PRILOHA 1

SEZNAM NAZVU, LEKOVYCH FOREM, SIL LECIVYCH PRIPRAVKU, CESTY PODANI
A DRZITELU ROZHODNUTI O REGISTRACI V CLENSKYCH STATECH
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Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o registraci

SmySleny nazev

Sila

Lékova forma

Cesta podani

Rakousko

Eli Lilly Ges.m.b.H.
Kolblgasse 8-10
A-1030 Wien
Austria

Fluctine 20mg/5ml-

orale Losung

20mg /5ml

Peroralni roztok

Peroralni podani

Rakousko

Eli Lilly Ges.m.b.H.
Kolblgasse 8-10
A-1030 Wien
Austria

Fluctine 20mg-Kapseln | 20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Belgie

Eli Lilly Benelux S.A.

rue de I'Etuve 52 Stoofstraat
B-1000 Brussels

Belgium

Prozac

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Belgie

Eli Lilly Benelux S.A.

rue de I'Etuve 52 Stoofstraat
1000 Brussels

Belgium

Prozac

20mg / Sml

Peroralni roztok

Peroralni podéani

Belgie

Eli Lilly Benelux S.A.

rue de I'Etuve 52 Stoofstraat
1000 Brussels

Belgium

Fontex

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Belgie

Eli Lilly Benelux S.A.

rue de I'Etuve 52 Stoofstraat
B-1000 Brussels

Belgium

Fluoxetine ‘Lilly’

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Francie

Lilly France S.A.S.

13 rue Pagés

92158 Suresnes Cedex
France

Prozac

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani
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Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o registraci

SmySleny nazev

Sila

Lékova forma

Cesta podani

Francie

Lilly France S.A.S.

13 rue Pagés

92158 Suresnes Cedex
France

Prozac

20 mg/5 ml

Peroralni roztok

Peroralni podani

Francie

LICO SARL
203, Bureaux de la Colline
92213 Saint Cloud, France

Fluoxétine

RPG

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Francie

Lilly France S.A.S
13 rue Pagés
92158 Suresnes Cedex, FRANCE

Fluoxétine

Lilly

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Némecko

Lilly Deutschland GmbH
Saalburgstr. 153
D-61350 Bad Homburg
Germany

Fluctin Kapseln

20.mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Némecko

Lilly Deutschland GmbH
Saalburgstr. 153
D-61350 Bad Homburg
Germany

Fluctin Loesung

20 mg / 5ml

Peroralni roztok

Peroralni podani

Recko

Pharmaserve-Lilly S.A.C.1

15™ KLM National Road
Athens-Lamia, 145 64 Kifissia,
GREECE

Ladose

20mg/5ml

Peroralni roztok

Peroralni podani

Recko

Pharmaserve-Lilly S.A.C.1

15" KLM National Road
Athens-Lamia, 145 64 Kifissia,
GREECE

Ladose

20mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Irsko

Eli Lilly and Co Ltd,
Kingsclere Road, Basingstoke,
Hampshire RG21 6XA,
United Kingdom

Prozac

20mg/5ml

Peroralni roztok

Peroralni podani

EMEA/CHMP/46089/2006/CS

3/60

© EMEA 2006



Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o registraci

SmySleny nazev

Sila

Lékova forma

Cesta podani

Irsko

Eli Lilly and Co Ltd,
Kingsclere Road, Basingstoke,
Hampshire RG21 6XA,
United Kingdom

Prozac

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Italie

Eli Lilly Italia S.p.A., Via Gramsci
731/733, 50019 Sesto Fiorentino
(Fi), ITALY

Prozac

20mg/5mL

Peroralni roztok

Peroralni podani

Italie

Eli Lilly Italia S.p.A., Via Gramsci
731/733, 50019 Sesto Fiorentino
(Fi), ITALY

Prozac

20mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Lucembursko

Eli Lilly Benelux S.A, Rue de
I’Etuve 52 Stoofstraat, 1000
Brussels, BELGIUM

Prozac

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Lucembursko

Eli Lilly Benelux S.A, Rue de
I’Etuve 52 Stoofstraat, 1000
Brussels, BELGIUM

Fontex

20mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Lucembursko

Eli Lilly Benelux S.A, Rue de
I’Etuve 52 Stoofstraat, 1000
Brussels, BELGIUM

Prozac

20 mg/5 ml

Peroralni roztok

Peroralni podani

Portugalsko

Lilly Portugal - Produtos
Farmacéuticos, Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 1,
Piso 1 - Arquiparque - Miraflores
1499-016

Algés -

Portugal

Prozac

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Portugalsko

Lilly Portugal - Produtos
Farmacéuticos, Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 1,
Piso 1 - Arquiparque - Miraflores
1499-016

Prozac

20 mg/5 ml

Peroralni roztok

Peroralni podani
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Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o registraci

SmySleny nazev

Sila

Lékova forma

Cesta podani

Algés -
Portugal

Spanélsko

Dista S.A., Avenida Industria 30
28108 Alcobendas — Madrid
SPAIN

Prozac

20 mg/5 ml

Peroralni roztok

Peroralni podéani

Spanélsko

Dista S.A., Avenida Industria 30
28108 Alcobendas — Madrid
SPAIN

Prozac

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Svédsko

Eli Lilly Sweden AB
Gustav III:s boulevard 42,
P.O. Box 721

S-16927 Solna, SWEDEN

Fontex

20mg/5ml

Peroralni roztok

Peroralni podani

Nizozemsko

Eli Lilly Nederland B.V.
Grootslag 1-5

3991 RA Houten

The Netherlands

Prozac

20mg/5ml

Peroralni roztok

Peroralni podani

Nizozemsko

Eli Lilly Nederland B.V.
Grootslag 1-5

3991 RA Houten

The Netherlands

Prozac

20 mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani

Velka Britanie

Eli Lilly and Co Ltd,
Kingsclere Road, Basingstoke,
Hampshire RG21 6XA, ENGLAND

Prozac

20mg/5ml

Peroralni roztok

Peroralni podéani

Velka Britanie

Eli Lilly and Co Ltd,
Kingsclere Road, Basingstoke,
Hampshire RG21 6XA, ENGLAND

Prozac

20mg

Tvrda tobolka

Peroralni podani
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PRILOHA 11

VEDECKE ZAVERY A ZDUVODNENI POTREBNYCH UPRAV V SOUHRNECH UDAJU
O PRIPRAVKU, OZNACENIi NA OBALU A PRIBALOVYCH INFORMACICH
PREDKLADANE EVROPSKOU AGENTUROU
PRO LECIVE PRIPRAVKY
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VEDECKE ZAVERY

CELKOVY PREHLED VEDECKEHO HODNOCENI PRIPRAVKU PROZAC A
SOUVISEJICiCH NAZVU (VIZ PRILOHA I)

Ptipravek Prozac je v souc¢asné dobé schvalen pro 1é¢bu depresivnich epizod, obsedantné-kompulzivni
poruchy a bulimia nervosa u dospélych. Soucasny postup predstavuje posuzovaci fizeni navazujici na
zadost 0 zmeénu v ramci postupu vzajemného uznavani, ktera se tykala rozsifeni indikace piipravku
Prozac o 1é¢bu depresivnich epizod u déti ve véku od 8 do 17 let.

OTAZKY UCINNOSTI

Utinnost fluoxetinu pii 16¢b& stiedné t&zkych a t&zkych depresivnich epizod u déti a dospivajicich
byla prokézana v ramci tii kratkodobych studii (trvajicich 8-12 tydnil) kontrolovanych placebem.

Dveé z téchto studii (HCJE a X065) byly sponzorovany drzitelem rozhodnuti o registraci (MAH) a byly
posouzeny pii schvalovani zmény v ramci postupu vzajemného uznavani. Tieti studie, lécba
dospivajicich trpicich depresi (Treatment of Adolescents with Depression, TADS), byla sponzorovana
Narodnim tstavem pro dusevni zdravi (National Institute of Mental Health, NIMH).

Ve dvou ztéchto studii (HCJE a TADS) byla pocateéni ddvka 10 mg/den po tydnu zvysSena na
20mg/den, pficemz v jedné z nich bylo pouzito dalsi volitelné navyseni na 40 mg/den. Ve studii X065
byla pocatecni davka 20 mg/den, pficemz tato davka mohla byt v pfipadé nesnasenlivosti sniZzena
formou podavani kazdy druhy den (20 mg obden).

Klinické studie provedené u déti a dospivajicich se stiedné t€zkymi a tézkymi depresivnimi epizodami
prokazaly mirny, avSak pozitivni G€inek, ktery byl srovnatelny s u¢inkem pozorovanym u dospélych.
Stratifikovana analyza podle véku u déti a dospivajicich neprokazala mezi témito dvéma skupinami
v otazce ucinku zadny rozdil. Farmakokinetické udaje ukazuji, Ze pii podobném davkovani maji déti
dvakrat vyssi sérové hladiny nez dospivajici. Tento rozdil byl do znacné miry pficitan télesné
hmotnosti.

V jedné z kratkodobych studii byli pacienti (celkem 40 osob) zafazeni rovnéz do placebem
kontrolované studie v délce 32 tydnti, kterd se zaméfila na prevenci recidivy onemocnéni. Ve skuping
1éCené placebem byl pocet pacientl, u kterych se vyskytla recidiva onemocnéni, v porovnani s
pacienty lé¢enymi fluoxetinem vyrazné vyssi (dvakrat vyssi). Udaje tykajici se udrzeni tohoto u¢inku
jsou vSak omezené.

Aby se zajistilo, ze 1é¢ba bude omezena na pacienty podobné pacientim zafazenym do studie, byla
indikace omezena na pacienty, ktefi nereagovali na nékolik psychoterapeutickych sezeni a kteti maji
byt léCeni v kombinaci s psychoterapii.

Pocate¢ni davka byla stanovena na 10 mg/den, a to podavana jako 2,5 ml tekuté 1ékové formy
ptipravku Prozac. K upravam davek by se melo pfistupovat opatrné a individualné tak, aby byla
pacientovi podavana vzdy nejnizsi uc¢inna davka. Teprve po 1-2 tydnech mlize byt davka zvysena na
20 mg/den.

OTAZKY BEZPECNOSTI

Pokud jde o neklinické udaje, studie provedené na potkanech a mySich odhalily néekolik
znepokojujicich oblasti, mezi které patfi G€inky na pohlavni vyvoj, rist, testikularni toxicita a mozné
dlouhodobé neurobehavioralni t¢inky. Vyznam téchto udaji pro dité s depresi nelze stanovit, av§ak
drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) se zavazal provést dalsi studie, které by dale zkoumaly
mechanismus téchto G¢inkd.
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Pokud jde o emocni chovani, obtize s provedenim klinické studie zahrnuji problémy tykajici se
definovani a méfeni vysledné proménné (emoc¢niho chovani) a problémy tykajici se urceni vhodné
kontrolni skupiny. MAH se proto zavéazal dale zkoumat charakter U¢inkd na specifikované typy
emocniho chovani u nedospélych potkant.

Dostupna neklinicka data tykajici se riistu naznacila zhorSeni vyvoje a rtstu kosti u mladych hlodavci
vystavenych t¢inkiim fluoxetinu. Vybor pro humanni 1é¢ivé pripravky (CHMP) nicméné usoudil, Ze je
obtizné zhodnotit vliv vyrazné toxicity pozorované ve studii provedené u nedospé€lych jedinct, jakoz i
vyznam téchto udaji pro déti a dospivajici. Po zhodnoceni studie HCLS, ktera byla navrzena pro
vyzkum rdstu déti a dospivajicich lécenych fluoxetinem ve srovnani s nelééenymi pacienty se stejnou
diagnozou, se navic opakované potvrdilo, Ze pokud jde o t€inky fluoxetinu na rast, fluoxetin nemél na
tento parametr klinicky vyznamny vliv.

Pokud jde o testikularni toxicitu, tyto ucinky byly pozorovany u nedospélych potkani spolecné s
dalsimi klinickymi pfiznaky toxicity (pii davkach, které presahovaly maximalni tolerovanou davku) a
pfi Grovni expozice, ktera by u lidi nebyla dlouhodobé¢ tolerovana. Na zakladé pozadavku CHMP a v
zajmu dal$iho zkoumani mechanismt testikuldrni toxicity u potkanti vS§ak MAH souhlasil s tim, Ze
provede novou studii u potkant s cilem dale zkoumat mechanismus U¢inkli na varlata u potkanti.
Vysledky této studie budou popisovat vyvoj testikularnich 1ézi a reverzibilitu téchto nalezti v riznych
Casovych bodech a mozna pfispéji k identifikaci specifickych cilovych bun€k a/nebo
neurohormonalnich mechanismi, jez se podili na vyvoji téchto 1ézi.

Pokud jde o pohlavni dozravani, studie na zvifatech naznacovaly opozdéni pohlavniho vyvoje u
samcill i samic v zavislosti na podavané davce. MAH se domniva, ze se zde uplatiiuje fluoxetinem
navozena inhibice hormonu uvolnujiciho gonadotropin (GnRH), ¢imz by fluoxetin narusoval
endokrinni systém. Vybor CHMP vsak drzitele rozhodnuti o registraci pozadal, aby proved] dalsi
studii na mladych potkanech s cilem posoudit neurohormondlni stav osy hypothalamus-hypofyza-
pohlavni zlazy (HPG) béhem pohlavniho dozravani nedospélych potkanich samcii a samic.

Vysledky této studie by prokazaly, zda ma fluoxetin vliv na osu hypothalamus-hypofyza-pohlavni
zlazy u nedospélych potkand.

MAH se také zavazal zucCastnit se prospektivni placebem kontrolované studie, ktera bude zkoumat
mozné ucinky 1écby fluoxetinem na pohlavni dozravani.

MAH se dale zavazal, ze pouZzije rejstiiky nékterych Clenskych statl, které by mohly poskytnout tidaje
o ucincich fluoxetinu na pohlavni dozravani.

Pokud jde o suicidalitu, CHMP usoudil, ze nyn¢jSi upozornéni v informacich o pfipravku jiz
informuje 1ékafe a rodiCe, aby u pacientdl, zejména na zacatku 1é¢by, peclive sledovali vyskyt znamek
sebevrazedného chovani, sebeposkozovani nebo hostility.

Zavérem lze konstatovat, ze pretrvavaji urCité obavy tykajici se vlivu 1é¢by fluoxetinem na rust,
pubertalni vyvoj, hostilitu a sebevrazedné chovani u déti a dospivajicich. Informace o ptipravku vSak
byly rozsifeny o prisluSna upozornéni, ktera lékafe a rodice informuji o nutnosti sledovat u pacientii
vyskyt uvedenych piiznakt.

Vybor CHMP usoudil, ze vyhodnocené udaje tykajici se fluoxetinu prokazaly, ze tento 1éCivy
pripravek je uéinny u déti a dospivajicich se stiedné tézkymi a téZkymi depresivnimi epizodami.
Pomér piinosu a rizik fluoxetinu pii 1é¢bé deprese u déti a dospivajicich je za téchto okolnosti
hodnocen jako pfiznivy.

Po posouzeni vSech daji piedlozenych drzitelem rozhodnuti o registraci jednak v pisemné podob¢ a
jednak formou ustniho vysvétleni vybor CHMP doporucil schvaleni zmény rozhodnuti o registraci,
k nimz se vztahuji souhrny udaji o pfipravku, oznaceni na obalu a pfibalové informace uvedené
v priloze III.
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ZDUVODNENI POTREBNYCH UPRAV V SOUHRNECH UDAJU O PRIPRAVKU,
OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVYCH INFORMACICH

Vzhledem k tomu, Ze:

e vybor CHMP vzal v Gvahu fizeni dle ¢l. 6 odst. 12 nafizeni Komise (ES) ¢. 1084/2003 pro
ptipravek Prozac a souvisejicic nazvy (viz pfiloha I),

e vybor CHMP se shodl na tom, Ze fluoxetin je G¢inny u déti a dospivajicich ve véku 8 let a
starSich s indikaci 1écby stfedné tézkych a t€zkych depresivnich epizod v ptipadé, Ze deprese
nereaguje na psychoterapii po absolvovani 4-6 sezeni. Antidepresiva by méla byt ditéti nebo
mladé osob¢ se stiedné tézkou a tézkou depresi nabidnuta pouze v kombinaci se soub&zné
probihajici psychoterapeutickou 1écbou,

e vybor CHMP se shodl na tom, Ze piislusna upozornéni, ktera lékafe a rodice informuji o
nutnosti sledovat u pacientl vyskyt piiznaka tykajicich se ristu, pubertalniho vyvoje, hostility
a sebevrazedného chovani, by méla byt v informacich o ptipravku zdliraznéna,

e drzitel rozhodnuti o registraci se zavazal provést dalsi neklinické studie s cilem podrobnéji
zkoumat mechanismus Gc¢inktl na pohlavni vyvoj, testikularni toxicitu a emoc¢ni chovani, které
byly pozorovany u potkand, a dale se zavazal projednat veSkera naslednd opatfeni, ktera
budou potfebna na zaklad¢ vysledkd téchto studii,

e vybor CHMP se shodl na tom, Ze pomér piinosu a rizik fluoxetinu pii lécbée sttedné t€zkych a
tézkych depresivnich epizod u déti a dospivajicich ve veéku od 8-18 let je ptiznivy,

Vybor CHMP doporucil schvaleni zmény rozhodnuti o registraci piipravku, k nimz se vztahuji

souhrny udaji o pfipravku, oznaceni na obalu a ptibalové informace uvedené v ptiloze III, a to za
podminek stanovenych v ptiloze IV.
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PRILOHA 111

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

Poznamka: Tyto informace o piipravku tvoril piilohu rozhodnuti Komise tykajiciho se postupu
dle €l. 6 odst. 12 pro 1é¢ivé piipravky obsahujici fluoxetin. V té dobé se jednalo o platné znéni
textu.

Poté, co Komise prijme rozhodnuti, provedou prislusné organy ¢lenskych stati poZadované
upravy informaci o piipravku. Proto se tyto informace o piipravku nemusi nutné shodovat se
soucasnym znénim textu.
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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
(Smysleny nazev)® 20 mg tvrdé tobolky

<[viz Ptiloha I — doplni se narodni udaje]>

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna tobolka obsahuje fluoxetini hydrochloridum odpovidajici fluoxetinum 20 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1

3. LEKOVA FORMA
Tvrda tobolka.

<[ doplni se narodni udaje]>

4. KLINICKE UDAJE

4.1. Terapeutické indikace

Dospéli:

Depresivni epizody.

Obsedantné-kompulzivni porucha.

Mentalni bulimie: Piipravek (Smysleny nazev)® je indikovan jako dopln€k k psychoterapii pfi
redukci zachvatovitého piejidani a vyprazdnovacich aktivit.

Déti a dospivajici od 8 let a starsi:

Stiedné tézké az tézké depresivni epizody, jestlize deprese nereaguje po 4-6 sezenich na
psychologickou terapii. Antidepresivni lé¢ba by mé¢la byt nabidnuta détem nebo mladym osobam
pouze v kombinaci se soucasnou psychologickou terapii.

4.2.  Davkovani a zpusob podani

K peroralnimu podani.

Depresivni epizody

Dospéli a star$i pacienti: Doporuc¢ena davka je 20 mg denné. Davkovani by mélo byt v pfipade
potieby prezkoumano a piizplsobeno 3 az 4 tydny po zahéjeni terapie a dale podle klinické potieby.
Ackoliv pfi vys$Sich davkach mulze byt vyssi potencial nezadoucich ucinkt, u nékterych pacientd
s nedostate¢nou odpovédi na davku 20 mg mtize byt davka postupné zvysena na maximum 60 mg (viz
bod 5.1). Uprava davkovani by méla byt ¢inéna opatrné podle stavu kazdého konkrétniho pacienta tak,
aby pacient uzival nejnizsi uéinnou davku.

Pacienti s depresi by méli byt 1éCeni po dostate¢né dlouhou dobu nejméné 6 mésicti, aby bylo jisté, ze

jsou bez priznaki.
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Obsedantné-kompulzivni porucha

Dospéli a starsi pacienti: Doproucena davka je 20 mg denné. Ackoliv pii vysSich davkach mize byt
vys$i potencidl nezadoucich U¢ink, u ne€kterych pacientd s nedostate¢nou odpoveédi na davku 20 mg
muze byt davka postupné zvysSena na maximum 60 mg.

Jestlize v prubéhu 10 tydnti nedojde ke zlepsSeni, 1écba fluoxetinem by méla byt pfehodnocena. Jestlize
se dostavi dobra terapeuticka odpoveéd, 1écba miize pokracovat pii individualné upraveném davkovani.
Ackoliv neexistuji systematické studie pro zjisténi, jak dlouho pokracovat v 16cb¢ fluoxetinem,
obsedantné-kompulzivni porucha (OCD) je chronicky stav a u pacientii odpovidajicich na Iécbu je na
misté zvazit pokraovani 16¢by i po 10 tydnech. Uprava davkovani by méla byt ¢inéna opatrné podle
stavu kazdého konkrétniho pacienta tak, aby pacient uzival nejnizsi u¢innou davku. Potieba 1écby by
méla byt pravideln¢ piehodnocovana. Nékteti 1ékaii obhajuji u pacientti dobie reagujicich na
farmakoterapii soucasné probihajici behavioralni psychoterapii .

Uginnost dlouhodobé 1é&by (vice neZ 24 tydni) nebyla u OCD prokézana.

Mentdlni bulimie — Dospéli a star$i pacienti: doporucuje se davka 60 mg/den. Uginnost dlouhodobé
1é¢by (vice nez 3 mésice) nebyla u mentalni bulimie prokazana.

Dospéli — vsechny indikace: Doporucend davka miize byt zvySena nebo snizena. Davky nad 80
mg/den nebyly systematicky hodnoceny.

Fluoxetin mtze byt podavan v jedné davce nebo rozdélené, pfi jidle nebo mezi jidly.

Po skonceni uzivani pretrvava 1éciva latka v téle tydny. Pi zahajovani nebo ukon¢ovani 1€cby je nutné
toto vzit v avahu.

Tobolky a tekuta 1ékova forma jsou bioekvivalentni.
Déti a mladistvi od 8 let a starsi (stFedné tézké az tézké depresivni epizody):

Lécba by méla byt zahajena a monitorovana pod dohledem specialisty. Zahajovaci davka je 10 mg/den
podand jako 2,5 ml (Smysleny nézev) tekuté lékové formy. Uprava davkovani by méla byt provadéna
opatrné podle stavu kazdého konkrétniho pacienta tak, aby pacient uzival nejnizsi u¢innou davku.

Po jednom az dvou tydnech mtize byt davka zvysena na 20 mg/den. ZkuSenosti z klinickych studii
s davkami vys$simi nez 20 mg jsou minimalni. Existuji pouze omezené idaje o 1é¢b¢ delsi nez 9 tydnt.

Tvvr

svvr

efekt dosazen niz§imi davkami (viz bod 5.2 Farmakokinetické vlastnosti).

U pediatrickych pacientl odpovidajicich na 1écbu by po 6 mésicich méla byt zhodnocena potieba dalsi
1écby. Jestlize neni dosazeno klinického ptinosu béhem 9 tydnd, 1écba by méla byt prehodnocena.

Starsi pacienti: pfi zvySovani davky je doporucena zvySena opatrnost a denni ddvka by neméla
presahnout 40 mg. Maximalni doporucena davka je 60 mg/den.

Nizsi davka nebo frekvence podavani (napt. 20 mg kazdy druhy den) by méla byt zvazena u pacientd
s jaternim poSkozenim (viz bod 5.2 Farmakokinetické vlastnosti) nebo u pacientt, jejichz soucasné
podavana 1é¢ba ma potencial k interakcim s (SmySleny nazev) ® (viz bod 4.5 Interakce).

Priznaky zvysazeni pozorované pri ukonceni lécby pripravkem (Smysleny ndzev)®: Je tieba se
vyhnout nahlému vysazeni 1écby. Aby se snizilo riziko pfiznakii z vysazeni, pii ukonCovani 1écby
ptipravkem (Smysleny nazev)® by méla byt davka snizovana v pribéhu jednoho az dvou tydnil (viz
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bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti a bod 4.8 Nezadouci ucinky). Jestlize se po snizeni
davky nebo ukonceni 1écby vyskytnou netolerované pfiznaky, mize byt zvazeno znovupodavani diive
predepsané davky. Nasledné muize 1ékat pokracovat ve snizovani davky, ale pomaleji.

4.3 Kontraindikace
Precitlivélost na fluoxetin nebo jakoukoli pomocnou latku tohoto ptipravku.

Inhibitory monoaminoxidazy: Byly hlaseny piipady zavaznych a nékdy fatalnich nezadoucich ucinkd
u pacientli uzivajicich SSRI v kombinaci s inhibitory monoaminoxidazy (IMAO) a u pacientt, ktefi
v ukoncili podavani SSRI a nasledn€ zahajili 1écbu IMAO. Lécba fluoxetinem mize byt zahajena
nejdiive 2 tydny po ukonceni 1é¢by ireverzibilnimi IMAO nebo nasledujici den po ukonceni 1éCby
reverzibilnimi IMAO-A.

Nekteré ptipady vykazovaly rysy podobné serotoninovému syndromu (ktery mtize pfipominat a byt
diagnostikovan jako neurolepticky malini syndrom). U pacienti s témito reakcemi mtize byt
prospésné podani cyproheptadinu nebo dantrolenu. Symptomy 1ékové interakce s IMAO zahrnuji
hypertermii, rigiditu, myoklonie, nestabilitu autonomniho nervstva s moznym rychlym kolisanim
vitalnich funkci, zmény dusevniho stavu zahrnujici zmatenost, podrazdénost a extrémni agitovanost
progredujici do deliria a komatu.

Z tohoto diivodu je podani fluoxetinu v kombinaci s neselektivnim IMAO kontraindikovano. Stejné
tak i podavani IMAO by mélo byt zahajeno nejdiive 5 tydntli po skonceni 1écby fluoxetinem. Jestlize
byl fluoxetin pfedepisovan po delsi dobu nebo ve vysokych davkach, je nutné zvazit delsi interval.

Kombinace fluoxetinu s reverzibilnimi IMAO (napf.moklobemid) se nedoporucuje. Lécba
fluoxetinem miize byt zahajena nasledujici den po ukonéeni podavani reverzibilnich IMAO.

4.4.  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti
PouZiti u déti a dospivajicich do 18 let

Sebevrazedné chovani (pokus o sebevrazdu a sebevrazedné myslenky) a hostilita (pfevazné€ agresivita,
protichtidné chovani a hnév) byly v klinickych studiich mnohem ¢astéji pozorovany u déti a
dospivajicich 1é¢enych antidepresivy v porovnani s témi, kteti byli 1é¢eni placebem. (Smysleny
nazev)® by mél byt pouzit u déti a dospivajicich ve véku 8 az 18 let pouze k 1é¢be stiedné tézkych az
tézkych depresivnich epizod a nemél by byt pouzit v jinych indikacich. Nicméné, jestlize je
rozhodnuti o 1é¢b¢ zalozeno na klinické potieb¢, pak by pacient mél byt peclive sledovan pro vyskyt
sebevrazednych ptiznakl. Navic nejsou k dispozici dostacujici udaje o dlouhodobé bezpecnosti pouziti
u déti a dospivajicich tykajici se riistu, dospivani a rozvoje kognitivnich a behavioralnich funkci (viz
bod 5.3).

V 19tydennim klinickém hodnoceni byly u déti a dospivajicich Ié€enych fluoxetinem pozorovany
snizen¢ prirtstky vysky a hmotnosti (viz bod 4.8). Nebylo zjisténo, zda existuje vliv na dosazeni
normalni vysky v dospélosti. Nelze vyloucit moznost zpozdéni puberty (viz bod 5.3 a 4.8). V prubéhu
1é¢by fluoxetinem by proto mél byt monitorovan rust a dospivani (vyska, vaha a skalovani dle
Tannera). V piipadé zpomaleni je nutné zvazit konzultaci s pediatrem.

V pediatrickych studiich byly casto hlaSeny manie a hypomanie (viz bod 4.8). Proto se doporucuje
pravidelné monitorovani vyskytu manie/hypomanie. Fluoxetin by mél byt vysazen, pokud se u
pacienta objevily manické priznaky.

Je dulezité, aby I¢kati ordinujici 1é¢bu pecliveé prodiskutovali jeji mozna rizika a piinosy

s détmi/dospivajicimi a/nebo jejich rodici.
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Vyrazka a alergicke reakce: byla hlaSena vyrazka, anafylaktoidni reakce a progresivni systemické
reakce, nekdy zavazné (zahrnujici ktizi, ledviny, jatra nebo plice). Pti objeveni se vyrazky nebo jinych
priznakd alergie, byt nejasné etiologie, by méla byt 1écba fluoxetinem ukoncena.

Epileptické zachvaty: Potencialnim rizikem pii podavani antidepresiv jsou epileptické zachvaty.

Z tohoto divodu by m¢l byt fluoxetinem uzivan u pacientii s epileptickymi zachvaty v anamnéze se
zvysenou opatrnosti. Lécba by méla byt ukonéena u kazdého pacienta, u kterého se zachavty objevi
nebo se zvysi jejich frekvence. Je tfeba se vyhnout podani fluoxetinu u pacientil s nestabilnim
zachvatovitym onemocnénim/epilepsii a pacienti s kontrolovanou epilepsii by méli byt pecliveé
monitorovani.

Manie: Antidepresiva by méla byt pouzivana s opatrnosti u pacientli s s manii/hypomanii v anamnéze.
Stejné tak jako vSechna antidepresiva fluoxetin by mél vysazen u kazdého pacienta s poc¢inajicimi
ptiznaky manie.

Jaterni/renalni funkce: Fluoxetin je extenzivné metabolizovan v jatrech a vyluCovan ledvinami. U
pacienttl se zavaznou hepatalni dysfunkci se doporucuji nizsi davky, napt. podavani obden. Jestlize byl
fluoxetin podavan v davce 20 mg/den po dobu 2 mésicli pacientim se zdvaznym renalnim selhavanim
(GFR<10 ml/min) vyzadujicich dialyzu, plazmatické hladiny fluoxetinu a norfluoxetinu
nevykazovaly rozdily ve srovnani s pacienty s normalni renalni funkci.

Srdecni onemocneéni: V dvojité zaslepenych klinickych studiich nebyly na EKG 312 pacientd
pozorovany zadné poruchy vedeni vzruchu majici za nasledek srdec¢ni blok. Nicméné klinické
zkuSenosti pti akutnim srdeCnim onemocnéni jsou omezené, proto se doporucuje opatrnost.

Ubytek télesné hmotnosti: U pacient uzivajicich fluoxetin mize dojit k Gbytku télesné hmotnosti, ten
je ale obvykle imérny k ptivodni hmotnosti.

Diabetes: U pacintil s diabetem miize 1é¢ba SSRI ovlivnit kontrolu glykémie. V prubéhu [é¢by
fluoxetinem se objevila hypoglykémie a po ukonceni 1é€by doslo k rozvoji hyperglykémie. Muze byt
zapotiebi Uprava davek inzulinu a/nebo peroralnich antidiabetik.

Sebevrazda/sebevrazedné myslenky: Deprese je spojena se zvySenym rizikem sebevrazednych
myslenek, sebeposkozovani a sebevrazdy (sebevrazedné jednani). Toto riziko pfetrvava, dokud
nedojde k signifikantni remisi. Vzhledem k tomu, Ze zlepSeni nemusi nastat v pribéhu nékolika
prvnich tydnt 1é¢by, pacienti by do doby tohoto zlepSeni méli byt ditkladné sledovani. Je obecnou
klinickou zkusenosti, Ze riziko sebevrazdy se mize zvysit v ¢asnych fazich zlepSovani stavu.

Dalsi duSevni poruchy, pro které¢ je (Smysleny nazev)® piedepisovan, mohou byt také spojeny se
zvySenym rizikem sebevrazedného jednani. Tyto stavy mohou byt navic komorbidni s depresivnimi
epizodami. Stejna opatieni dodrzovana pii 1é¢bé depresivnich poruch by méla byt dodrzovana pii
1é¢bé pacientt s jinymi duSevnimi poruchami.

Je znamo, Ze u pacientli s anamnézou sebevrazedného jednani a pacientli vykazujicich vyznamny
stupeni suicidalnich tivah pfed zahajenim 1éCby je vyssi riziko sebevrazednych myslenek nebo
sebevrazednych pokusii. Tito pacienti by méli byt v pribehu 1é¢by peclivé sledovani. Navic existuje
moznost zvyseni rizika suicidalniho chovani u mladych dospélych.

Pacienti (a jejich peCovatelé) by méli byt upozornéni na nutnost monitorovat objeveni se téchto ptihod
a v ptipadé jejich vyskytu ihned vyhledat 1ékatfskou pomoc.

Akatizie/psychomotoricky neklid: Uziti fluoxetinu je spojeno s vyvojem akatizie, charakterizované
subjektivné nepfijemnym nebo mucivym neklidem a potfebou se cCasto pohybovat spojenou
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s neschopnosti ztstat klidn€ sedét ¢i stat. Toto se nejcastéji vyskytuje v prubéhu prvnich tydni 1écby.
U pacientd, u kterych se tyto pfiznaky rozvinou, mize byt zvySovani davky skodlivé.

Priznaky z vysazeni pozorované pvi ukonceni lécby SSRI: Ptiznaky z vysazeni pfi ukonceni 1éCby jsou
Casté, zvlaste je-1i ukonceni nahlé (viz bod 4.8 Nezadouci ucinky). V klinickych studiich se nezddouci
ucinky pozorované pii ukoncCeni 1écby objevily pfiblizné u 60% pacientd ve skupiné lécenych
fluoxetinem i ve skupiné placebové. Z té€chto nezadoucich ucinkli bylo zavaznych 17% ve skuping
fluoxetinu a 12% ve skuping placeba.

Riziko ptiznakil z vysazeni mlze zaviset na riznych faktorech zahrnujicich trvani terapie a velikost
davky a rychlost snizovani davky. Zavraté, smyslové poruchy (véetné parestezie), poruchy spanku
(vCetné insomnie a bouflivych sntll), astenie, agitovanost nebo zkost, nauzea a/nebo zvraceni, ties a
bolest hlavy jsou nejéastéji hlasené reakce. Obecné jsou tyto piiznaky mirné az stfedni, u nékterych
pacienti vSak mohou byt zavazné. Obvykle k nim dochazi v pribéhu nékolika prvnich dnti po
vysazeni 1éCby. Obecné tyto priznaky samy mizi a to obvykle v pribéhu 2 tydni, ackoli u n¢kterych
jedinci mohou pretrvavat (2-3 mésice nebo vice). Proto se doporucuje pozvoln¢ ukoncovat 1écbu
pripravkem (Smysleny nazev)® postupné v pribéhu obdobi nejméné jednoho az dvou tydni, podle
potieb pacienta (viz "Pfiznaky z vysazeni pozorované pii ukonceni léCby piipravkem (Smysleny
nazev)®", bod 4.2 Davkovani a zplisob podani).

Krvaceni: Pti podavani SSRI byly hlaSeny piipady koznich krvacivych abnormalit, jako je ekchymoza
a purpura. Ekchymoéza byla hladsena jako neobvykla v pritb¢hu 1écby fluoxetinem. Dalsi hemoragické
projevy (napt. gynekologické krvaceni, gastrointestinalni krvaceni a dalsi kozni nebo slizni¢ni
krvéaceni) byly hlaSeny vzacné. Opatrnost se doporucuje obzvlasté u pacientl uzivajicich SSRI pfii
soucasném uzivani peroralnich antikoagulancii, ptipravki se znamym t¢inkem na funkci krevnich
desticek (napf. atypické antipsychotika jako klozapin, fenothiaziny, vétSina tricyklickych antidepresiv,
kyselina acetylsalicylova, nesteroidni antirevmatika - NSAID) nebo dalsich piipravki, které mohou
zvySovat riziko krvaceni stejné jako u pacienti se znamou anamnézou poruch krvacivosti.

Elektrokonvulzivni terapie (ECT): Byly hlaseny vzacné ptipady prodlouzenych kiec¢i u pacientti
uzivajicich fluoxetin s ECT 1é¢bou, proto je vhodna opatrnost.

Trezalka teckovana: Pii soucasném uziti selektivnich inhibitord zpétného vychytavani serotoninu a
rostlinnych pfipravka obsahujicich tfezalku teckovanou (Hypericum perforatum) mize dojit ke
zvySeni serotonergnich ucink, jako je serotoninovy syndrom.

Ve vzéacnych piipadech byl hlaSen wvyvoj serotoninového syndromu nebo stav podobny
neuroleptickému malignimu syndromu v souvislosti s l1écbou fluoxetinem, zvlasté je-li podavan
v kombinaci s dal§imi serotonergnimi (mezi jinym L-tryptofan) a/nebo neuroleptickymi ptipravky.
Vzhledem k tomu, Ze tyto syndromy mohou vést k potencialné Zivot ohrozujicim staviim, lécba
fluoxetinem by méla byt ukoncena v pfipad¢ vyskytu téchto ptihod (charakterizované souborem
ptizankt jako je hypertemie, rigidita, myoklonie, nestabilita autonomiho nervstva s moznym rychlym
kolisanim vitalnich funkci, zmény duSevniho stavu zahrnujici zmatenost, podrazdénost, extrémni
agitovanost vyvijejici se do deliria a kdmatu) a méla by byt zahajena podptirna symptomaticka lécba.

4.5. Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce
Studie interakci byly provedeny pouze u dospélych.

Biologicky polocas: Pti zvazovani farmakodynamickych a farmakokinetickych 1ékovych interakci
(napt. pfi pfevadéni z fluoxetinu na jina antidepresiva) by mél byt na zfeteli dlouhy elimina¢ni polocas
fluoxetinu a norfluoxetinu (viz Farmakokinetické vlastnosti).
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Inhibitory monoaminooxidazy: (viz 'Kontraindikace').
Nedoporucené kombinace: IMAO-A (viz bod 4.3)

Kombinace vyzadujici opatrnost pfi pouziti: IMAO-B (selegelin): riziko serotoninového syndromu.
Doporucen klinicky monitoring.

Fenytoin: Pti kombinaci s fluoxetinem byly pozorovany zmény v krevnich hladinach. V nékterych
ptipadech doslo k manifestaci toxicity. U ptfidaného piipravku se doporucuje zvazit konzervativni
titracni schéma a sledovani klinického stavu.

Serotonergni pripravky: Spole¢né podavani se serotonergnimi piipravky (napt. tramadol, triptany)
muze zvysit riziko serotoninového syndromu. Uziti s tryptany sebou nese dalsi riziko koronarni
vazokonstrikce a hypertenze.

Lithium a tryptofan: Pti podavani SSRI soucasné s lithiem nebo tryptofanem byly hlaseny ptipady
serotoninového syndromu, proto by mél byt fluoxetin podavan soucasn¢ s t€émito pripravky se
zvysSenou opatrnosti. Jestlize je fluoxetin uzivan v kombinaci s lithiem, je vyzadovano piisnéjsi a
Castéjsi klinické sledovani.

Izoenzym CYP2D6: Protoze metabolismus fluoxetinu (podobné¢ jako tricyklicka antidepresiva a dalsi
serotonin selektivni antidepresiva) zahrnuje systém hepatalniho cytochromu izoenzymu CYP2D6,
soucasna léCba pripravky také metabolizovanymi timto enzymatickym systémem muze vést

k Iékovym interakcim. Konkomitantni terapie pripravky metabolizovanymi pfevazné timto systémem
a majicimi uzky terapeuticky index (jako je flekainid, enkainid, karbamazepin a tricyklicka
antidepresiva) by méla byt zahajena nebo upravena na davky z niz§iho konce jejich davkovaciho
rozpéti. To plati i v ptipad¢, Ze byl fluoxetin uzivan v predchozich 5 tydnech.

Peroralni antikoagulancia: Pti podavani fluoxetinu v kombinaci s peroralnimi antikoagulancii byly
méng¢ Casto hlaSeny zménéné antikoagulacni parametry (laboratorni hodnoty a/nebo klinické zndmky a
projevy) s nejednotnym klinickym obrazem, ktery v§ak zahrnoval zvysenou krvacivost. U pacientl
1éCenych warfarinem by méla byt peclivé monitorovana koagulace v pfipad¢ zahajovani nebo
ukoncovani 1écby fluoxetinem. (viz ‘Upozoméni’, Krvdceni).

Elektokonvulzivni terapie (ECT): Vzacné bylo hlaseno prodlouzeni kie¢i u pacientl uzivajicich
fluoxetin a podstupujicich ECT , proto je vhodna zvySena opatrnost.

Alkohol: Pti metodickém testovani fluoxetin nezvySoval hladiny alkoholu v krvi ani nezvysSoval
ucinek alkoholu. Nicméné kombinace 1€cby SSRI a alkoholu se nedoporucuje.

Trezalka teckovana: Stejné€ jako u jinych SSRI miize dojit k farmakodynamickym interakcim mezi
fluoxetinem a rostlinnymi piipravky obsahujicimi tfezalku teckovanou (Hypericum perforatum), coz
muze mit za nasledek zvySeni nezadoucich ucinkd.

4.6.  Téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi: Udaje o podani velkému poétu téhotnych Zen nenaznaduji teratogenni u¢inek fluoxetinu.
Fluoxetin mize byt uzivan v prubéhu te¢hotenstvi, ale pfedepsani téhotné Zen¢ by mélo byt provazeno
zvysenou opatrnosti, zejména v pozdni fazi téhotenstvi nebo tésné pied porodem vzhledem

k nasledujicim pfiznakiim hlasenym u novorozencii: podrazdénost, tremor, hypotonie, pretrvavajici
plac, obtizné sani nebo usinani. Tyto priznaky mohou ukazovat na serotoninergni uc¢inek nebo
ptiznaky z vysazeni. Doba, ve které k témto pfiznakiim dochazi a po kterou trvaji, mlize souviset

s dlouhym polo¢asem fluoxetinu (4-6 dnil) a jeho aktivniho metabolitu norfluoxetinu (4-16 dntt).
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Kojeni: Je znamo, ze fluoxetin a jeho metabolit norfluoxetin jsou vylu¢ovany do lidského matefského
mléka. U kojenych déti byly hlaseny nezadouci Gcinky. Jestlize je 1écba fluoxetinem povazovana za
nezbytnou, mélo by byt zvazeno preruseni kojeni. Nicmén¢ pokud kojeni pokracuje, mély by byt
predepsany nejnizsi u€¢inné davky fluoxetinu.

4.7. U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Ackoliv u zdravych dobrovolnikl se neprokazal vliv fluoxetinu na psychomotorickou ¢innost, jakykoli
psychoaktivni ptipravek mize ovlivnit isudek nebo schopnosti. Pacienti by méli byt pouceni o
nutnosti se vyvarovat fizeni nebo obsluhy nebezpecnych strojli, nez se ujisti, ze jejich vykonnost neni
ovlivnéna.

4.8.  Nezadouci ucinky

S pokracovanim 1écby se muze intenzita a frekvence nezddoucich ucinkii snizovat a obecné nevedou
k ukoncenti terapie.

Podobné¢ jako u jinych SSRI byly pozorovany nasledujici nezadouci ucinky:

Organismus obecné: Hypersenzitivita (napf. pruritus, vyrazka, kopfivka, anafylaktoidni reakce,
vaskulitida, reakce obdobna sérové nemoci, angioedém) (viz ‘Kontraindikace’ a ‘Upozornéni’),
zimnice, serotoninovy syndrom, fotosenzitivita, velmi vzacné toxicka epidermalni nekrolyza (Lyellav
syndrom).

Travici soustava: Gastrointestinalni potize (napf. prijem, nauzea, zvraceni, dyspepsie, dysfagie,
poruchy chuti), sucho v ustech. Vzacné byly hlaseny abnormalni hodnoty jaternich funkci. Velmi
vzacng piipady idiosynkratické hepatitidy.

Nervovy systém: bolest hlavy, spankové anomalie (abnormalni sny, insomnie), zavraté, anorexie,
unava (napf. somnolence, nete¢nost), euforie, prechodné abnormalni pohyby (napft. svalové zaskuby,
ataxie, tremor, myoklonie), zachvaty kie¢i a vzacné psychomotoricky neklid/akatizie (viz bod 4.4
Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti). Halucinace, manicka reakce, zmatenost, agitovanost,
uzkost a pridruzené symptomy (napi. nervozita), narusena schopnost koncentrace a myslenkovych
pochodu (napf. depersonalizace), panické zachvaty, suicidalni myslenky a chovani (tyto ptiznaky
mohou byt zpisobeny zdkladnim onemocnénim), velmi vzacné serotoninovy syndrom.

Urogenitalni systém:: retence moci, Casté moceni

Reprodukcni poruchy: sexualni dysfunkce (opozdéna nebo chybéjici ejakulace, anorgasmie),
priapismus, galaktorea.

Riizné: alopecie, zivani, abnormalni vidéni (napf. rozmazané vidéni, mydriaza), poceni, vazodilatace,
artralgie, myalgie, posturalni hypotenze, ekchymoza. Velmi zfidka byly popsany dalsi krvacivé
projevy (napf. gynekologické krvaceni, gastrointestinalni krvaceni a dalsi kozni nebo slizni¢ni
krvacené) (viz ‘Upozornéni’, Krvaceni).

Hyponatrémie: Hyponatrémie (v¢etné sérovych hladin sodiku pod 110 mmol/l) byly hlaSeny vzacné a
byly reverzibilni po vysazeni fluoxetinu. V nékterych piipadech k nim doslo z divodu nepfimétené
sekrece antidiuretického hormonu. VétSina hlasSeni se tykala starSich pacientl nebo pacientti
uzivajicimi diuretika nebo s jinak snizenym objemem télesnych tekutin.

Respiracni system.: faryngitida, dyspnoe. Plicni pfihody (zahrnujici zanétlivé procesy rtizné
histopatologie a/nebo fibroza) byly hlaseny vzacné. Dyspnoe mize byt jedinym predchazejicim
pfiznakem.
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Priznaky z vysazeni pozorované po ukonceni lécby fluoxetinem: Ukonceni 1éCby fluoxetinem cCasto
vede k priznakiim z vysazeni. Zavrat¢, smyslové poruchy (vcetné parestezie), poruchy spanku (véetng
insomnie a intenzivnich sntt), astenie, agitovanost nebo tzkost, nauzea a/nebo zvraceni, tfes a bolest
hlavy jsou nejCastéji hlasené reakce. Obecné jsou tyto piiznaky mirné az stfedni a postupné samy
vymizi, u nékterych pacientli v§ak mohou byt zavazné nebo mohou trvat déle (viz bod 4.4 Zvlastni
upozorneéni a opatfeni pro pouziti). Proto se doporucuje, pokud uz neni nutné v lécbé ptipravkem
(Smysleny nazev)® pokracovat, ukoncovat tuto 1écbu postupnym snizovanim davky (viz bod 4.2
Déavkovani a zptisob podani a bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opateni pro pouziti).

Deti a dospivajici (viz bod 4.4 Zviastni upozornéni a opatrent pro pouziti):

Sebevrazedné chovani (pokus o sebevrazdu a sebevrazedné myslenky) a hostilita byly v pediatrickych
klinickych studiich mnohem castéji pozorovany u déti a dospivajicich 1éCenych antidepresivy v
porovnani s témi, ktefi byli 1éeni placebem.

Bezpecnost podavani fluoxetinu nebyla systematicky hodnocena pro chronickou 1écbu delsi nez 19
tydnt.

V pediatrickych klinickych hodnocenich byly hlaSeny manické reakce, véetné manie a hypomanie
(2,6% u pacientii lécenych fluoxetinem oproti 0% ve skupiné placeba) vedouci ve vétsing piipadi
k ukonceni 1é¢by. Tito pacienti predtim neméli epizody manie/hypomanie.

Po 19 tydnech 1écby dosahli détsti pacienti v klinickém hodnoceni 1é¢eni fluoxetinem v priméru o 1,1
cm mensiho prirastku vysky (p=0,004) a 1,1 kg mensiho pfirGistku hmotnosti oproti pacientiim
lécenym placebem. Z klinické praxe byly také hlaseny izolované ptipady retardace ristu.

Z pediatrické klinické praxe byly hlaSeny izolované pfipady nezadoucich uc¢inka, které potencialné
indikovaly zpozdéni sexualniho zrani nebo sexualni dysfunkci (viz bod 5.3)

V pediatrickych klinickych studiich byla 1écba fluoxetinem spojena se snizenim hladin alkalické
fosfatazy.

4.9. Piedavkovani

Ptipady pfedavkovani fluoxetinem samotnym maji obvykle mirny pribéh. Symptomy predavkovani
zahrnovaly nauzeu, zvraceni, kiece, kardiovaskularni dysfunkce od asymptomatickych arytmii po
srde¢ni zastavu, plicni dysfunkce a znamky zménéného stavu CNS od excitace po koma. Fatalni
pripady pricitané fluoxetinu samotnému jsou extrémné vzacné. Doporucuje se monitorovani srdecnich
a vitalnich funkci spolecné s celkovymi symptomatickymi a podptirnymi opatfenimi. Neni znamo
specifické antidotum.

Forsirovana diuréza, dialyza, hemoperfuze a vyménna transfuze nejsou pravdépodobné piinosem.
Aktivované zivocisné uhli, které miize byt pouzito spole¢né se sorbitolem, je stejné€ nebo vice ucinné
jako vyvolani zvraceni a vyplach. Pii zvladani predavkovani by méla byt vzata v uvahu moznost poziti
1 dalsich ptipravka. Dlouhodobéjsi ditkladného 1ékarského pozorovani miize byt zapotiebi u pacient,
kteti pozili nadmérné mnozstvi tricyklickych antidepresiv, pokud také uzivaji nebo uzili fluoxetin.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu

ATC kod: NO6A B03.
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Fluoxetin je selektivni inhibitor zpétného vychytavani serotoninu, coz je pravdépodobné hlavnim
mechanismem jeho ucinku. Fluoxetine nema prakticky zadnou afinitu k dal§im receptortim, jako jsou
o;-, 0p- a B-adrenergni, serotonergni, dopaminergni, histaminergni, muskarinové a GABA receptory.

Depresivni epizody: Klinické studie u pacientd s depresivnimi epizodami byly provedeny oproti
placebu a aktivnim komparatortim. Prokazalo se, Ze (Smysleny ndzev)® je signifikantné ¢innéjsi nez
placebo méfeno pomoci Hamiltonovy stupnice pro posuzovani deprese (HAM-D). V téchto studiich
pripravek (Smysleny nazev)® vykazoval signifikantné vétsi podil odpovédi na 1é¢bu (definovana jako
50% snizeni HAM-D skore) a remise ve srovnani s placebem.

Odpovéd na davku: Studie s fixnimi davkami u pacientli s depresivnimi epizodami poskytuji plochou
kiivku odpovédi na davku, coz nenaznacuje vyhody ve smyslu vyssi G¢innosti pro pouziti vyssich
davek nez doporucenych. Nicméne¢ je klinickou zkuSenosti, ze zvySovani davky miaze byt u nékterych
pacientll prospesné.

Obsedantné-kompulzivni porucha: v kratkodobych klinickych studiich (mén¢€ nez 24 tydnt) byl
fluoxetin signifikantné u¢innéjsi nez placebo. Terapeuticky ucinek byl pti davce 20 mg/den, ale vyssi
davky (40 nebo 60 mg/den) ukazaly vyssi Cetnost odpoveédi na 1éCbu. V dlouhodobych studiich (tii
pokracovaci faze kratkodobych studii a studie prevence relapsu) nebyla G¢innost prokazana.

Mentalni bulimie: v kratkodobych klinickych studiich (méné nez 16 tydni) byl u ambulantnich
pacientt spliwyjicicich kritéria DSM-III-R pro mentalni anorexii fluoxetin v davce 60 mg/den
signifikantné G¢innéjsi nez placebo pti redukei zachvatovitého prejidani a vypuzovacich aktivit.

U pacientek splitujicich kritéria DSM-1V pro premenstrualni dysforickou poruchu (PMDD) byly
provedeny dvé placebem kontrolované klinické studie. Pacientky byly zatazeny v ptipad¢ priznakt
dostatecné zavaznosti naruseni socialnich a pracovnich funkci a vztaht s ostatnimi. Pacientky uzivajici
peroralni kontraceptiva byly vylouceny.V prvni studii s 20 mg denné podavanymi kontinualné po
dobu 6 cykll bylo pozorovano zlep$eni v primarnim parametru G¢innosti (iritabilita, anxieta a
dysforie). Ve druhé studii s prerusenim 1écby v lutedlni fazy (20 mg denné¢ po dobu 14 dntt) po dobu 3
cykli bylo pozorovano zlepseni v primarnim parametru U¢innosti (denni zaznam zavaznosti na
stupnici problémil). Nicméné z té€chto studii nemohou byt odvozeny definitivni zavéry tykajici se
ucinnosti a trvani 1éCby.

Depresivni epizody (déti a dospivajici): byly provedeny klinické studie u déti a dospivajicich ve
veku 8 let a vice oproti placebu. (Smysleny nazev)® se v davce 20 mg ukazal signifikantné u¢innéjsi
nez placebo ve dvou kratkodobych pivotnich studiich podle sniZeni celkového skore na Détské
stupnici pro posuzovani deprese — revidované (CDRS-R) a skore na stupnici Globalni klinicky dojem
zlepseni (CGI-I). V obou studiich pacienti splnili kritéria pro stfedn¢ tézkou az t€zkou depresivni
epizodu (DSM-III nebo DSM-1V) ve tiech rozdilnych hodnocenich praktikujicimi détskymi
psychiatry. U¢innost fluoxetinu ve studi mize zaviset na zatazeni selektivni populace pacienti
(pacienti, ktefi se spontann¢ neuzdravi v prib&hu 3-5 tydni a u nichz deprese pretrvava navzdory
znacné péci). Existuji pouze omezena data tykajici se bezpecnosti a i¢inku pfi uzivani delSim nez 9
tydnti. Obecné byla ti¢innost fluoxetinu mirna. Pomér odpovédi na 1é¢bu (primarni cil definovany jako
30% snizeni CDRS-R skore) prokazal statisticky signifikantni rozdil v jedné ze dvou pivotnich studii
(58% pro fluoxetin oproti 32% pro placebo, p=0,013 a 65% pro fluoxetin oproti 54% u placeba,
p=0,093). V téchto dvou hodnocenich byly praimérné hodnoty absolutnich zmén CDRS-R skoére oproti
vychozim hodnotam 20 pro fluoxetin oproti 11 pro placebo, p=0,002 a 22 pro fluoxetin oproti 15 pro
placebo, p<0,001.
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5.2. Farmakokinetické vlastnosti
Absorbce

Fluoxetin je po peroralnim podani dobfe absorbovan z gastrointestinalniho traktu. Biologicka
dostupnost neni ovlivnéna pfijmem potravy.

Distribuce

Fluoxetin je extenzivné vazan na plazmatické proteiny (okolo 95%) a je Siroce distribuovan
(distribu¢ni objem: 20 - 40 I’kg). Rovnovazné plazmatické koncentrace jsou dosazeny po
n¢kolikatydennim podavani. Rovnovazné plazmatické koncentrace po dlouhodobém podavani jsou
podobné koncentracim pozorovanym po 4 az 5 tydnech.

Metabolismus

Farmakokineticky profil fluoxetinu je nelinearni s efektem prvniho priichodu jatry. Maximalni
plazmatické hladiny jsou obecné dosazeny 6 az 8 hodin po podani. Fluoxetin je extenzivné
metabolizovan polymorfnim enzymem CYP2D6. Fluoxetin je primarn¢ metabolizovan demetylaci
v jatrech na aktivni metabolit norfluoxetin (desmethylfluoxetin).

Eliminace

Eliminac¢ni polocas fluoxetinu je 4 az 6 dnl a norfluoxetinu 4 az 16 dnii. Tyto dlouhé eliminacni
polocasy jsou odpoveédné za pietrvavani 1é¢iva v téle po dobu 5-6 tydnil po jeho vysazeni. Exkrece
probiha hlavné (kolem 60%) ledvinami. Fluoxetin je vylu¢ovan do matefského mléka.

Populace se zvysenym rizikem

o Stars$i pacienti: ve srovnani s mlad$imi subjekty nejsou u zdravych starSich pacienti kinetické
parametry ovlivnény

o Déti a dospivajici: Primérna plazmaticka koncentrace u déti je pfiblizné dvojnasobné vyssi nez
u dospivajicich a primérné koncentrace norfluoxetinu je ptiblizné 1,5krat vyssi. Rovnovazné
plazmatické koncentrace zavisi na télesné hmotnosti a jsou vys$si u déti s niz$i hmotnosti (viz
bod 4.2 Davkovani a zplisob podani). Stejné jako u dospélych fluoxetin a norfluoxetin se
extenzivné kumuluji po peroralnim podani a rovnovazné koncentrace jsou dosazeny po 3 az 4
tydnech kazdodenniho podavani.

o Jaterni insuficience: V piipadé¢ jaterni insuficience (alkoholicka cirhdza) jsou biologické
polocasy fluoxetinu a norfluoxetinu zvySeny na 7, resp. 12 dnii. M¢lo by byt zvaZzeno nizsi
davkovani nebo nizsi frekvence davkovani.

. Renalni insuficience: Po podani jedné davky fluoxetinu pacientim s mirnou, stfedni nebo
uplnou (anurie) renalni insuficienci nebyly ve srovnani se zdravymi dobrovolniky kinetické
parametry ovlivnény. Po opakovaném podanim ovSem miize byt pozorovano zvySeni
rovnovaznych plazmatickych koncentraci.

5.3. Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti
Nejsou zadné ditkazy o kancerogenicité nebo mutagenité ze studii provadénych in vitro a na zvitatech.

V juvenilni toxikologické studii u CD potkanii vedlo podavani hydrochloridu fluoxetinu v davce
30mg/kg/den v postnatalnich dnech 21 az 90 kireverzibilni testikularni degeneraci a nekroze,
epididymalni epitelidlni vakuolizaci, k nezralosti a a inaktivit¢ sami¢iho reprodukéniho ustroji a
snizen¢ fertilité. Ke zpozdéni sexualniho zrani doslo u samcd (10 az 30 mg/kg/den) i samic (30

EMEA/CHMP/46089/2006/CS 20/60 © EMEA 2006



mg/kg/den). Vyznam téchto nalezl pro ¢loveéka neni znam. Ve srovnani s kontrolni skupinou doslo u
potkanti, kterym byla podavana davka 30 mg/kg/den, ke zmenSeni délky femuru, degeneraci
kosterniho svalstva, nekroze a regeneraci. Pii davce 10 mg/kg/den byly plazmatické hladiny dosazené
u zvirat priblizn€ 0,8 az 8,8 nasobné (fluoxetin) a 3,6 az 23,2 nasobné (norfluoxetin) oproti hladinam
obvykle pozorovanym u détskych pacientt. Pfi 3 mg/kg/den byly plazmatické hladiny dosazené u
zvitat priblizn€ 0,04 az 0,5nasobné (fluoxetin) a 0,3 az 2,1 nasobné (norfluoxetin) oproti hladinam
obvykle pozorovanym u détskych pacientd.

Studie provedené na juvenilnich mysich indikuji, ze inhibice serotoninového transportéru zabranuje
prirastkiim pfi tvorbé kosti. Zda se, Ze tyto nalezy jsou podporovany klinickymi nalezy. Reverzibilita
tohoto procesu nebyla stanovena.

Dalsi studie na juvenilnich mysich (postnatalni den 4 az 21) prokazala, ze inhibice serotoninového
transportéru ma dlouhotrvajici Gi€inky na chovani my$i. Nejsou informace o reverzibilit¢ tohoto
ucinku. Klinicka zavaznost téchto nalezli nebyly stanovena.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1. Seznam pomocnych latek
Predbobtnaly kukufi¢ny Skrob
Dimetikon

Casti tobolky:

Patentni modf V (E 131)

Zluty oxid zelezity (E172)

Oxid titanicity (E 171)

Zelatina

Slozeni cerného inkoustu :

Slozeni 1:

Selak

Propylenglykol

Hydroxid amonny

Cerny oxid zelezity E172

Slozeni 2:

Selak

Sojovy lecithin

Protipéniva emulze DC 1510

Cerny oxid Zelezity E172
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6.2. Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3. Doba pouzitelnosti

Tt roky.

6.4. Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 25°C.

6.5.  Druh obalu a velikost baleni

<[doplni se narodni udaje]>

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6.  Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku

Z&dné zvla§tni pozadavky

7. DRZITEL REGISTRACNIHO ROZHODNUTI

<[Viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

8. REGISTRACNI CISLO(A)

<[ doplni se narodni udaje]>

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

<[ doplni se narodni udaje]>

10. DATUM REVIZE TEXTU

<[ doplni se narodni udaje]>
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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
(Smysleny nazev)® 20 mg v 5 ml peroralni tekutiny

<[ doplni se narodni udaje]>

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
5 ml peroralni tekutiny obsahuje fluoxetini hydrochloridum odpovidajici fluoxetinum 20 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1

3. PHARMACEUTICAL FORM
Peroralni tekutina.

<[ doplni se narodni udaje]>

4. KLINICKE UDAJE

4.1. Terapeutické indikace
Dospéli:

Depresivni epizody.
Obsedantné-kompulzivni porucha.

Mentalni bulimie: Ptipravek (Smysleny nazev)® je indikovani jako dopln€k k psychoterapii pfi
redukei zachvatovitého piejidani a vyprazdnovacich aktivit.

Déti a dospivajici od 8 let a starsi:

Stiedné tézké az tézké depresivni epizody, jestlize deprese nereaguje po 4-6 sezenich na
psychologickou terapii. Antidepresivni 1é¢ba by mé¢la byt nabidnuta détem nebo mladym osobam
pouze v kombinaci se souc¢asnou psychologickou terapii.

4.2.  Davkovani a zptusob podani
K peroralnimu podani.
Depresivni epizody

Dospéli a starSi pacienti: Doporucena davka je 20 mg denné. Davkovani by mélo byt v piipadé
potieby prezkoumano a ptizpisobeno 3 az 4 tydny po zahajeni terapie a dale podle klinické potieby.
Ackoliv pti vysSich davkach muze byt vyssi potencial nezadoucich ucinkti, u nékterych pacientd
s nedostatecnou odpovédi na davku 20 mg muze byt davka postupné zvysena na maximum 60 mg (viz
bod 5.1). Uprava davkovani by méla byt ¢inéna opatrné podle stavu kazdého konkrétniho pacienta tak,
aby pacient uzival nejnizsi u€innou davku.

Pacienti s depresi by méli byt 1éCeni po dostate¢né dlouhou dobu nejméné 6 mésicti, aby bylo jisté, ze
jsou bez ptiznaki.
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Obsedantné-kompulzivni porucha-

Dospéli a starsi pacienti: Doproucena davka je 20 mg denné. Ackoliv pii vysSich davkach mize byt
vys$i potencidl nezadoucich U¢ink, u ne€kterych pacientd s nedostate¢nou odpoveédi na davku 20 mg
muze byt davka postupné zvysSena na maximum 60 mg.

Jestlize v prubéhu 10 tydnti nedojde ke zlepsSeni, 1écba fluoxetinem by méla byt pfehodnocena. Jestlize
se dostavi dobra terapeuticka odpoveéd, 1écba miize pokracovat pii individualné upraveném davkovani.
Ackoliv neexistuji systematické studie pro zjisténi jak dlouho pokracovat v 16cbé fluoxetinem,
obsedantné-kompulzivni porucha (OCD) je chronicky stav a u pacientii odpovidajicich na Iécbu je na
misté zvazit pokraovani 16¢by i po 10 tydnech. Uprava davkovani by méla byt ¢inéna opatrné podle
stavu kazdého konkrétniho pacienta tak, aby pacient uzival nejnizsi u¢innou davku. Potieba 1écby by
méla byt pravideln¢ piehodnocovana. Nékteti 1ékaii obhajuji u pacientti dobie reagujicich na
farmakoterapii soucasné probihajici behavioralni psychoterapii .

Uginnost dlouhodobé 1é&by (vice neZ 24 tydni) nebyla u OCD prokézana.

Mentdlni bulimie — Dospéli a star$i pacienti: doporucuje se davka 60 mg/den. Uginnost dlouhodobé
1é¢by (vice nez 3 mésice) nebyla u mentalni bulimie prokazana.

Dospéli — vsechny indikace: Doporucend davka miize byt zvySena nebo snizena. Davky nad 80
mg/den nebyly systematicky hodnoceny.

Fluoxetin mtze byt podavan v jedné davce nebo rozdélené, pfi jidle nebo mezi jidly.

Po skonceni uzivani pretrvava 1éciva latka v téle tydny. Pi zahajovani nebo ukon¢ovani 1€cby je nutné
toto vzit v avahu.

Tobolky a tekuta 1ékova forma jsou bioekvivalentni.
Déti a mladistvi od 8 let a starsi (stFedné tézké az tézké depresivni epizody):

Lécba by méla byt zahajena a monitorovana pod dohledem specialisty. Zahajovaci davka je 10mg/den
podand jako 2,5ml (Smysleny nazev) tekuté lékové formy. Uprava davkovéani by méla byt provadéna
opatrné podle stavu kazdého konkrétniho pacienta tak, aby pacient uzival nejnizsi uc¢innou davku.

Po jednom az dvou tydnech mutize byt davka zvySena na 20mg/den. Zkusenosti z klinickych studii
s davkami vys§imi nez 20 mg jsou minimalni. Existuji pouze omezené udaje o 1é¢b¢ delsi nez 9 tydnti.

Tvvr

svvr

efekt dosazen niz§imi davkami (viz bod 5.2 Farmakokinetické vlastnosti).

U pediatrickych pacientli odpovidajicich na 1écbu by po 6 mésicich méla byt zhodnocena potieba dalsi
1écby. Jestlize neni dosazeno klinického ptinosu béhem 9 tydnt, 1écba by méla byt prehodnocena.

Starsi pacienti: pfi zvySovani davky je doporucena zvySena opatrnost a denni ddvka by neméla
presahnout 40 mg. Maximalni doporucena davka je 60 mg/den.

Nizsi davka nebo frekvence podavani (napt. 20 mg kazdy druhy den) by méla byt zvazena u pacientd
s jaternim poSkozenim (viz bod 5.2 Farmakokinetické vlastnosti) nebo u pacienttl, jejichz soucasné
podavana 1é¢ba ma potencial k interakcim s (SmysSleny nazev) ® (viz bod 4.5 Interakce).

Priznaky z vysazeni pozorované pri ukonceni lécby pripravkem (Smysleny ndzev)®: Je treba se
vyhnout ndhlému vysazeni 1écby. Aby se snizilo riziko pfiznakd z vysazeni, pfi ukonCovani 1écby
ptipravkem (Smysleny nazev)® by méla byt davka snizovana v pribéhu jednoho az dvou tydnil (viz
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bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti a bod 4.8 Nezadouci ucinky). Jestlize se po snizeni
davky nebo ukonceni 1écby vyskytnou netolerované pfiznaky, mize byt zvazeno znovupodavani diive
predepsané davky. Nasledné muize 1ékat pokracovat ve snizovani davky, ale pomaleji.

4.3 Kontraindikace
Precitlivélost na fluoxetin nebo jakoukoli pomocnou latku tohoto ptipravku.

Inhibitory monoaminoxidazy: Byly hlaseny piipady zavaznych a nékdy fatalnich nezadoucich ucinkd
u pacientli uzivajicich SSRI v kombinaci s inhibitory monoaminoxidazy (IMAO) a u pacientt, ktefi
v ukoncili podavani SSRI a nasledn€ zahajili 1écbu IMAO. Lécba fluoxetinem mize byt zahajena
nejdiive 2 tydny po ukonceni 1é¢by ireverzibilnimi IMAO nebo nasledujici den po ukonceni 1éCby
reverzibilnimi IMAO-A.

Nekteré ptipady vykazovaly rysy podobné serotoninovému syndromu (ktery mtize pfipominat a byt
diagnostikovan jako neurolepticky malini syndrom). U pacienti s témito reakcemi mtize byt
prospésné podani cyproheptadinu nebo dantrolenu. Symptomy 1ékové interakce s IMAO zahrnuji
hypertermii, rigiditu, myoklonie, nestabilitu autonomniho nervstva s moznym rychlym kolisanim
vitalnich funkci, zmény dusevniho stavu zahrnujici zmatenost, podrazdénost a extrémni agitovanost
progredujici do deliria a komatu.

Z tohoto diivodu je podani fluoxetinu v kombinaci s neselektivnim IMAO kontraindikovano. Stejné
tak i podavani IMAO by mélo byt zahajeno nejdiive 5 tydntli po skonceni 1écby fluoxetinem. Jestlize
byl fluoxetin pfedepisovan po delsi dobu nebo ve vysokych davkach, je nutné zvazit delsi interval.

Kombinace fluoxetinu s reverzibilnimi IMAO (napf.moklobemid) se nedoporucuje. Lécba
fluoxetinem miize byt zahajena nasledujici den po ukonéeni podavani reverzibilnich IMAO.

4.4.  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti
PouZiti u déti a dospivajicich do 18 let

Sebevrazedné chovani (pokus o sebevrazdu a sebevrazedné myslenky) a hostilita (pfevazné€ agresivita,
protichtidné chovani a hnév) byly v klinickych studiich mnohem ¢astéji pozorovany u déti a
dospivajicich 1é¢enych antidepresivy v porovnani s témi, kteti byli 1é¢eni placebem. (Smysleny
nazev)® by mél byt pouzit u déti a dospivajicich ve véku 8 az 18 let pouze k 1é¢be stiedné tézkych az
tézkych depresivnich epizod a nemél by byt pouzit v jinych indikacich. Nicméné, jestlize je
rozhodnuti o 1é¢b¢ zalozeno na klinické potieb¢, pak by pacient mél byt peclive sledovan pro vyskyt
sebevrazednych ptiznakl. Navic nejsou k dispozici dostacujici udaje o dlouhodobé bezpecnosti pouziti
u déti a dospivajicich tykajici se riistu, dospivani a rozvoje kognitivnich a behavioralnich funkci (viz
bod 5.3).

V 19tydennim klinickém hodnoceni byly u déti a dospivajicich Ié€enych fluoxetinem pozorovany
snizen¢ prirtstky vysky a hmotnosti (viz bod 4.8). Nebylo zjisténo, zda existuje vliv na dosazeni
normalni vysky v dospélosti. Nelze vyloucit moznost zpozdéni puberty (viz bod 5.3 a 4.8). V prubéhu
1é¢by fluoxetinem by proto mél byt monitorovan rust a dospivani (vyska, vaha a skalovani dle
Tannera). V piipadé zpomaleni je nutné zvazit konzultaci s pediatrem.

V pediatrickych studiich byly casto hlaSeny manie a hypomanie (viz bod 4.8). Proto se doporucuje
pravidelné monitorovani vyskytu manie/hypomanie. Fluoxetin by mél byt vysazen, pokud se u
pacienta objevily manické priznaky.

Je dulezité, aby I¢kati ordinujici 1é¢bu pecliveé prodiskutovali jeji mozna rizika a piinosy

s détmi/dospivajicimi a/nebo jejich rodici.
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Vyrazka a alergicke reakce: byla hlaSena vyrazka, anafylaktoidni reakce a progresivni systemické
reakce, nekdy zavazné (zahrnujici ktizi, ledviny, jatra nebo plice). Pti objeveni se vyrazky nebo jinych
priznakd alergie, byt nejasné etiologie, by méla byt 1écba fluoxetinem ukoncena.

Epileptické zachvaty: Potencialnim rizikem pii podavani antidepresiv jsou epileptické zachvaty.

Z tohoto divodu by m¢l byt fluoxetinem uzivan u pacientii s epileptickymi zachvaty v anamnéze se
zvysenou opatrnosti. Lécba by méla byt ukonéena u kazdého pacienta, u kterého se zachavty objevi
nebo se zvysi jejich frekvence. Je tieba se vyhnat podani fluoxetinu u pacientii s nestabilnim
zachvatovitym onemocnénim/epilepsii a pacienti s kontrolovanou epilepsii by méli byt pecliveé
monitorovani.

Manie: Antidepresiva by méla byt pouzivana s opatrnosti u pacientli s s manii/hypomanii v anamnéze.
Stejné tak jako vSechna antidepresivafluoxetin by mél vysazen u kazdého pacienta s pocinajicimi
ptiznaky manie.

Jaterni/renalni funkce: Fluoxetin je extenzivné metabolizovan v jatrech a vyluCovan ledvinami. U
pacienttl se zavaznou hepatalni dysfunkci se doporucuji nizsi davky, napt. podavani obden. Jestlize byl
fluoxetin podavan v davce 20 mg/den po dobu 2 mésicli pacientim se zdvaznym renalnim selhavanim
(GFR<10 ml/min) vyzadujicich dialyzu, plazmatické hladiny fluoxetinu a norfluoxetinu
nevykazovaly rozdily ve srovnani s pacienty s normalni renalni funkci.

Srdecni onemocneéni: V dvojité zaslepenych klinickych studiich nebyly na EKG 312 pacientd
pozorovany zadné poruchy vedeni vzruchu majici za nasledek srdec¢ni blok. Nicméné klinické
zkuSenosti pti akutnim srdeCnim onemocnéni jsou omezené, proto se doporucuje opatrnost.

Ubytek télesné hmotnosti: U pacient uzivajicich fluoxetin mize dojit k Gbytku télesné hmotnosti, ten
je ale obvykle imérny k ptivodni hmotnosti.

Diabetes: U pacintil s diabetem miize 1é¢ba SSRI ovlivnit kontrolu glykémie. V prubéhu [é¢by
fluoxetinem se objevila hypoglykémie a po ukonceni 1é€by doslo k rozvoji hyperglykémie. Muze byt
zapotiebi Uprava davek inzulinu a/nebo peroralnich antidiabetik.

Sebevrazda/sebevrazedné myslenky: Deprese je spojena se zvySenym rizikem sebevrazednych
myslenek, sebeposkozovani a sebevrazdy (sebevrazedné jednani). Toto riziko pfetrvava, dokud
nedojde k signifikantni remisi. Vzhledem k tomu, Ze zlepSeni nemusi nastat v pribéhu nékolika
prvnich tydnt 1é¢by, pacienti by do doby tohoto zlepSeni méli byt ditkladné sledovani. Je obecnou
klinickou zkusenosti, Ze riziko sebevrazdy se mize zvysit v ¢asnych fazich zlepSovani stavu.

Dalsi duSevni poruchy, pro které¢ je (Smysleny nazev)® piedepisovan, mohou byt také spojeny se
zvySenym rizikem sebevrazedného jednani. Tyto stavy mohou byt navic komorbidni s depresivnimi
epizodami. Stejna opatieni dodrzovana pii 1é¢bé depresivnich poruch by méla byt dodrzovana pii
1é¢bé pacientt s jinymi duSevnimi poruchami.

Je znamo, Ze u pacientli s anamnézou sebevrazedného jednani a pacientli vykazujicich vyznamny
stupeni suicidalnich tivah pfed zahajenim 1éCby je vyssi riziko sebevrazednych myslenek nebo
sebevrazednych pokust. Tito pacienti by méli byt v prubéhu 1é¢by peclivé sledovani. Navic, existuje
moznost zvyseni rizika suicidalniho chovani u mladych dospélych.

Pacienti (a jejich peCovatelé) by méli byt upozornéni na nutnost monitorovat objeveni se téchto ptihod
a v ptipadé jejich vyskytu ihned vyhledat 1ékatfskou pomoc.

Akatizie/psychomotoricky neklid: Uziti fluoxetinu je spojeno s vyvojem akatizie, charakterizované
subjektivné nepfijemnym nebo mucivym neklidem a potfebou se cCasto pohybovat spojenou
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s neschopnosti ztstat klidn€ sedét ¢i stat. Toto se nejcastéji vyskytuje v prubéhu prvnich tydni 1écby.
U pacientd, u kterych se tyto pfiznaky rozvinou, mize byt zvySovani davky skodlivé.

Priznaky z vysazeni pozorované pvi ukonceni lécby SSRI: Ptiznaky z vysazeni pfi ukonceni 1éCby jsou
Casté, zvlaste je-1i ukonceni nahlé (viz bod 4.8 Nezadouci ucinky). V klinickych studiich se nezddouci
ucinky pozorované pii ukoncCeni 1écby objevily pfiblizné u 60% pacientd ve skupiné lécenych
fluoxetinem i ve skupiné placebové. Z té€chto nezadoucich ucinkli bylo zavaznych 17% ve skuping
fluoxetinu a 12% ve skuping placeba.

Riziko ptiznakil z vysazeni mlze zaviset na riznych faktorech zahrnujicich trvani terapie a velikost
davky a rychlost snizovani davky. Zavraté, smyslové poruchy (véetné parestezie), poruchy spanku
(vCetné insomnie a bouflivych sntll), astenie, agitovanost nebo zkost, nauzea a/nebo zvraceni, ties a
bolest hlavy jsou nejéastéji hlasené reakce. Obecné jsou tyto piiznaky mirné az stfedni, u nékterych
pacienti vSak mohou byt zavazné. Obvykle k nim dochazi v pribéhu nékolika prvnich dnti po
vysazeni 1éCby. Obecné tyto priznaky samy mizi a to obvykle v pribéhu 2 tydni, ackoli u n¢kterych
jedinci mohou pretrvavat (2-3 mésice nebo vice). Proto se doporucuje pozvoln¢ ukoncovat 1écbu
pripravkem (Smysleny nazev)® postupné v pribéhu obdobi nejméné jednoho az dvou tydni, podle
potieb pacienta (viz "Pfiznaky z vysazeni pozorované pii ukonceni léCby piipravkem (Smysleny
nazev)®", bod 4.2 Davkovani a zplisob podani).

Krvaceni: Pti podavani SSRI byly hlaSeny piipady koznich krvacivych abnormalit, jako je ekchymoza
a purpura. Ekchymoéza byla hladsena jako neobvykla v pritb¢hu 1écby fluoxetinem. Dalsi hemoragické
projevy (napt. gynekologické krvaceni, gastrointestinalni krvaceni a dalsi kozni nebo slizni¢ni
krvéaceni) byly hlaSeny vzacné. Opatrnost se doporucuje obzvlasté u pacientl uzivajicich SSRI pfii
soucasném uzivani peroralnich antikoagulancii, ptipravki se znamym t¢inkem na funkci krevnich
desticek (napf. atypické antipsychotika jako klozapin, fenothiaziny, vétSina tricyklickych antidepresiv,
kyselina acetylsalicylova, nesteroidni antirevmatika - NSAID) nebo dalsich piipravki, které mohou
zvySovat riziko krvaceni stejné jako u pacienti se znamou anamnézou poruch krvacivosti.

Elektrokonvulzivni terapie (ECT): Byly hlaseny vzacné ptipady prodlouzenych kiec¢i u pacientti
uzivajicich fluoxetin s ECT 1é¢bou, proto je vhodna opatrnost.

Trezalka teckovana: Pii soucasném uziti selektivnich inhibitord zpétného vychytavani serotoninu a
rostlinnych pfipravka obsahujicich tfezalku teckovanou (Hypericum perforatum) mize dojit ke
zvySeni serotonergnich ucink, jako je serotoninovy syndrom.

Ve vzacnych piipadech byl hlasen vyvoj serotoninového syndromu nebo stav podobny
neuroleptickému malignimu syndromu v souvislosti s [é¢bou fluoxetinem, zvlasté je-li podavan

v kombinaci s dal$imi serotonergnimi (mezi jinym L-tryptofan) a/nebo neuroleptickymi ptipravky.
Vzhledem k tomu, Ze tyto syndromy mohou vést k potencialné zivot ohrozujicim staviim, lécba
fluoxetinem by méla byt ukoncena v ptipade vyskytu téchto piihod (charakterizované souborem
ptizankd jako je hypertemie, rigidita, myoklonie, nestabilita autonomiho nervstva s moznym rychlym
kolisanim vitalnich funkci, zmény duSevniho stavu zahrnujici zmatenost, podrazdénost, extrémni
agitovanost vyvijejici se do deliria a kdmatu) a méla by byt zahajena podptirna symptomaticka lécba.

(Smysleny nazev)® peroralni roztok obsahuje sacharézu. Pacienti se vzacnymi vrozenymi poruchami
nesnasenlivosti frukt6zy, Spatnou absorpci glukozy a galaktdzy nebo nedostatecnosti sacharazy-
izomaltazy by tento ptipravek neméli pouzivat.

EMEA/CHMP/46089/2006/CS 27/60 © EMEA 2006



4.5. Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce
Studie interakci byly provedeny pouze u dospélych.

Biologicky polocas: Pti zvazovani farmakodynamickych a farmakokinetickych 1ékovych interakci
(napt. pfi pfevadéni z fluoxetinu na jina antidepresiva) by mél byt na zteteli dlouhy elimina¢ni polocas
fluoxetinu a norfluoxetinu (viz Farmakokinetické vlastnosti).

Inhibitory monoaminooxidazy: (viz 'Kontraindikace').
Nedoporucené kombinace: IMAO-A (viz bod 4.3)

Kombinace vyzadujici opatrnost pii pouziti: IMAO-B (selegelin): riziko serotoninového syndromu.
Doporucen klinicky monitoring.

Fenytoin: Pii kombinaci s fluoxetinem byly pozorovany zmény v krevnich hladinach. V nékterych
pripadech doslo k manifestaci toxicity. U pfidaného ptipravku se doporucuje zvazit konzervativni
titracni schéma a sledovani klinického stavu.

Serotonergni pripravky: Spole¢né podavani se serotonergnimi piipravky (napf. tramadol, triptany)
mize zvysit riziko serotoninového syndromu. Uziti s tryptany sebou nese dalsi riziko koronarni
vazokonstrikce a hypertenze.

Lithium a tryptofan: Pti podavani SSRI soucasné s lithiem nebo tryptofanem byly hlaSeny piipady
serotoninového syndromu, proto by mél byt fluoxetin podavan soucasné s témito piipravky se
zvySenou opatrnosti. Jestlize je fluoxetin uzivan v kombinaci s lithiem, je vyZzadovano piisnéjsi a
Cast&jsi klinické sledovani.

Izoenzym CYP2D6: Protoze metabolismus fluoxetinu (podobné jako tricyklicka antidepresiva a dalsi
serotonin selektivni antidepresiva) zahrnuje systém hepatalniho cytochromu izoenzymu CYP2D6,
soucasna lécba piipravky také metabolizovanymi timto enzymatickym systémem muze vést

k 1ékovym interakcim. Konkomitantni terapie piipravky metabolizovanymi pfevazné timto systémem
a majicimi uzky terapeuticky index (jako je flekainid, enkainid, karbamazepin a tricyklicka
antidepresiva) by méla byt zahajena nebo upravena na davky z nizsiho konce jejich davkovaciho
rozpéti. To plati i v piipad€, ze byl fluoxetin uzivan v predchozich 5 tydnech.

Peroralni antikoagulancia: Pti podavani fluoxetinu v kombinaci s peroralnimi antikoagulancii byly
méné Casto hlaSeny zménéné antikoagulacni parametry (laboratorni hodnoty a/nebo klinické znamky a
projevy) s nejednotnym klinickym obrazem, ktery vSak zahrnoval zvySenou krvacivost. U pacientil
lécenych warfarinem by méla byt peclivé monitorovana koagulace v ptipad€ zahajovani nebo
ukonc¢ovani 1é¢by fluoxetinem. (viz ‘Upozornéni’, Krvdceni).

Elektokonvulzivni terapie (ECT): Vzacné bylo hlaseno prodlouzeni kie¢i u pacientii uzivajicich
fluoxetin a podstupujicich ECT , proto je vhodna zvyS$ena opatrnost.

Alkohol: Pti metodickém testovani fluoxetin nezvySoval hladiny alkoholu v krvi ani nezvySoval
ucinek alkoholu. Nicméné kombinace 1é¢by SSRI a alkoholu se nedoporucuje.

Trezalka teckovand: Stejné jako u jinych SSRI mutze dojit k farmakodynamickym interakcim mezi
fluoxetinem a rostlinnymi pfipravky obsahujicimi tfezalku teckovanou (Hypericum perforatum), coz
muze mit za nasledek zvySeni nezadoucich ucinkda.
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4.6. Téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi: Udaje o podani velkému poétu téhotnych Zen nenaznacuji teratogenni uéinek fluoxetinu.
Fluoxetin mtze byt uzivan v prub¢hu téhotenstvi, ale pfedepsani téhotné zen¢ by mélo byt provazeno
zvysenou opatrnosti, zejména v pozdni fazi téhotenstvi nebo tésné pred porodem vzhledem

k nasledujicim ptiznakiim hlaSenym u novorozencii: podrazdénost, tremor, hypotonie, pietrvavajici
plac, obtizné sani nebo usinani. Tyto pfiznaky mohou ukazovat na serotoninergni u¢inek nebo
priznaky z vysazeni. Doba, ve které k témto priznaktim dochazi a po kterou trvaji, miize souviset

s dlouhym polocasem fluoxetinu (4-6 dnil) a jeho aktivniho metabolitu norfluoxetinu (4-16 dntt).

Kojeni: Je znamo, ze fluoxetin a jeho metabolit norfluoxetin jsou vylu¢ovany do lidského matefského
mléka. U kojenych déti byly hlaseny nezadouci Gcinky. Jestlize je 1écba fluoxetinem povazovana za
nezbytnou, mélo by byt zvazeno preruseni kojeni. Nicmén¢ pokud kojeni pokracuje, mély by byt
predepsany nejnizsi u€¢inné davky fluoxetinu.

4.7. U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Ackoliv u zdravych dobrovolnikl se neprokéazal vliv fluoxetinu na psychomotorickou ¢innost, jakykoli
psychoaktivni ptipravek mize ovlivnit isudek nebo schopnosti. Pacienti by méli byt pouceni o
nutnosti se vyvarovat fizeni nebo obsluhy nebezpecnych strojli, nez se ujisti, ze jejich vykonnost neni
ovlivnéna.

4.8.  Nezadouci ucinky

S pokracovanim 1écby se mtze intenzita a frekvence nezddoucich ucinkii snizovat a obecné nevedou
k ukoncenti terapie.

Podobné¢ jako u jinych SSRI byly pozorovany nasledujici nezadouci ucinky:

Organismus obecné: Hypersenzitivita (napt. pruritus, vyrazka, kopfivka, anafylaktoidni reakce,
vaskulitida, reakce obdobna sérové nemoci, angioedém) (viz ‘Kontraindikace’ a ‘Upozornéni’),
zimnice, serotoninovy syndrom, fotosenzitivita, velmi vzacné toxicka epidermalni nekrolyza (Lyellav
syndrom).

Travici soustava: Gastrointestinalni potize (napf. prijem, nauzea, zvraceni, dyspepsie, dysfagie,
poruchy chuti), sucho v ustech. Vzacné byly hlaseny abnormalni hodnoty jaternich funkci. Velmi
vzacng pripady idiosynkratické hepatitidy.

Nervovy systém: bolest hlavy, spankové anomalie (abnormalni sny, insomnie), zavraté, anorexie,
unava (napf. somnolence, netecnost), euforie, prechodné abnormalni pohyby (napft. svalové zaskuby,
ataxie, tremor, myoklonie), zachvaty kfe¢i a vzacné psychomotoricky neklid/akatizie (viz bod 4.4
Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti). Halucinace, manicka reakce, zmatenost, agitovanost,
uzkost a pridruzené symptomy (napi. nervozita), narusena schopnost koncentrace a myslenkovych
pochodu (napf. depersonalizace), panické zachvaty, suicidalni myslenky a chovani (tyto ptiznaky
mohou byt zpisobeny zakladnim onemocnénim), velmi vzacné serotoninovy syndrom.

Urogenitalni systém:: retence moci, Casté moceni

Reprodukcni poruchy: sexualni dysfunkce (opozdéna nebo chybéjici ejakulace, anorgasmie),
priapismus, galaktorea.

Riizné: alopecie, zivani, abnormalni vidéni (napf. rozmazané vidéni, mydriaza), poceni, vazodilatace,
artralgie, myalgie, posturalni hypotenze, ekchymoza. Velmi zfidka byly popsany dalsi krvacivé
projevy (napf. gynekologické krvaceni, gastrointestinalni krvaceni a dalsi kozni nebo slizni¢ni
krvacené) (viz ‘Upozornéni’, Krvaceni).
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Hyponatrémie: Hyponatrémie (v¢etné sérovych hladin sodiku pod 110 mmol/l) byly hlaSeny vzacné a
byly reverzibilni po vysazeni fluoxetinu. V nékterych piipadech k nim doslo z divodu nepfimétrené
sekrece antidiuretického hormonu. VétSina hlaseni se tykala starSich pacientll nebo pacientti
uzivajicimi diuretika nebo s jinak snizenym objemem telesnych tekutin.

Respiracni system.: faryngitida, dyspnoe. Plicni piihody (zahrnujici zanétlivé procesy rtizné
histopatologie a/nebo fibroza) byly hlaseny vzacné. Dyspnoe mize byt jedinym predchazejicim
pfiznakem.

Priznaky z vysazeni pozorované po ukonceni lecby fluoxetinem: Ukonceni 1&¢by fluoxetinem casto
vede k priznaklim z vysazeni. Zavraté, smyslové poruchy (véetné parestezie), poruchy spanku (véetné
insomnie a intenzivnich snil), astenie, agitovanost nebo izkost, nauzea a/nebo zvraceni, ties a bolest
hlavy jsou nejcastéji hlaSené reakce. Obecné jsou tyto pfiznaky mirné az stfedni a postupné samy
vymizi, u ne¢kterych pacientli v§ak mohou byt zavazné nebo mohou trvat déle (viz bod 4.4 Zvlastni
upozornéni a opatieni pro pouziti). Proto se doporucuje, pokud uz neni nutné v 1écb¢ piipravkem
(Smysleny nazev)® pokracovat, ukoncovat tuto 1é¢bu postupnym snizovanim davky (viz bod 4.2
Davkovani a zptisob podani a bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatteni pro pouziti).

Deti a dospivajici (viz bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatreni pro pouziti):

Sebevrazedné chovani (pokus o sebevrazdu a sebevrazedné myslenky) a hostilita byly v pediatrickych
klinickych studiich mnohem ¢astéji pozorovany u déti a dospivajicich 1é¢enych antidepresivy v
porovnani s t€émi, kteti byli 1é¢eni placebem.

Bezpecnost podavani fluoxetinu nebyla systematicky hodnocena pro chronickou lécbu delsi nez 19
tydnd.

V pediatrickych klinickych hodnocenich byly hlaseny manické reakce, véetné manie a hypomanie
(2,6% u pacienti lécenych fluoxetinem oproti 0% ve skupiné placeba) vedouci ve vétsine piipada
k ukonceni 1écby. Tito pacienti predtim neméli epizody manie/hypomanie.

Po 19 tydnech 1é¢by dosahli détsti pacienti v klinickém hodnoceni 1éceni fluoxetinem v priiméru o 1,1
cm mensiho ptirtstku vysky (p=0,004) a 1,1 kg mensiho ptiristku hmotnosti oproti pacientim
1é¢enym placebem. Z klinické praxe byly také hlaseny izolované pfipady retardace ristu.

Z pediatrické klinické praxe byly hlaseny izolované ptipady nezadoucich ucinki, které potencialné
indikovaly zpozdéni sexualniho zrani nebo sexualni dysfunkci (viz bod 5.3)

V pediatrickych klinickych studiich byla 1éc¢ba fluoxetinem spojena se snizenim hladin alkalické
fosfatazy.

4.9, Predavkovani

Ptipady predavkovani fluoxetinem samotnym maji obvykle mirny pritb¢h. Symptomy predavkovani
zahrnovaly nauzeu, zvraceni, kiece, kardiovaskularni dysfunkce od asymptomatickych arytmii po
srde¢ni zastavu, plicni dysfunkce a zndmky zménéného stavu CNS od excitace po koma. Fatalni
ptipady pficitané fluoxetinu samotnému jsou extrémné vzacné. Doporucuje se monitorovani srdecnich
a vitalnich funkci spole¢né s celkovymi symptomatickymi a podplirnymi opatfenimi. Neni znamo
specifické antidotum.

Forsirovana diuréza, dialyza, hemoperfuze a vyménna transfuze nejsou pravdépodobné piinosem.
Aktivované zivo¢isné uhli, které mize byt pouzito spole¢né se sorbitolem, je stejné nebo vice ucinné
jako vyvolani zvraceni a vyplach. Pti zvladani pfedavkovani by méla byt vzata v tvahu moznost poziti
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1 dalsich ptipravka. Dlouhodobéjsi ditkladné 1ékatské pozorovani mize byt zapotiebi u pacientti, kteti
pozili nadmérné mnozstvi tricyklickych antidepresiv, pokud také uzivaji nebo uzili fluoxetin.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu
ATC koéd: NO6A BO3.

Fluoxetin je selektivni inhibitor zpétného vychytavani serotoninu, coz je pravdépodobné hlavnim
mechanismem jeho ucinku. Fluoxetine nema prakticky zadnou afinitu k dal§im receptoraim, jako jsou
o;-, 0p- a B-adrenergni, serotonergni, dopaminergni, histaminergni, muskarinové a GABA receptory.

Depresivni epizody: Klinické studie u pacientli s depresivnimi epizodami byly provedeny oproti
placebu a aktivnim komparatorim. Prokazalo se, Ze (Smysleny nazev)® je signifikantn€ ucinnéjsi nez
placebo méfeno pomoci Hamiltonovy stupnice pro posuzovani deprese (HAM-D). V téchto studiich
ptipravek (Smysleny nazev)® vykazoval signifikantn€ vétsi podil odpovédi na 1é€bu (definovana jako
50% snizeni HAM-D skore) a remise ve srovnani s placebem.

Odpoveéd na davku: Studie s fixnimi davkami u pacientti s depresivnimi epizodami poskytuji plochou
kfivku odpovédi na davku, coz nenaznacuje vyhody ve smyslu vyssi u¢innosti pro pouziti vyssich
davek nez doporucenych. Nicméné je klinickou zkuSenosti, Zze zvySovani davky miize byt u nékterych
pacientti prospesné.

Obsedantné-kompulzivni porucha: v kratkodobych klinickych studiich (méné nez 24 tydnti) byl
fluoxetin signifikantné G¢inné&jsi nez placebo. Terapeuticky ucinek byl pii davce 20 mg/den, ale vyssi
davky (40 nebo 60 mg/den) ukazaly vyssi Cetnost odpovédi na 1é¢bu. V dlouhodobych studiich (tti
pokracovaci faze kratkodobych studiich a studie prevence relapsu) nebyla ucinnost prokazana.

Mentalni bulimie: v kratkodobych klinickych studiich (méné nez 16 tydnti) byl u ambulantnich
pacient splitujicicich kritéria DSM-III-R pro mentalni anorexii fluoxetin v davece 60 mg/den
signifikantn€ 0¢inn€jsi nez placebo pii redukci zachvatovitého prejidani a vypuzovacich aktivit.

U pacientek splitujicich kritéria DSM-IV pro premenstrualni dysforickou poruchu (PMDD) byly
provedeny dvé placebem kontrolované klinické studie. Pacientky byly zatazeny v ptipad¢ ptiznaki
dostatecné zavaznosti naruseni socialnich a pracovnich funkci a vztaht s ostatnimi. Pacientky uzivajici
peroralni kontraceptiva byly vylouceny.V prvni studii s 20 mg denn¢ podavanymi kontinualné po
dobu 6 cyklli bylo pozorovano zlepSeni v primarnim parametru uc¢innosti (iritabilita, anxieta a
dysforie). Ve druhé studii s pferusenim 1écby v lutedlni fazy (20 mg denné€ po dobu 14 dnti) po dobu 3
cykli bylo pozorovano zlepseni v primarnim parametru t¢innosti (denni zdznam zavaznosti na
stupnici problémt). Nicméné¢ z té€chto studii nemohou byt odvozeny definitivni zaveéry tykajici se
ucinnosti a trvani 1éCby.

Depresivni epizody (déti a dospivajici): byly provedeny klinické studie u déti a dospivajicich ve
veku 8 let a vice oproti placebu. (Smysleny nazev)® se v davce 20 mg ukazal signifikantné ¢inné&;jsi
nez placebo ve dvou kratkodobych pivotnich studiich podle snizeni celkového skoére na Détské
stupnici pro posuzovani deprese — revidované (CDRS-R) a skoére na stupnici Globalni klinicky dojem
zlepseni (CGI-I). V obou studiich pacienti splnili kritéria pro stfedné tézkou az t€zkou depresivni
epizodu (DSM-III nebo DSM-1V) ve tfech rozdilnych hodnocenich praktikujicimi détskymi
psychiatry. Uéinnost fluoxetinu ve studi miize zaviset na zafazeni selektivni populace pacientii
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(pacienti, ktefi se spontanné neuzdravi v priabehu 3-5 tydni a u nichz deprese pietrvava navzdory
znaéné péci). Existuji pouze omezena data tykajici se bezpecnosti a ti¢inku pfi uzivani del$im nez 9
tydnii. Obecné byla t¢innost fluoxetinu mirna. Pomér odpovédi na 1é¢bu (primarni cil definovany jako
30% snizeni CDRS-R skore) prokazal statisticky signifikantni rozdil v jedné ze dvou pivotnich studii
(58% pro fluoxetin oproti 32% pro placebo, p=0,013 a 65% pro fluoxetin oproti 54% u placeba,
p=0,093). V téchto dvou hodnocenich byly primérné hodnoty absolutnich zmé&n CDRS-R skoére oproti
vychozim hodnotam 20 pro fluoxetin oproti 11 pro placebo, p=0,002 a 22 pro fluoxetin oproti 15 pro
placebo, p<0,001.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti
Absorbce

Fluoxetin je po peroralnim podani dobfe absorbovan z gastrointestinalniho traktu. Biologicka
dostupnost neni ovlivnéna pfijmem potravy.

Distribuce

Fluoxetin je extenzivné vazan na plazmatické proteiny (okolo 95%) a je Siroce distribuovan
(distribu¢ni objem: 20 - 40 I’kg). Rovnovazné plazmatické koncentrace jsou dosazeny po
n¢kolikatydennim podavéni. Rovnovazné plazmatické koncentrace po dlouhodobém podavani jsou
podobné koncentracim pozorovanym po 4 az 5 tydnech.

Metabolismus

Farmakokineticky profil fluoxetinu je nelinearni s efektem prvniho priichodu jatry. Maximalni
plazmatické hladiny jsou obecné dosazeny 6 az 8 hodin po podani. Fluoxetin je extenzivné
metabolizovan polymorfnim enzymem CYP2D6. Fluoxetin je primarné¢ metabolizovan demetylaci
v jatrech na aktivni metabolit norfluoxetin (desmethylfluoxetin).

Eliminace

Eliminac¢ni polocas fluoxetinu je 4 az 6 dnl a norfluoxetinu 4 az 16 dnti. Tyto dlouhé eliminacni
polocasy jsou odpoveédné za pietrvavani 1é¢iva v téle po dobu 5-6 tydnil po jeho vysazeni. Exkrece
probihd hlavné (kolem 60%) ledvinami. Fluoxetin je vylucovan do matefského mléka.

Populace se zvysenym rizikem

o Stars$i pacienti: ve srovnani s mlad$imi subjekty nejsou u zdravych star§ich pacienti kinetické
parametry ovlivnény

o Déti a dospivajici: Primérna plazmaticka koncentrace u déti je pfiblizné dvojnasobné vyssi nez
u dospivajicich a primérné koncentrace norfluoxetinu je pfiblizné 1,5krat vyssi. Rovnovazné
plazmatické koncentrace zavisi na télesné hmotnosti a jsou vys$si u déti s niz$i hmotnosti (viz
bod 4.2 Davkovani a zplisob podani). Stejné jako u dospélych fluoxetin a norfluoxetin se
extenzivné kumuluji po peroralnim podani a rovnovazné koncentrace jsou dosazeny po 3 az 4
tydnech kazdodenniho podavani.

o Jaterni insuficience: V piipadé¢ jaterni insuficience (alkoholicka cirhéza) jsou biologické
polocasy fluoxetinu a norfluoxetinu zvySeny na 7, resp. 12 dnii. M¢lo by byt zvazeno nizsi
davkovani nebo nizsi frekvence davkovani.
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. Renalni insuficience: Po podani jedné davky fluoxetinu pacientiim s mirnou, stfedni nebo
uplnou (anurie) renalni insuficienci nebyly ve srovnani se zdravymi dobrovolniky kinetické
parametry ovlivnény. Po opakovaném podanim ovSem miize byt pozorovdno zvySeni
rovnovaznych plazmatickych koncentraci.

5.3. Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti
Nejsou zadné ditkazy o kancerogenicité nebo mutagenité ze studii provadénych in vitro a na zvitatech.

V juvenilni toxikologické studii u CD potkanii vedlo podavani hydrochloridu fluoxetinu v davce
30mg/kg/den v postnatalnich dnech 21 az 90 kireverzibilni testikularni degeneraci a nekroze,
epididymalni epitelidlni vakuolizaci, k nezralosti a a inaktivit¢ sami¢iho reprodukéniho ustroji a
snizen¢ fertilité. Ke zpozdéni sexualniho zrani doslo u samci (10 az 30 mg/kg/den) i samic (30
mg/kg/den). Vyznam téchto nalezl pro ¢loveéka neni znam. Ve srovnani s kontrolni skupinou doslo u
potkanti, kterym byla podavana davka 30 mg/kg/den, ke zmenSeni délky femuru, degeneraci
kosterniho svalstva, nekroze a regeneraci. Pii davce 10 mg/kg/den byly plazmatické hladiny dosazené
u zvirat priblizn€ 0,8 az 8,8 nasobné (fluoxetin) a 3,6 az 23,2 nasobné (norfluoxetin) oproti hladinam
obvykle pozorovanym u détskych pacienti. Pfi 3 mg/kg/den byly plazmatické hladiny dosazené u
zvitat priblizn€ 0,04 az 0,5nasobné (fluoxetin) a 0,3 az 2,1 nasobné (norfluoxetin) oproti hladinam
obvykle pozorovanym u détskych pacientd.

Studie provedené na juvenilnich mysich indikuji, ze inhibice serotoninového transportéru zabranuje
prirastkiim pfi tvorbé kosti. Zda se, Ze tyto nalezy jsou podporovany klinickymi nalezy. Reverzibilita
tohoto procesu nebyla stanovena.

Dalsi studie na juvenilnich mySich (postnatalni den 4 az 21) prokazala, Ze inhibice serotoninového
transportéru ma dlouhotrvajici U€inky na chovani mys$i. Nejsou informace o reverzibilit¢ tohoto
ucinku. Klinicka zavaznost téchto nalezli nebyly stanovena.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1. Seznam pomocnych latek
Kyselina benzoova

Sacharosa

Glycerol

Matové aroma (obsahujici 0,23% ethanolu)
Cisténa voda

6.2.  Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3. Doba pouZitelnosti

Dva roky.

6.4.  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25°C.
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6.5. Druh obalu a velikost baleni

<[doplni se narodni udaje]>

Baleni miiZze obsahovat odmérku nebo stiikacku.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6. Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku

Zadné zvlagtni pozadavky

7. DRZITEL REGISTRACNIHO ROZHODNUTI

<[Viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

<[ doplni se narodni udaje]>

9, DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

<[ doplni se narodni udaje]>

10. DATUM REVIZE TEXTU

<[ doplni se narodni udaje]>
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OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU ,
KRABICKA PRO (Smysleny nazev)® 20 MG TVRDE TOBOLKY

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

(Smysleny nazev )® 20 mg tvrdé tobolky
<[viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

fluoxetini hydrochloridum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tobolka obsahuje fluoxetini hydrochloridum odpovidajici fluoxetinum 20 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

| 5. ZPUSOB A CESTA /CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT
UCHOVAVAN MIMO DOSAH A DOHLED DETI

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
| 8. POUZITELNOST

EXP
9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pii teploté do 25°C.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

[11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni daje]>

| 12. REGISTRACNI CISLO/CIiSLA

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni daje]>

[13.  CISLO SARZE

Lot:

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1éCivého piipravku vazéan na lékatsky predpis.

|15.  NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

(Smysleny nazev)® 20 mg
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH
20 mg tvrdé tobolky

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

(Smysleny nazev)® 20 mg tvrdé tobolky
<[ viz ptiloha I - doplni se narodni daje]>

fluoxetini hydrochloridum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

| 3.  POUZITELNOST

Exp.

| 4.  CISLO SARZE

Lot.

|5.  JINE

(Zkratky nazvt dnii v tydnu budou vytistény na blistru).
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
KRABICKA PRO (Smysleny nazev)® 20 mg v 5 ml peroralni tekutina

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

(Smysleny nazev)® 20 mg per 5 ml peroralni tekutina
<[ viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

fluoxetini hydrochloridum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Sml peroralni tekutiny obsahuje fluoxetini hydrochloridum odpovidajici fluoxetinum 20 mg

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje také sachardzu. Pro vice informaci ¢téte piibalovou informaci.

| 4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni daje]>

| 5. ZPUSOB A CESTA /CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOSAH A DOHLED DETI

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pfi teploté do 25°C.
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TO VHODNE

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPQUZITY,CH LECIVYCH
PRIPRAVKU NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiPRAVKU, POKUD JE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

| 12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni daje]>

|13.  CISLO SARZE

Lot:

[14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazan na l1ékaisky predpis.

[ 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

(Smysleny nazev)® 20 mg v 5 ml
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UDAJE UVADENE NA LAHVICCE
KRABICKA PRO (Smysleny nazev)® 20 mg v 5 ml peroralni tekutiny

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

(Smysleny nazev)® 20 mg v 5 ml peroralni tekutiny
<[ viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

fluoxetini hydrochloridum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

5 ml peroralni tekutiny obsahuje fluoxetini hydrochloridum odpovidajici 20 mg fluoxetinu

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje tajé sacharozu. Pro vice informaci ¢téte pribalovou informaci.

| 4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

<[ viz priloha I - doplni se narodni udaje]>

| 5. ZPUSOB A CESTA /CESTY PODANI

Peroralni podéni.
Pfed pouzitim ¢téte pribalovou informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOSAH A DOHLED DETI

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
| 8. POUZITELNOST

EXP
9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pii teploté do 25°C.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

| 11.  NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

| 12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

<[ viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

|13.  CISLO SARZE

Lot:

[14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazan na Iékarsky predpis.

[15. NAVOD K POUZITI
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PRIBALOVA INFORMACE
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PRIBALOVA INFORMACE: INFORMACE PRO UZIVATELE

(SmySleny nazev)® 20mg tvrdé tobolky
<[ viz priloha I - doplni se narodni udaje]>

fluoxetinum (jako hydrochlorid)

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, neZ za¢nete tento pripravek uZivat.

Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, ze si ji budete potfebovat precist znovu.

Mate-li jakékoli dals$i otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo 1¢karnika.

Tento ptipravek byl pfedepsan Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji ublizit, a to i
tehdy, ma-li stejné ptiznaky jako Vy.

Pokud se kterykoli z nezadoucich u¢inkl vyskytne v zavazné mite, nebo pokud si vSimnete
jakychkoli nezadoucich ucink, které nejsou uvedeny v této pribalové informaci, prosim, sdélte
to svému lékati nebo l1ékarnikovi.

V pribalové informaci naleznete:

SNk =

1.

Co je pripravek (Smysleny nazev)® a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek (Smysleny nazev)® uzivat
Jak se pripravek (Smysleny nazev)® uziva

Mozné nezadouci t€inky

Jak pripravek (Smysleny nazev)® uchovavat

Dalsi informace

CO JE PRIPRAVEK (Smysleny nazev)® A K CEMU SE POUZIVA

(Smysleny nazev)® patii do skupiny pripravkl nazyvanych antidepresiva — selektivni inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu (SSRI).

Pripravek je urcen k 1é¢b¢ nasledujicich stavi:

Dospéli:

Depresivni epizody
Obsedantné-kompulzivni porucha

Mentalni bulimie: (Smysleny nazev)® je uzivan spolecné s psychoterapii ke snizeni
zachvatovitého prejidani a vyprazdiovacich aktivit.

Déti a dospivajici od 8 let véku:

*

Stiedné t€zké az tézké depresivni epizody, jestlize deprese nereaguje po 4-6 sezenich na
psychologickou terapii. Pripravek (Smysleny nazev)® by mél byt poskytnut détem nebo
mladym osobam pouze v kombinaci s psychologickou terapii.

CEMU MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ ZACNETE PRiIPRAVEK (Smysleny
nazev)® UZIVAT

Neuzivejte ptipravek (Smysleny ndzev)® a oznamte to svému lékati nebo 1ékarnikovi:

jestlize jste alergicky/a (precitlivély/a) na fluoxetin nebo na kteroukoli dalsi slozku piipravku
(Smysleny nazev)®. Alergie mtze zahrnovat vyrazku, svédéni, oteklé tvare nebo rty a dusnost.
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jestlize uzivate piipravky znamé jako neselektivni inhibitory monoaminooxidazy nebo
reverzibilni inhibitory monoamiooxidazy typu A (oznacované také IMAO), které jsou také
pouzivané k 1é¢b¢ deprese, protoze mize dojit k zadvaznym a dokonce smrtelnym reakcim.

Lécba fluoxetinem miize byt zahajena nejdiive 2 tydny po ukonceni 1écby ireverzibilnimi inhibitory
IMAO (napt. tranylcypromin).

Avsak 1écba fluoxetinem muze byt zahajena nasledujici den po ukonéeni 1écby ur¢itymi IMAO
nazyvanymi reverzibilni inhibitory (napt. moklobemid).

Neuzivejte zadné ptipravky ze skupiny IMAO nejméné po dobu péti tydnil po ukonceni 1écby
pripravkem (Smysleny nazev)®. Jestlize je piipravek (Smysleny nazev)® piedepisovan po delsi dobu
nebo ve vétSich davkach, vas 1ékat mtize rozhodnout o delSim intervalu. Piiklady IMAO zahrnuji
nialamid, iproniazid, selegilin, moklobemid, fenelzin, tranylcypromin, isokarboxazid a tolotaxon.

Protoze pii uzivani piipravku (Smysleny nazev)® je nutna zvlastni opatrnost, sd€lte 1ékaii nebo
1ékarnikovi,jestlize:

dojde k rozvoji vyrazky nebo jiné alergické reakce (jako je svédéni, otok tvare nebo rtd nebo
dusnost), prestanite uzivat tobolky a ihned kontaktujte 1¢kare.

mate nebo jste v minulosti mél epilepsii, mate zachvaty nebo se jejich Cetnost zvysila, piestaiite
okamzité uzivat tobolky a ihned kontaktujte Iékate nebo l€¢karnika.

trpél jste v minulosti manii, pokud mate manii, kontaktujte ihned svého l€kate, uzivani
fluoxetinu mize byt nutné ukoncit.

mate cukrovku, 1€¢kar mize upravit davku inzulinu nebo jiné antidiabetické 1écby;
mate jaterni problémy (lékai mtize upravit davku)

mate problémy se srdcem

uzivate diuretika (tablety na odvodnéni), obzvlasté jste-li starsi

jste 1écen elektrokonvulzivni 1é¢bou (elektrosoky)

mél jste v minulosti potiZe s krvacivosti nebo u vas dojde ke vzniku modiin nebo neobvyklého
krvaceni

uzivate lécivé piipravky, které ovliviiuji srazeni krve (viz ‘Vzajemné ptsobeni s dal§imi
ptipravky’).

jestlize dostanete horecku, objevi se svalova ztuhlost nebo tfes, zmény dusevniho stavu jako je
zmatenost, podrazdénost nebo extrémni rozruSeni, miizete trpét tzv. serotoninovym syndromem
nebo neuroleptickym malignim syndromem. Ackoliv k tomuto stavu dochazi velmi vzacné,
jedna se o zivot ohrozujici stav. Kontaktujte ihned 1ékare, uzivani fluoxetinu mize byt nutné
ukoncit.

mate sebevrazedné myslenky nebo si cheete ublizit. Deprese je spojena se zvySenym rizikem
sebevrazednych myslenek, sebeposkozovani a sebevrazdy (sebevrazedného jednani). Toto
riziko trva, nez se onemocnéni zlepsi. Protoze to mize trvat 3 az 4 tydny po zahajeni [éCby
fluoxetinem, 1ékar vas bude na zacatku 1éCby dukladné sledovat. Dalsi duSevni stavy, k jejichz
1é¢bé mize byt pripravek (Smysleny nazev)® predepisovan, mohou byt také spojeny se
zvySenym rizikem sebevrazedného jednani. Stejna opatieni by proto méla byt dodrzovana pii
1é¢bé pacientt s jinymi duSevnimi nemocemi.
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Uziti u déti a dospivajicich ve véku 8 az 18 let:

U pacientl do 18 let, ktefi se 1é¢i nékterym z této skupiny ptipravki, je zvySené riziko vyskytu
nezadoucich ucinkd, jako jsou pokusy o sebevrazdu, sebevrazedné myslenky a nepratelské jednani
(pfevazné¢ agresivita, protichtidné jednani a hnév). (Smysleny nazev)® by mél byt u déti a
dospivajicich ve véku 8 az 18 let uzivan pouze k 1écbe stfedné tézkych az tézkych depresivnich epizod
(v kombinaci psychologickou terapii) a nemél by byt uzivan v jinych indikacich.

Rovnéz dlouhodobé bezpecnostni ucinky ptipravku (Smysleny nadzev)® ve vztahu k dal$imu rastu,
dospivani a rozvoji poznani a chovani nebyly dosud v této vékové skupiné prokazany. Vas Iékar piesto
muze (Smysleny nazev)® predepsat pacientim do 18 let k 16cbé stiedné tézkych az te€zkych
depresivnich epizod v kombinaci s psychologickou terapii, pokud usoudi, Ze to je v jejich nejlepSim
zajmu. Pokud I¢ékat pfedepsal (Smysleny nazev)® pacientovi do 18 let a chcete se o tom poradit,
navstivte, prosim, znovu svého 1ékate. Jestlize se u pacientli do 18 let, ktefi jsou 1éCeni piipravkem
(Smysleny nazev)®, rozvine nebo zhorsi néktery z vyse uvedenych ptiznakti, méli byste o tom 1ékare
informovat.

(Smysleny nazev)® by nemél byt pouzivan v 1écbé déti do 8 let.
Vzajemné pisobeni s dalSimi 1é¢ivymi pripravky

Prosim, informujte [ékate nebo l1€karnika o vSech 1écich, které uzivate nebo jste uzival/a v nedavné
dobé¢ (az 5 tydni zpatky), a to i o lécich, které jsou dostupné bez l1ékaiského predpisu. Tento piipravek
muze ovlivnit zpusob, jak dalsi 1éCiva plsobi (interakce). Interakce, které by mohly nastat:

o inhibitory MAO (uzivané k 1écbé deprese). Neselektivni inhibitory MAO a inhibitory MAO
typu A (moklobemid) by nemély byt uzivany spolecné s ptipravkem (Smysleny ndzev)®
vzhledem k tomu, Ze miize dojit k vaznym az smrtelnym reakcim (serotoninovy syndrom) (viz
bod “Neuzivejte ptipravek (Smysleny nazev)®”). Inhibitory MAO typu B (selegelin) mohou
byt uzivany s ptipravkem (Smysleny nazev)® pouze pod piisnym lékarskym dohledem.

o lithium, tryptofan; pii podavani téchto pfipravku s ptipravkem (Smysleny nazev)® existuje
zvySené riziko serotoninového syndromu. Jestlize je fluoxetin uzivan v kombinaci s lithiem,
1ékar vas bude Castéji kontrolovat.

o fenytoin (uzivany k 1é€bé epilepsie); protoze ptipravek (Smysleny nazev)® muze ovlivnit
hladiny tohoto 1éku v krvi, mtize vas 1ékar zahajit 1écbu fenytoinem opatrnéji a provadet Castéjsi
kontoly, pokud je podavan spolecné s pripravkem (Smysleny nazev)®.

o klozapin, (uzivany k 1é¢b¢ nekterych dusevnich onemocnéni), tramadol (1€k proti bolest) nebo
triptany (k 1é¢be€ migrény); existuje zvysené riziko vysokého krevniho tlaku.

. flekainid nebo enkainid (k 1é¢bé srdeCnich potizi), karbamazepin (k 1é¢bée epilepsie), tricyklicka
antidepresiva (napf. imipramin, desipramin a amitriptylin); protoze ptipravek (Smysleny
nazev)® muze meénit hladiny téchto 1€kt v krvi, 1ékai miize snizit jejich davku, pokud jsou
podavany spolecné s ptripravkem (Smysleny nazev)®.

. warfarin nebo jiné piipravky uzivané k fedéni krve; Piipravek (Smysleny nazev)® muze
ovliviovat G¢inek téchto 1€kt na krev. Jestlize je 1é¢ba piipravkem (SmySleny nazev)®
zahajena nebo ukoncéena, zatimco uzivate warfarin, 1€kai miize provést urcita vySetieni.

o Pokud jste 1écen/a ptipravkem (Smysleny nazev)®, nemél/a byste uzivat rostlinné pfipravky
obsahujici tiezalku teCkovanou, protoze to mlize mit za nasledek zvyseni nezadoucich ucinkd.
Pokud jiz tfezalku uzivate, kdyz zahajite 1écbu ptipravkem (Smysleny nazev)®, piestante
tiezalku uzivat a pti dalsi navstéve to sdélte svému lékari.

UZivani pripravku (SmySleny nazev)® s jidlem a pitim

o Ptipravek (Smysleny nazev)® miiZete uzivat s jidlem nebo mezi jidly, podle toho, co
upfednostiujete.
. Po dobu uzivani tohoto piipravku byste se méli vyvarovat pozivani alkoholu.
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Téhotenstvi a kojeni
Porad’te se se svym lékafem nebo l1ékarnikem dfive, nez zacnete uzivat jakykoliv 1ék.
Téhotenstvi

Dosud shromazdéné informace nenaznacuji zvySené riziko pii uzivani v t€hotenstvi. Nicméné¢ pfi
uzivani v t€hotenstvi je zapotiebi zvysena opatrnost, obzvlasté v pozdni fazi téhotenstvi nebo pred
porodem, protoze u novorozencii byly hlaseny nasledujici i¢inky: podrazdénost, tfes, svalova slabost,
pretrvavajici pla¢, problémy se sanim nebo usinanim.

Kojeni

Fluoxetin je vylucovan do matefského mléka a miize mit za nasledek nezadouci u€inky u déti. Kojit
byste méla pouze tehdy, pokud je to zcela nezbytné. Jestlize v kojeni pokracujete, 1ékai vam mize
predepsat nizsi davku fluoxetinu.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Tento 1éCivy pripravek mtize ovlivnit vas tsudek a koordinaci. Netfid’te ani neobsluhujte stroje bez
porady s lékafem nebo lékarnikem.

3.  JAK SE PRIPRAVEK (Smysleny nazev)® UZIVA

Vzdy uzivejte ptipravek (Smysleny nazev)® ptesné¢ podle pokyni lékate. Pokud si nejste jisty/a,
porad’te se s Iékafem nebo 1ékarnikem. Obvykla davka piipravku je:

o Deprese: Doporucena davka je 20 mg denné. V ptipadé potieby 1ékat prehodnoti a upravi davku
v prib¢hu 3 az 4 tydnl po zahajeni 1écby. V ptipadé potieby je mozné davku postupné zvysit az
na maximalné 60 mg. Davka by méla byt zvySovana opatrné tak, aby bylo zajisténo, ze
dostavate nejnizsi uc¢innou davku. Nemusite se citit 1épe okamzité po zahdjeni uzivani ptipravku
na depresi. To je obvyklé, protoZe ke zlepSeni depresivnich ptiznakti mize dojit az po nékolika
tydnech. Pacienti s depresi by méli byt 1éceni nejméné 6 mésicu.

o Mentalni bulimie: Doporucena davka je 60 mg denné.

o Obsedantné-kompulzivni porucha: Doporucena davka je 20 mg denné. V piipadé€ potieby lékar
prehodnoti a upravi davku po 2 tydnech 1éCby. V piipad¢ potieby je mozné davku postupné
zvysit az na maximalné 60 mg. Jestlize nenastane zlep$eni do 10 tydnd, 1é¢ba piipravkem
(Smysleny nazev)® by méla byt ptehodnocena.

o Déti a dospivajici ve véku 8 az 18 let s depresi: Lécba by méla byt zahajena a dale sledovana
specialistou. Uvodni davka je 10 mg/den (podané jako 2,5 ml p¥ipravku (Smysleny nazev)®
peroralni tekutina). Po jednom nebo dvou tydnech mtize 1ékai zvysit ddvku na na 20 mg/den.
Davka by méla byt zvySovana opatrné tak, aby bylo zajisténo, ze dostavate nejnizsi ucinnou

svwvr

Iékar zhodnotit, zda je nutné pokracovat v 1écbé. Jestlize nedojde ke zlepSeni, 1écba mlize byt
piehodnocena.

Jestlize jste star$iho veéku, 1ékat bude zvySovat davku opatéji a denni davky by nemély ptekrocit 40
mg. Maximalni denni davka je 60 mg.

Jestlize mate potiZe s jatry nebo uzivate jiné léky, které mohou mit vliv na fluoxetin, Iékat vam mutize
predepsat niz§i davky nebo uzivani ptipravku (Smysleny nazev)® kazdy druhy den.

Zpiisob podani:

o Tobolku polknéte celou a zapijte vodou. Tobolku nezvykejte.
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JestliZe jste uzil/a vice pripravku (Smysleny nizev)®, neZ jste mél/a

. Jestlize jste uzil/a ptiliS§ mnoho tobolek, jdéte do nejblizsi nemocnice (nebo na pohotovost) nebo
to ihned oznamte svému 1ékari.

o Pokud miizete, vezméte s sebou baleni pripravku (Smysleny nazev)®.

Pfiznaky pfedavkovani zahrnuji: pocit na zvraceni, zvraceni, zachvaty, problémy se srdcem
(nepravidelny srdecni tep a srdeCni zastava), plicni problémy a zména duSevniho stavu sahajici od
rozruseni po koma.

JestliZe jste zapomnél/a uzit piipravek (Smysleny nazev)®

o Jestlize jste zapomnél/a uzit davku, neznepokojujte se. Uzijte svou dalsi davku nasledujici den
v obvykly ¢as. Nezdvojujte nasledujici davku, abyste nahradil/a vynechanou davku.

o Uzivani ptipravku kazdy den ve stejny ¢as vam muiZe pomoci, abyste piipravek uzival/a
pravidelné.

JestliZe jste pirestal/a uzZivat pripravek (Smysleny nazev)®

Neprestavejte uzivat pripravek (Smysleny nazev)® ,dokud o tom nerozhodne lékaf. Je dilezité,
abyste pripravek nepfestal/a uzivat.

. Bez predchoziho doporuceni 1ékare neptestavejte piipravek uzivat, i kdyz se zaCnete citit 1épe.
. Ujistéte se, ze vam tobolky nedojdou.

Pfi ukonceni uzivani ptipravku (Smysleny nazev)® mizete zaznamenat nasledujici ptiznaky: zavrate,
brnéni/mravencéeni, poruchy spanky (zivé sny, no¢ni miiry, nespavost), pocit neklidu nebo rozruseni,
neobvyklou inavu nebo slabost, pocit izkosti, pocit na zvraceni/zvraceni (pocit nemoci nebo nemoc),
ttes, bolest hlavy.

Vétsina lidi zjistila, ze ptiznaky po vysazeni piipravku (Smysleny nazev)® jsou mirné a samy mizi
v pribéhu nekolika tydnd. Jestlize se u vas tyto ptiznaky po ukonceni 1éCby objevi, kontaktujte svého
1ékafte.

Jestlize prestavate uzivat piipravek (Smysleny nazev)®, 1ékat vam muze snizit davku pomalu
v pribéhu jednoho nebo dvou tydnti — to mtize snizit moznost ptiznakl z vysazeni.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékaie nebo
1ékarnika.

4. MOZNE NEZADOUCI UCINKY

Podobné jako vSechny léky mize mit i pfipravek (Smysleny nazev)® nezadouci ucinky, které se ale
nemusi vyskytnout u kazdého.

o Jestlize se objevi vyrazka nebo alergicka reakce jako je svédéni, oteklé rty/jazyk nebo
sipani/dusnost, ihned prestafite uzivat tobolky a kontaktujte 1ékate

o Jestlize pocitite neklid nebo citite, Ze nemtzete zlstat klidné sedét nebo stat, mize se jednat o
stav nazyvany akatizie. Zvyseni davky pripravku (Smysleny nazev)® mize zpisobit, Ze se citite
htte. V tomto piipad¢ kontaktujte svého lékaie.

o Kontaktujte ihned svého lékate pokud vam zCervena kiize, a potom se ude€laji puchyte nebo se
ktize loupa. Je to velmi vzacné.

Nekteti pacienti méli:

. kombinaci pfiznakt (znamé jako serotoninovy syndrom) zahrnujici nevysvétlitelnou horecku se
zrychlenym dychanim nebo srde¢nim tepem, poceni, svalovou ztuhlost nebo tfes, zmatenost,
extrémni rozruseni nebo spavost (pouze vzacng)
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o pocit slabosti, nete¢nost nebo zmatenost prevazné u starSich osob a (starSich) osob uzivajicich
diuretika (tablety na odvodnéni)

. prodlouzena a bolestiva erekce
. podrazdénost a extrémni rozruseni

JestliZe se u vas vyskytne jakykoliv ze zminénych nezadoucich uéinki, sdélte to ihned svému
1ékari.

Jestlize vas kterykoli z nize uvedenych nezadoucich t¢inkl obtéZzuje nebo trva delsi dobu, kontaktujte
l1ékate nebo 1ékarnika

Organismus celkové — zimnice, citlivost na slunecni svétlo, tibytek télesné hmotnosti.

Travici astroji — prijjem a zalude¢ni nevolnost, zvraceni, travici potize, potiZe pii polykani nebo
zmény chuti nebo sucho v ustech. Vzacné byly hlaSeny abnormalni jaterni funkce, velmi vzacné
ptipady zanétu jater.

Nervovy systém — bolest hlavy, problémy se spankem nebo nezvyklé sny, zavrat, $patna chut k jidlu,
unava, neobvykle ,,dobra“ nalada, nekontrolovatelné pohyby, zachvaty, extrémni neklid, halucinace,
netypické zufivé chovani, zmatenost, rozruSeni, tizkost, nervozita, neschopnost se koncentrovat nebo
fadné premyslet, zachvaty paniky, myslenky na sebevrazdu nebo sebeposkozeni.

Urogenitalni (mocopohlavni) systém a reprodukéni poruchy — obtizné moceni nebo pfilis Casté
moceni, nizka sexualni vykonnost, prodlouzena erekce, tvorba mléka.

Dychaci systém — podrazdéné hrdlo, dusnost. Vzacné byly hlaseny plicni problémy (véetné
zanétlivych procest rizného druhu a/nebo fibroza).

Jiné — vypadavani vlast, zivani, rozmazané vidéni, nevysvétlitelné podlitiny nebo krvaceni, poceni,
navaly horka, pocit zavraté pti postaveni se, bolest kloubli nebo svalti, nizké hladiny sodiku v krvi.

VétSina téchto nezadoucich ucinkd mizi v pribéhu 1écby.

DalSi u déti a dospivajicich (8-18 let) — fluoxetin mize zpomalit rist nebo mozna zpozdit pohlavni
dospivani.

Pokud se kterykoli z nezadoucich ucinkil vyskytne v zavazné mite nebo pokud si v§imnete jakychkoli
nezadoucich ucinktl, které nejsou uvedeny v této pfibalové informaci, prosim, sd€lte to lékati nebo
1ékarnikovi.

5. JAK PRIPRAVEK (Smysleny nizev)® UCHOVAVAT

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

. Ptipravek (Smysleny ndzev)® nepouzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce.
. Uchovavejte pfi teploté do 25°C.

. Lécivé pripravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebo doméciho odpadu. Zeptejte se
svého 1ékarnika, jak mate likvidovat pfipravky, které jiz nepotfebujete. Tato opatfeni pomahaji
chrénit zivotni prostfedi.

6. DALSI INFORMACE
Co pripravek (SmySleny nazev)® 20mg tobolky obsahuje:
Lécivou latku je fluoxetini hydrochloridum.

Pomocnymi latkami jsou: predbobtnaly kukufi¢ny skrob a dimetikon.
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Obal tobolky je obsahuje Zelatinu, patentni modi V (E131), zluty oxid Zelezity (E172), oxid titaniCity
(E171). Cerny inkoust obsahuje $elak, propylenglykol, roztok amoniaku, &erny oxid Zelezity (E172)
(slozeni 1) nebo Selak, sojovy lecitin, protipéniva emulze DC 1510, ¢erny oxid zelezity (E172)
(slozeni 2).

Jak pripravek (SmySleny niazev)® vypada a co obsahuje toto baleni
<[ doplni se narodni udaje]>

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce

<[Viz ptiloha - doplni se narodni udaje]>

Tento 1éCivy pripravek je registrovan v ¢lenskych statech EU pod nasledujicimi nazvy:
Rakousko: Fluctine

Belgie: Prozac, Fontex, Fluoxetine ‘Lilly’

Francie: Prozac, Fluoxétine Lilly

Némecko: Fluctin

Recko: Ladose

Irsko, Italie, Nizozemsko, Portugalsko, Spanélsko, Velka Britanie: Prozac
Lucembursko: Prozac, Fontex

<[Viz priloha 1- doplni se narodni udaje]>

Tato pribalova informace byla naposledy schvalena {(MM/YYYY}.

<[ doplni se narodni udaje]>
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PRIBALOVA INFORMACE: INFORMACE PRO UZIVATELE

(Smysleny nazev)® 20mg peroralni tekutina
<[ viz ptiloha I - doplni se narodni udaje]>

fluoxetinum (jako hydrochlorid)

Prectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, nez za¢nete tento piipravek uzivat.

Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potfebovat precist znovu.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékate nebo l€¢karnika.

Tento ptipravek byl pfedepsan Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji ublizit, a to i
tehdy, ma-li stejné pfiznaky jako Vy.

Pokud se kterykoli z nezadoucich uc¢inkt vyskytne v zdvazné mife, nebo pokud si vSimnete
jakychkoli nezddoucich uéinkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci, prosim, sdélte
to svému Iékati nebo 1ékarnikovi.

V pribalové informaci naleznete:

AN

1.

Co je ptipravek (Smysleny nazev)® a k cemu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek (Smysleny nazev)® uzivat
Jak se pripravek (Smys$leny nazev)® uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek (Smysleny nazev)® uchovavat

Dalsi informace

CO JE PRIPRAVEK (Smysleny nazev)® A K CEMU SE POUZIVA

(Smysleny nazev)® patii do skupiny ptipravkli nazyvanych antidepresiva — selektivni inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu (SSRI).

Ptipravek je urcen k 1écbé nasledujicich stavi:

Dospéli:

Depresivni epizody
Obsedantné-kompulzivni porucha

Mentalni bukimie: (Smysleny nazev)® je uzivan spole¢né s psychoterapii ke snizeni
zachvatovitého prejidani a vyprazdiovacich aktivit.

Déti a dospivajici od 8 let veku:

*

Stredné t€zké az tézké depresivni epizody, jestlize deprese nereaguje po 4-6 sezenich na
psychologickou terapii. Piipravek (Smysleny nazev)® by mél byt poskytnut détem nebo
mladym osobam pouze v kombinaci s psychologickou terapii.
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2.  CEMU MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ ZACNETE PRiPRAVEK (Smysleny
nazev)® UZIVAT

Neuzivejte ptipravek (Smysleny nazev)® a oznamte to svému lékafi nebo lékarnikovi:

o jestlize jste alergicky/a (precitlivély/a) na fluoxetin nebo na kteroukoli dalsi slozku piipravku
(Smysleny nazev)®. Alergie mtze zahrnovat vyrazku, svédéni, oteklé tvare nebo rty a dusnost.

. jestlize uzivate ptipravky znamé jako neselektivni inhibitory monoaminooxidazy nebo
reverzibilni inhibitory monoamiooxidazy typu A (oznacované také IMAQ), které jsou také
pouzivané k 1é¢b¢ deprese, protoze mize dojit k zdvaznym a dokonce smrtelnym reakcim.

Lécba fluoxetinem muize byt zahajena nejdiive 2 tydny po ukonceni 1écby ireverzibilnimi inhibitory
IMAO (napt. tranylcypromin).

Avsak 1écba fluoxetinem mutize byt zahajena nasledujici den po ukonceni 1écby ur¢itymi IMAO
nazyvanymi reverzibilni inhibitory (napf. moklobemid).

Neuzivejte zadné ptipravky ze skupiny IMAO nejméné po dobu péti tydnti po ukonceni 1écby
pripravkem (Smysleny nazev)®. Jestlize je pripravek (Smysleny nazev)® predepisovan po delsi dobu
nebo ve vétSich davkach, vas 1ékat mtize rozhodnout o delSim intervalu. Ptiklady IMAO zahrnuji
nialamid, iproniazid, selegilin, moklobemid, fenelzin, tranylcypromin, isokarboxazid a tolotaxon.

Protoze pfi uzivani ptipravku (Smysleny nazev)® je nutna zvlastni opatrnost, sdélte 1ékati nebo
1ékarnikovi, jestlize:
o dojde k rozvoji vyrazky nebo jiné alergické reakce (jako je svédéni, otok tvare nebo rtli nebo

dusnost), prestante uzivat tobolky a ihned kontaktujte 1ékare.

o mate nebo jste v minulosti mél epilepsii, mate zachvaty nebo se jejich ¢etnost zvysila, prestaite
okamzité uzivat tobolky a ihned kontaktujte 1ékafe nebo 1ékarnika.

. trp€l jste v minulosti manii, pokud mate manii, kontaktujte ihned svého I€kate, uzivani
fluoxetinu mize byt nutné ukoncit.

. mate cukrovku, 1ékaf mize upravit davku inzulinu nebo jiné antidiabetické 1écby;

o mate jaterni problémy (lékar miize upravit davku)

o mate problémy se srdcem

. uzivate diuretika (tablety na odvodnéni), obzvlasteé jste —li starsi

. jste 1éCen elektrokonvulzivni [é¢bou (elektrosoky)

o m¢l jste v minulosti potize s krvacivosti nebo u vas dojde ke vzniku modfin nebo neobvyklého
krvaceni

o uzivate 1écivé ptipravky, které ovliviiuji srazeni krve (viz ‘Vzajemné ptisobeni s dal§imi

pripravky’).

. jestlize dostanete horecku, objevi se svalova ztuhlost nebo ties, zmény dusevniho stavu jako je
zmatenost, podrazdénost nebo extrémni rozruseni, mizete trpét tzv. serotoninovym syndromem
nebo neuroleptickym malignim syndromem. Ackoliv k tomuto stavu dochazi velmi vzacné,
jedna se o zivot ohrozujici stav. Kontaktujte ihned 1ékare, uzivani fluoxetinu miize byt nutné
ukoncit.

o mate sebevrazedné myslenky nebo si chcete ublizit. Deprese je spojena se zvySenym rizikem
sebevrazednych myslenek, sebeposkozovani a sebevrazdy (sebevrazedného jednani). Toto
riziko trva, nez se onemocnéni zlepsi. Protoze to mtize trvat 3 az 4 tydny po zahajeni [éCby
fluoxetinem, 1ékar vas bude na zacatku 1éCby dukladné sledovat. Dalsi dusevni stavy, k jejichz
1é¢bé muze byt pripravek (Smysleny nazev)® piedepisovan, mohou byt také spojeny se
zvySenym rizikem sebevrazedného jednani. Stejna bezpecnostni opatieni by proto méla byt
dodrzovana pii 1é¢bé pacientd s jinymi dusevnimi nemocemi.
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o jestlize vite, ze trpite nesnaSenlivosti nékterych cukrii, obrat’te se na svého lékare, nez zacnete
pripravek uziva.

UZiti u déti a dospivajicich ve véku 8 aZ 18 let:

U pacientt do 18 let, kteii se 1é¢i nekterym z této skupiny ptipravkd, je zvySené riziko vyskytu
nezadoucich ucinkt, jako jsou pokusy o sebevrazdu, sebevrazedné myslenky a neptatelské jednani
(pfevazné agresivita, protichiidné jednani a hnév). (Smysleny nazev)® by mél byt u déti a
dospivajicich ve véku 8 az 18 let uzivan pouze k 1écbe stredné tézkych az tézkych depresivnich epizod
(v kombinaci psychologickou terapii) a nemél by byt uzivan v jinych indikacich.

Rovnéz dlouhodobé bezpecnostni ucinky piipravku (Smysleny nazev)® ve vztahu k dalSimu rtstu,
dospivani a rozvoji poznani a chovani nebyly dosud v této v€kové skupiné prokazany. Vas lékar presto
mize (Smysleny ndzev)® predepsat pacientim do 18 let k 16cbé stiedné tézkych az té€zkych
depresivnich epizod v kombinaci s psychologickou terapii, pokud usoudi, Ze to je v jejich nejlepSim
zajmu. Pokud 1ékaf predepsal (Smysleny nazev)® pacientovi do 18 let a chcete se o tom poradit,
navstivte, prosim, znovu svého lékate. Jestlize se u pacientli do 18 let, ktefi jsou 1éCeni piripravkem
(Smysleny nazev)®, rozvine nebo zhorsi néktery z vyse uvedenych ptiznakti, méli byste o tom 1ékate
informovat.

(Smysleny nazev)® by nemél byt pouzivan v 1écbé déti do 8 let.
Vzajemné pisobeni s dalS§imi 1é¢ivymi pripravky
Prosim, informujte 1ékatfe nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate nebo jste uzival/a v nedavné

dobé¢ (az 5 tydnt zpatky), a to i o lécich, které jsou dostupné bez Iékatského piedpisu. Tento ptipravek
muze ovlivnit zptisob, jak dalsi [éCiva plsobi (interakce). Interakce, které by mohly nastat:

o inhibitory MAO (uzivané k 1é¢be deprese). Neselektivni inhibitory MAO a inhibitory MAO
typu A (moklobemid) by nemély byt uzivany spolecn¢ s piipravkem (Smysleny nazev)®
vzhledem k tomu, Ze mtize dojit k vaznym az smrtelnym reakcim (serotoninovy syndrom) (viz
bod “Neuzivejte ptipravek (Smysleny nazev)®”). Inhibitory MAO typu B (selegelin) mohou
byt uzivany s ptipravkem (Smysleny nazev)® pouze pod piisnym lékarskym dohledem

o lithium, tryptofan; pii podavani téchto ptripravka s ptipravkem (Smysleny nazev)® existuje
zvySené riziko serotoninového syndromu. Jestlize je fluoxetin uzivan v kombinaci s lithiem,
1ékat vas bude Castéji kontrolovat.

o fenytoin (uzivany k 1é€bé epilepsie); protoze ptipravek (Smysleny nazev)® muze ovlivnit
hladiny tohoto 1€ku v krvi, mize vas lékat zah4jit 1écbu fenytoinem opatrnéji a provadét Castéjsi
kontoly, pokud je podavan spole¢né s pripravkem (Smysleny nazev)®.

. klozapin, (uzivany k 1é¢bé nékterych duSevnich onemocnéni), tramadol (I1€k proti bolest) nebo
triptany (k 16cbé migrény); existuje zvysené riziko vysokého krevniho tlaku.

o flekainid nebo enkainid (k 1é¢b¢ srdecnich potizi), karbamazepin (k 1é¢b¢ epilepsie), tricyklicka
antidepresiva (napf. imipramin, desipramin a amitriptylin); protoze pfipravek (Smysleny
nazev)® miize meénit hladiny téchto 1€k v krvi, 1ékaf mize snizit jejich davku, pokud jsou
podavany spole¢né s ptipravkem (Smysleny nazev)®.

o warfarin nebo jiné pfipravky uzivané k fedéni krve; Ptipravek (Smysleny nazev)® muize
ovliviiovat U¢inek téchto 1€kt na krev. Jestlize je 1éCba piipravkem (Smysleny nazev)®
zahéjena nebo ukoncena, zatimco uzivate warfarin, 1€kai miize provést urcitd vySetieni.

o pokud jste 1écen/a pripravkem (Smysleny nazev)®, nemél/a byste uzivat rostlinné pfipravky
obsahujici tfezalku teCkovanou, protoze to miize mit za nasledek zvyseni nezadoucich ucinkd.
Pokud jiz tfezalku uzivate, kdyz zahajite 1é¢bu pripravkem (Smysleny nazev)®, prestante
trezalku uzivat a pti dalsi navstéve to sdélte svému l1ékari.

UZzivani pripravku (SmySleny nazev)® s jidlem a pitim

. Ptipravek (Smysleny ndzev)® miizete uzivat s jidlem nebo mezi jidly, podle toho, co
uprednostiiujete.
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o Po dobu uzivani tohoto ptipravku byste se méli vyvarovat pozivani alkoholu.
Téhotenstvi a kojeni

Porad’te se se svym lékafem nebo l1ékarnikem dfive, nez za¢nete uzivat jakykoliv 1ék.
Téhotenstvi

Dosud shromazdéné informace nenaznacuji zvySené riziko pii uzivani v t€hotenstvi. Nicméné¢ pfi
uzivani v t€hotenstvi je zapotiebi zvysena opatrnost, obzvlasté v pozdni fazi téhotenstvi nebo pred
porodem, protoze u novorozencii byly hlaseny nasledujici Gi¢inky: podrazdénost, tfes, svalova slabost,
pretrvavajici pla¢, problémy se sanim nebo usinanim.

Kojeni

Fluoxetin je vylucovan do matefského mléka a miize mit za nasledek nezadouci u€inky u déti. Kojit
byste méla pouze tehdy, pokud je to zcela nezbytné. Jestlize v kojeni pokracujete, 1ékai vam mize
predepsat nizsi davku fluoxetinu.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Tento 1éCivy pripravek mize ovlivnit vas tsudek a koordinaci. Netfid’te ani neobsluhujte stroje bez
porady s lékafem nebo lékarnikem.

3.  JAK SE PRIPRAVEK (Smysleny nazev)® UZIVA

Vzdy uzivejte piipravek (Smysleny nazev)® ptesn¢ podle pokyni lékafe. Pokud si nejste jisty/a,
porad’te se slékafem nebo 1ékarnikem. Obvykla davka ptipravku je:

. Deprese: Doporucena davka je 20 mg denné. V piipadé potteby Iékar piehodnoti a upravi davku
v pribéhu 3 az 4 tydnti po zahajeni 1éCby. V piipadé potieby je mozné davku postupné zvysit az
na maximalné 60 mg. Davka by méla byt zvySovana opatrné tak, aby bylo zajisténo, Ze
dostavate nejnizsi ucinnou davku. Nemusite se citit 1épe okamzité po zahajeni uzivani ptipravku
na depresi. To je obvyklé, protoze ke zlepSeni depresivnich priznaki mize dojit az po nékolika
tydnech. Pacienti s depresi by méli byt 1éceni nejméné 6 mésicu.

o Mentalni bulimie: Doporucena davka je 60 mg denné.

o Obsedantné-kompulzivni porucha: Doporucena davka je 20 mg denné. V piipad¢ potieby lékar
ptehodnoti a upravi davku po 2 tydnech 1écby. V pripadé potieby je mozné davku postupné
zvysit az na maximalné€ 60 mg. JestliZze nenastane zlepSeni do 10 tydnii, 1écba piipravkem
(Smysleny nazev)® by méla byt ptehodnocena.

o Déti a dospivajici ve véku 8 az 18 let s depresi: Lécba by méla byt zahajena a dale sledovana
specialistou. Uvodni davka je 10 mg/den (podané jako 2,5 ml p¥ipravku (Smysleny nazev)®
peroralni tekutina). Po jednom nebo dvou tydnech mtize 1ékai zvysit ddvku na na 20 mg/den.
Davka by méla byt zvySovana opatrné tak, aby bylo zajisténo, Ze dostavate nejnizsi ucinnou

svvr

lékat zhodnotit, zda je nutné pokracovat v 1éCbe. Jestlize nedojde ke zlepSeni, 1éCba mtize byt
piehodnocena.

Jestlize jste star§iho veku, 1ékat bude zvySovat davku opatrnéji a denni davky by nemély prekrocit 40
mg. Maximalni denni davka je 60 mg.

Jestlize mate potize s jatry nebo uzivate jiné 1éky, které mohou mit vliv na fluoxetin, Iékat vam muize
predepsat nizsi davky nebo uzivani ptipravku (Smysleny nazev)® kazdy druhy den.
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Zpusob podani:

. Odmeéite spravné mnozstvi ptipravku pomoci odmérky, stiikacky nebo odmérné 1zicky a potom
jej vypijte.

JestliZe jste uZil/a vice pripravku (SmySleny nazev)® nezZ jste mél/a

o Jestlize jste uzil/a ptili§ mnoho ptipravku, jdéte do nejbliz§i nemocnice (nebo na pohotovost)
nebo to ihned oznamte svému lékafi.

. Pokud miizete, vezméte s sebou baleni pripravku (Smysleny nazev)®.

Pfiznaky ptredavkovani zahrnuji: pocit na zvraceni, zvraceni, zachvaty, problémy se srdcem
(nepravidelny srde¢ni tep a srdecni zastava), plicni problémy a zména dusevniho stavu sahajici od
rozruseni po koma.

JestliZe jste zapomnél/a uZzit pripravek (Smysleny nizev)®

o Jestlize jste zapomnél/a uzit davku, neznepokojujte se. UZijte svou dalsi davku nasledujici den
v obvykly ¢as. Nezdvojujte nasledujici davku, abyste nahradil/a vynechanou davku.

o Uzivani ptipravku kazdy den ve stejny cas vam miize pomoci, abyste piipravek uzival/a
pravidelné.

If you stop taking (Invented name)®
JestliZe jste prestal/a uZivat pripravek (SmySleny nazev)®

Neprestavejte uZivat pripravek (SmySleny nazev)® ,dokud o tom nerozhodne lékar. Je dilezite,
abyste pfipravek nepfestal/a uzivat.

. Bez predchoziho doporuceni 1ékare neptestavejte pripravek uzivat, i kdyz se zacnete citit 1épe.
. Ujistéte se, ze vam pripravek nedojde.

Pfi ukonceni uzivani ptipravku (Smysleny nazev)® mizete zaznamenat nasledujici ptiznaky: zavrate,
brnéni/mravencéeni, poruchy spanky (zivé sny, no¢ni muiiry, nespavost), pocit neklidu nebo rozruseni,
neobvyklou tinavu nebo slabost, pocit tzkosti, pocit na zvraceni/zvraceni (pocit nemoci nebo nemoc),
tfes, bolest hlavy.

VétSina lidi zjistila, ze ptiznaky po vysazeni piipravku (Smysleny nazev)® jsou mirnymi a samy mizi
v priabéhu nekolika tydnd. Jestlize se u vas tyto ptiznaky po ukonceni 1éCby objevi, kontaktujte svého
1ékafte.

Jestlize prestavate uzivat piipravek (Smysleny nazev)®, 1ékat vam muze snizit davku pomalu
v pribéhu jednoho nebo dvou tydnti — to miize snizit moznost ptiznakl z vysazeni.

Mate-1i jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékate nebo
l1ékarnika.

4. MOZNE NEZADOUCI UCINKY

Podobné¢ jako vSechny Iéky mlize mit i pfipravek (SmySleny nazev)® nezadouci ucinky, které se ale
nemusi vyskytnout u kazdého.

o Jestlize se objevi vyrazka nebo alergicka reakce jako je svédéni, oteklé rty/jazyk nebo
sipani/dusnost, ihned prestafite uzivat tobolky a kontaktujte 1ékate

o Jestlize pocitite neklid nebo citite, Ze nemtzete zlstat klidné sedét nebo stat, mize se jednat o
stav nazyvany akatizie. Zvyseni davky pripravku (Smysleny nazev)® mize zpisobit, Ze se citite
htte. V tomto piipad¢ kontaktujte svého lékaie.

o Kontaktujte ihned svého lékare pokud vam z¢ervena kiize, a potom se udé€laji puchyte nebo se
ktze loupa. Je to velmi vzacné.
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Nekteti pacienti méli:

. kombinaci piiznakt (znamé jako serotoninovy syndrom) zahrnujici nevysvétlitelnou horecku se
zrychlenym dychanim nebo srde¢nim tepem, poceni, svalovou ztuhlost nebo tfes, zmatenost,
extrémni rozruseni nebo spavost (pouze vzacng)

o pocit slabosti, nete¢nost nebo zmatenost prevazné u starSich osob a (starSich) osob uzivajicich
diuretika (tablety na odvodnéni)

. prodlouzena a bolestiva erekce
. podrazdénost a extrémni rozruseni

JestliZe se u vas vyskytne jakykoliv ze zminénych nezadoucich uéinki, sdélte to ihned svému
1ékari.

Jestlize vas kterykoli z nize uvedenych nezadoucich u¢inki obtézuje nebo trva delsi dobu, kontaktujte
lékate nebo lékarnika

Organismus celkové — zimnice, citlivost na slunecni svétlo, tibytek télesné hmotnosti.

Travici astroji — prijjem a zalude¢ni nevolnost, zvraceni, travici potize, potiZe pii polykani nebo
zmény chuti nebo sucho v ustech. Vzacné byly hlaSeny abnormalni jaterni funkce, velmi vzacné
pripady zanétu jater.

Nervovy systém — bolest hlavy, problémy se spankem nebo nezvyklé sny, zavrat, $patna chut’ k jidlu,
unava, neobvykle ,,dobra“ nalada, nekontrolovatelné pohyby, zachvaty, extrémni neklid, halucinace,
netypické zufivé chovani, zmatenost, rozruSeni, tizkost, nervozita, neschopnost se koncentrovat nebo
radné premyslet, zachvaty paniky, myslenky na sebevrazdu nebo sebeposkozeni.

Urogenitalni (mocopohlavni) systém a reprodukéni poruchy — obtizné moceni nebo pfilis Casté
moceni, nizka sexualni vykonnost, prodlouzena erekce, tvorba mléka.

Dychaci systém — podrazdéné hrdlo, dusnost. Vzacné byly hlaseny plicni problémy (véetné
zanétlivych procesti rizného druhu a/nebo fibroza).

Jiné — vypadavani vlast, zivani, rozmazané vidéni, nevysvétlitelné podlitiny nebo krvaceni, poceni,
navaly horka, pocit zavraté pti postaveni se, bolest kloubli nebo svalti, nizké hladiny sodiku v krvi.

Vétsina téchto nezadoucich U¢ink mizi v pribéhu 1écby.

Dalsi u déti a dospivajicich (8-18 let) — fluoxetin mize zpomalit rist nebo mozna zpozdit pohlavni
dospivani.

Pokud se kterykoli z nezadoucich ucinki vyskytne v zavazné mite nebo pokud si v§imnete jakychkoli
nezadoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této pfibalové informaci, prosim, sd€lte to lékati nebo
lékarnikovi.

5. JAK PRIPRAVEK (Smysleny nizev)® UCHOVAVAT

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

. Ptipravek (Smysleny ndzev)® nepouzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce.
. Uchovavejte pfi teploté do 25°C.

. Lécivé pripravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se
svého 1ékarnika, jak mate likvidovat pfipravky, které jiz nepotfebujete. Tato opatfeni pomahaji
chranit Zivotni prostiedi.
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6. DALSI INFORMACE
Co pripravek (SmySleny niazev)® 20mg peroralni tekutina obsahuje:
Lécivou latku je fluoxetini hydrochloridum.

Pomocnymi latkami jsou: kyselina benzoova, sacharosa, glycerol, matové aroma (obsahuje 0,23 %
etanolu) a ¢isténou vodu.

Jak pripravek (SmysSleny nazev)® vypada a co obsahuje toto baleni

<[ doplni se narodni udaje]>

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce

<[Viz ptiloha - doplni se narodni udaje]>

Tento 1é¢ivy pripravek je registrovan v ¢lenskych statech EU pod nasledujicimi nazvy:
Rakousko: Fluctine

Belgie: Prozac, Fontex, Fluoxetine ,,Lilly*

Némecko: Fluctin

Recko: Ladose

Svédsko: Fontex
<[Viz ptiloha 1- doplni se narodni udaje]>
Tato pribalova informace byla naposledy schvialena {MM/YYYY}.

<[ doplni se narodni udaje]>
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PRILOHA 1V

PODMINKY UDELENI ROZHODNUTI O REGISTRACI
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Ptislusné narodni organy koordinované referencnim ¢lenskym statem zajisti, aby drzitelé rozhodnuti o
registraci splnili nasledujici podminky:

1. Toxikologické studie:

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) by mél provést nasledujici studie a nahlasit vysledky
referen¢nimu ¢lenskému statu (RMS):

- studii provedenou na nedospélych potkanech, ktera by hodnotila neurohormonalni stav osy
hypothalamus-hypofyza-pohlavni zlazy (HPG) béhem pohlavniho dozravani nedospélych
potkanich CD samct a samic, kterym bude podavan fluoxetin.

- studii provedenou na nedospélych potkanech, ktera by popsala rozvoj a potencialni reverzibilitu
testikularni toxicity (tj. neurohormonalni a histopatologické hodnoceni) u nedospélych
potkanich CD samcti , kterym bude podavan fluoxetin.

- studii provedenou na nedospélych potkanech, ktera by hodnotila ucinky na specifikované
emo¢ni chovani. V této studii by byl fluoxetin podavan CD potkanim od 33. do 62.
postnatalniho dne, ptfi¢emz hodnoceni by bylo provedeno za pouziti vyvyseného kruhového
bludisté (elevated zero maze), testu nuceného plavani a testu prepulzni inhibice, a to jednou v
pribéhu 1é¢by a dale 2 mésice po ukonceni 1é¢by.

2. Klinické hodnoceni ucinku fluoxetinu na pohlavni dozravani

- Prospektivni placebem kontrolovana studie NIMH: drzitelé rozhodnuti o registraci se zavazali,
ze zvazi moznosti zaClenéni hodnoceni ti¢inku fluoxetinu na pohlavni dozravani déti ve véku od
8 do 12 let do protokolu vytvareného pod zastitou Narodniho ustavu pro dusevni zdravi (NIMH)
ve Spojenych statech a Ze s vyzkumnymi pracovniky zapojenymi do této studie projednaji
moznost vylepSeni navrhu studie ve smyslu prodlouzeni doby sledovani a zvySeni horni vékové
hranice pacientd do ni zafazenych. Drzitelé rozhodnuti o registraci se zavazali poskytnout tento
protokol referenénimu ¢lenskému statu ihned, jakmile jej budou mit k dispozici.

Drzitelé rozhodnuti o registraci se zavazali, ze prozkoumaji, zda stavajici rejstiiky ¢lenskych stata
neobsahuji tdaje k vyhodnoceni, které by se tykaly uc¢inkl fluoxetinu na pohlavni dozravani.
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