopram je selektivni inhibitor zpétného vychytavani serotoninu (5-HT) vyznacujici se vysokou
afinitou k primarmimu vazebnému mistu. Escitalopram se vaze také na alosterické vazebné misto na
transportéru serotoninu s 1000nasobné nizsi afinitou.

Escitalopram nevykazuje zadnou nebo jen nizkou afinitu k fadé receptorii v¢etné receptortt 5-HT1a, 5-
HT,, dopaminovych D; a D,, al-, a2-, P-adrenoceptorli, histaminovych H;, muskarinovych
cholinergnich, benzodiazepinovych a opiatovych receptort.

Jedinym pravdépodobnym mechanismem ucinku, ktery vysvétluje farmakologické a klinické ucinky
escitalopramu, je inhibice zpétného vychytavani 5-HT.

Farmakodynamické uéinky

Ve dvojité zaslepené, placebem kontrolované EKG studii u zdravych dobrovolnikii byla zména proti
pocatecni hodnoté QTc (méfend s korekei dle Fridericia) 4,3 ms (90% CI: 2,2, 6,4) pii davce 10 mg/den
a 10,7 ms (90 % CI: 8,6, 12,8) pii supraterapeutické davce 30 mg/den (viz bod 4.3, 4.4,4.5,4.8 a 4.9).

Klinické uéinnost

Depresivni epizody

Na zéakladé¢ tii ze Ctyt dvojité zaslepenych, placebem kontrolovanych, kratkodobych (8 tydnt) studii
bylo zjisténo, Ze escitalopram je ucinny pii akutni 1écbé depresivnich epizod. V ramci dlouhodobé studie
prevence recidivy bylo 274 pacienti, ktefi reagovali béhem pocatecni, osmitydenni, oteviené lécebné
faze na uzivani escitalopramu v davce 10 nebo 20 mg/den, randomizovano tak, ze nasledujicich 36 tydnt
bud’ pokracovali v uzivani stejné davky escitalopramu nebo ptesli na placebo. V této studii byla u
pacientq, ktefi pokraovali v uzivani escitalopramu béhem zminénych 36 tydnt zjisténa vyznamné delsi
doba do recidivy v porovnani s pacienty, ktefi uzivali placebo.

Socialni uzkostna porucha

Escitalopram byl G¢inny pii 1é€bé socialni izkostné poruchy v ramci tfi kratkodobych (12 tydni) studii
a u reagujicich osob v rdmci Sestimesicni studie prevence recidivy. V ramci studie pro stanoveni davky,
ktera trvala 24 tydnt, byla prokazana u¢innost escitalopramu v davce 5, 10 a 20 mg.

Generalizovana uzkostna porucha

Escitalopram v davkach 10 a 20 mg/den byl taéinny v ramci Ctyt ze Ctyt studii kontrolovanych placebem.

V ramci sebranych dat ze tfi studii s podobnym uspotfadanim, které zahrnovaly 421 pacientt 1é¢enych
escitalopramem a 419 pacientli 1éCenych placebem, se vyskytovalo 47,5 %, resp. 28,9 % reagujicich
osob a 37,1 %, resp. 20,8 % pacientl relabujicich. Pretrvavajici ucinek byl pozorovéan od prvniho tydne.

UdrZeni G¢innosti escitalopramu v davce 20 mg/den bylo prokazano na zaklad¢é randomizované studie
pro posouzeni udrzeni Gcinnosti a o délce 24 az 76 tydnt, do niz bylo zahrnuto 373 pacientl, ktefi
reagovali na pocatecni otevienou 1é¢bu o délce 12 tydnd.

Obsedantné-kompulzivni porucha

Na zaklad€ randomizované, dvojité zaslepené klinické studie doslo k odd€leni escitalopramu v davce
20 mg/den od placeba podle celkového skore Y-BOCS po 12 tydnech. Po 24 tydnech byly obé davky
escitalopramu, 10 i 20 mg/den, G¢inngjsi nez placebo.

Prevence recidivy byla prokazana pro escitalopram v davce 10 a 20 mg/den u pacienttl, ktefi na tento
piipravek reagovali v rdmci 16tydenniho, otevieného obdobi, a ktefi nastoupili do randomizované,
dvojité zaslepené, placebem kontrolované faze o délce 24 tydnd.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Ptripravek se vstiebava témér tpln¢ a nezavisle na pfijmu potravy. (Stfedni doba do dosazeni maximalni
koncentrace (stfedni Tmax) je 4 hodiny po opakovaném podéni.) Stejné jako v pfipad¢ racemického
citalopramu se ptedpoklada, ze absolutni biologicka dostupnost escitalopramu dosahuje zhruba 80 %.
Distribuce

Zdanlivy distribucni objem (Vd, B/F) po peroralnim podani je zhruba 12 az 26 1/kg. Escitalopram a jeho
hlavni metabolity se vaZzi na plazmatické bilkoviny z méné nez 80 %.

Biotransformace

Escitalopram se metabolizuje v jatrech na demethylované a didemethylované metabolity. Obé tyto latky
jsou farmakologicky aktivni. Pfipadné mtize dochézet k oxidaci, kdy vznika metabolit N-oxid. Vychozi
latka i metabolity se ¢astecné vylucuji ve formé¢ glukuronidi. Po podani riiznych davek jsou stfedni
koncentrace demethylovanych a didemethylovanych metaboliti obvykle 28 — 31 %, resp. <5 % nez
koncentrace escitalopramu. Mediatorem premény escitalopramu na demethylovany metabolit je
primarné¢ CYP2C19. Je mozny ¢astecny podil enzymtt CYP3A4 a CYP2D6.

Eliminace

Eliminac¢ni polocas (t/2p) po opakovaném podéni je zhruba 30 hodin a peroralni plazmaticka clearance
(Cloral) je pfiblizné 0,6 1/min. Hlavni metabolity vykazuji vyznamné delsi polocas. Predpoklada se, zZe
escitalopram a hlavni metabolity se odbouravaji jatry (metabolickou cestou) a ledvinami, pfiCemz
vétsina davky se vylucuje moci ve form¢é metabolita.

Linearita

Farmakokinetika je linearni. Ustaleného stavu plazmatické hladiny je dosazeno béhem jednoho tydne.
Pti podavani denni davky 10 mg dosahuje ustalend koncentrace primérné hodnoty 50 nmol/l (s
rozmezim 20 — 125 nmol/l).

Starsi pacienti (> 65 let)

U starsich pacientil se escitalopram v porovnani s mladSimi odbourava pomaleji. Systémova expozice
(AUCQ) je u starSich osob v porovnani s mladymi, zdravymi dobrovolniky pfiblizné o 50 % vyssi (viz
bod 4.2).

Snizené funkce jater

U pacientil s mirnou nebo stiedné zavaznou poruchou funkce jater (Child-Pugh skore A a B) byl polocas
escitalopramu zhruba dvakrat tak dlouhy a expozice zhruba o 60 % vys$i nez u pacientli s normalni
funkef jater (viz bod 4.2).

Snizena funkce ledvin

V piipadé racemického citalopramu byl u pacientli se snizenou funkci ledvin (CLcr 10 — 53 ml/min)
pozorovan delsi poloCas a mirmny narist expozice. Plazmatické koncentrace metaboliti nebyly
studovany, mohou byt ale zvysené (viz bod 4.2).

Polymorfismus

Bylo pozorovano, ze u osob $patné metabolizujicich pomoci enzymu CYP2C19 se vyskytuje dvakrat
tak vysoka plazmaticka koncentrace escitalopramu nez u osob dobfe metabolizujicich. U osob Spatné
metabolizujicich pomoci enzymu CYP2D6 nebyla zjisténa zadna vyznamna zmeéna expozice (viz bod
4.2).
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5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Pro escitalopram nebyla provedena zadnd kompletni béZzna baterie pfedklinickych studii, protoze
pieklenovaci toxikokinetické a toxikologické studie escitalopramu a citalopramu na potkanech
vykazovaly podobny profil. Z tohoto divodu lze vSechny informace o citalopramu extrapolovat i na
escitalopram.

V ramci komparativnich toxikologickych studii na potkanech zptisoboval escitalopram i citalopram po
1é¢bé o délce nekolika tydnd a pii podavani davek, které zptisobovaly obecnou toxicitu, srdecni toxicitu
zahrnujici meéstnavé srde¢ni selhani. Kardiotoxicita podle vSeho korelovala s maximalnimi
plazmatickymi koncentracemi a spiSe nez se systémovou expozici (AUC). Maximalni plazmatické
koncentrace, které nevykazovaly zadny ucinek, presahovaly (osminasobné) davky pouzivané
v klinickém prostiedi, zatimco hodnota AUC byla v pfipadé¢ escitalopramu pouze troj- az ctyinasobné
vy$$i nez expozice, které se dosahuje pfi klinickém pouziti. V ptipad¢ citalopramu byly hodnoty AUC
S-enantiomeru Sesti- az sedminasobn¢ vyssi nez expozice, které se dosahuje pfi klinickém pouziti. Tato
zjisténi pravdépodobné souviseji se zesilenym vlivem na biogenni aminy, tj. sekundamn¢ vedle
primarniho farmakologického ucinku dochazi k hemodynamickym ucinkim (sniZzeni pratoku
koronarnimi tepnami) a k ischemii. Pfesny mechanismus kardiotoxicity u potkanii neni ovSem jasny.
Klinické zkuSenosti s citalopramem a zkuSenosti z klinickych hodnoceni escitalopramu neukazuji na to,
ze by u téchto zjisténi existovala klinicka korelace.

Po dlouhodobéjsi 1é¢bé escitalopramem a citalopramem byl u potkanii v nékterych tkanich pozorovan
zvySeny obsah fosfolipidQ, napft. v plicich, nadvarlatech a v jatrech. Nalezy na nadvarlatech a jatrech
byly pozorovany pii hodnotach expozice srovnatelnych jako u ¢loveéka. Tento ucCinek je po vysazeni
1é¢by reverzibilni. Hromadéni fosfolipida (fosfolipid6za) u zvitat bylo pozorovano v souvislosti s fadou
kationtovych amfifilnich latek. Neni znamo, zda je tento jev né€jakym zplisobem vyznamny pro ¢lovéka.

V ramci studie vyvojové toxicity u potkanil byly pozorovany embryotoxické ucinky (snizend hmotnost
plodu a reversibilni zpozdéni osifikace) pti expozicich, které piesahuji expozici dosahovanou pfi
klinickém pouziti, ve vysi AUC. Nebyla pozorovana zadna zvysena cetnost malformaci. V ramci pre- a
postnatalnich studii byla zjisténa snizena mira pieziti v obdobi laktace, pti hodnotach expozice, které
presahovaly expozici dosahovanou pii klinickém pouziti (na zakladé¢ AUC).

Studie na zvitatech prokazaly, ze citalopram zptsobuje snizeni indexu fertility a t€hotenského indexu,
sniZeni poctu implantaci a abnormality spermii pii vyssich hladinach, nez je pii expozici u lidi.

Pro escitalopram nejsou k dispozici zadna data ze studii na zvifatech tykajici se této problematiky.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety:
Mikrokrystalicka celulosa

Koloidni bezvody oxid kiemicity
Mastek
Sodna sul kroskarmelosy

Magnesium-stearat

Potahova vrstva:

Hypromelosa
Makrogol 400
Oxid titanicity (E 171)
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6.2 Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti
3 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1éCivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni
Miraklide 10 mg: PVC/PE/PVdC/Al blistr, baleno ve vnéjsi papirové krabicce; 10, 14, 20, 28, 30, 42,
50, 56, 60, 90, 98 nebo 100 tablet; jednodavkové baleni — 200 x1 tableta (10, 15 mg)

Miraklide 20 mg: PVC/PE/PVdC/Al blistr, baleno ve vngjsi papirové krabicce; 5, 7, 10, 14, 20, 28, 30,
42, 50, 56, 60, 90, 98, 100 tablet; jednodavkové baleni — 200 x1 tableta (20 mg)

Miraklide 10: OPA/A1/PVC/Al blistr, baleno ve vngjsi papirové krabicce; 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60,
90, 98 nebo 100 tablet; jednodavkové baleni - 200 x1 tableta (10, 15 mg)

Miraklide 20 mg: OPA/AI/PVC/ALl blistr, baleno ve vnéjsi papirové krabicce; 5, 7, 10, 14, 20, 28, 30,
50, 56, 60, 90, 98, 100 tablet, jednodavkové baleni — 200 x1 tableta (20 mg)

Na trhu nemusi byt vS§echny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatreni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Vsechen nepouzity piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Vipharm S.A.

ul. A. 1 F. Radziwiltow 9
05-850 Ozaréw Mazowiecki
Polsko

8. REGISTRACNI CiSLO/REGISTRACNI CiSLA
30/410/11-C
30/412/11-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 22. 6. 2011
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 9. 12. 2015
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