
KISA URTJN BiLGiSi

r. BESERi TrBBi tiRirNiiN ADr

ESPLUS0 l0 mg filmtablet

2. KALiTATiF vE KANTiTATiT nilegiu
Etkin madde(ler)r Her bir film tablet, 10 mg Essitalopram'a eqde[er 12,774 mg Essitalopram

oksalat igerir.

Yardrmcr madde(ler):

Kroskarmeloz sodyum 5,000 mg

Lesitin [Soya (E322)] 0,070 mg

Yardtmcr maddelerin listesi igin bkz. Bdliim 6.1 .

3. FARMASOTiX TONNT

Film tablet

Beyaza yakrn, bikonveks. gentikli film tabletler.

Tabletler egit yarrmlara bdliinebilir.

4. KLiNiKOZELLiKLER

4.1. Terapdtik endikasyonlar

Majdr depresif durumlar,

Agorafobili veya agorafobisiz panik bozuklulu,

Sosyal anksiyete bozuklulu (sosyal fobi),

Yaygrn anksiyete bozuklulu,

Obsesif Kompiilsif Bozukluk (OKB) tedavilerinde kullanrhr.

4.2, Pozoloji ve uygulama qekli

Pozoloji / uygulama slkhfr ve siiresi:

20 mg'rn iiaerindeki giinliik dozlarda giivenlili!i kanrtlanmaml$trr.

Majdr depresif durumlar

Giinde bir kez 10 mg olarak ahmr. Bireysel hasta cevabrna g6re, doz giinde maksimum

20 mg'a qrkanlabilir.
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Antidepresan cevap iqin genelde 2-4 hafta gerekir. Belirtiler diizeldikten sonra, altnacak

cevabrn konsolidasyonu igin en az 6 aylft tedavi siiresi gerekmektedir.

Agorafobili veya agorafobisiz panik bozukluEu

Giinliik l0 mg'hk doza gegilmeden 6nce, ilk hafta giinde 5 mg'l* baqlangrg dozu tavsiye

edilir. Doz daha sonra, alnacak bireysel hasta cevabrna gdre, giinde maksimum 20 m$a

grkanlabilir.

Maksimum etki, yaklagrk 3 ay sonra ahmr. Tedavi birkag ay siirer.

Sosval anksiyete bozukluEu (sosval fobi)

Giinde bir kez 10 mg olarak ahnrr. Semptomlarrn gidedlmesi igin genellikle 24 hafla

gereklidir. Hastanrn bireysel yanrtrna gdre doz 5 mg'a diiqiiriilebilir veya gtnde maksimum

20 mg'a grkarrlabilir.

Sosyal anksiyete bozuklufu, kronik seyirli bir hastahktrr ve ahnacak cevabrn konsolidasyonu

igin 12 haftahk tedavi tavsiye edilir. Tedaviye cevap verenlerin 6 aylk uzun ddnemli tedavisi

incelendifinde, relapsrn <inlenmesi bakrmrndan cevabrn bireylere balh olarak

delerlendirilmesi gerektili gdrtilmti$tiir. Tedaviden sallanan faydalann diizenli arahklarla

tekrar delerlendirilmesi gerekir.

Sosyal anksiyete bozuklugu, spesifik bir bozuklulun iyi tammlanmrg tamsal terminolojisidir

ve agrn gekingenlikle karrgtrrrlmamahdrr. Bu bozuklulun sadece profesyonel ve sosyal

aktivitelere dnemli gekilde etki etmesi halinde ilagla tedaviye baqlanmahdrr.

Bu tedavi, kognitif davramqgr terapi ile karqrlagtrrmah olarak incelenmemigtir. Ilagla tedavi,

genel tedavi stratejisinin bir pargasrdrr.

Yaysrn anksiyete bozukluEu

Baglangrg dozu giinde bir kez 10 mg'drr. Bireysel hasta cevabtna gdre, doz giinde maksimum

20 mg'a grkarrlabilir.

Tedaviye cevap veren hastalarda, uzun ddnemli tedavi (20 mg/gnn) en az 6 ayhk gah$malarla

degerlendirilmigtir. Tedaviden safilanan faydalar ve doz dilzenli arahklarla tekrar

delerlendirilmelidir (bkz. Bdliim 5. 1.).

Obsesif Kompiilsif Bozukluk (OKB)

Baglangrg dozu giiLnde bir kez 10 mg'drr. Bireysel hasta cevabrna gdre, doz giinde maksimum

20 mg'a grkanlabilir.

OKB kronik bir hastahk oldulundan dolayr hastalar, semptomlann giderildilinden emin

olmak icin veterli siire tedavi edilmelidir.
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Tedaviden sallanan faydalar ve doz diizenli arahklarla tekrar defierlendirilmelidir

ftkz. Bitliim 5.1.).

Uygulama qekli:

ESPLUS@ giinde tek doz olarak, besinlerle birlikte veya 6!i.in aralannda kullanrlabilir.

Ozel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler:

Azalmrg biibrek iglevi:

Hafif veya orta dereceli biibrek iqlev bozuklulu olanlarda doz ayarlamasr gerekmez. Bcibrek

iqlevi ciddi olarak azalmrg (CLcn < 30 ml/dakika) hastalarda dikkatli olunmahdrr (bkz.

Bdlitun 5.2.).

Azalmrq karaciler iqlevi

Hafif veya orta dereceli karaci[er iglev bozuklupu olan hastalarda tedavinin ilk iki haftasr iqin

baqlangrg dozu olarak 5 mg uygulanmasr dnerilir. Bireysel hasta cevabrna g6re doz giinde

l0 mg'a yiikseltilebilir. Karaciler iqlevi ciddi olarak azalmrq hastalarda, dzellikle dikkatli doz

titrasyonu 6nerilir (bkz. Bdliim 5.2.).

Pediyatrik popiilasyon (18 yag altr)

ESPLUS@ gocuklarda ve l8 yagrn altlndaki adolesanlarrn tedavisinde kullamlmamahdrr (bkz.

Biiliim 4.4.).

Geriyatrik popiilasyon (65 ya9 nstii)

Baqlangrq dozu giinde 5 mg'drr. Bireysel hasta cevabma gdre doz giinde maksimum l0 mg'a

yiikseltilebilir. (bkz. BdliiLrn 5.2.).

ESPLUS@'rn yagh hastalarda sosyal anksiyete bozuklugundaki etkililigi ara$tlrllmamt$tlr.

CYP2C l9 ydniinden zavrf metabolize edici olan hastalar:

CYP2Clg ytiniinden zayrf metabolize edici olan hastalarda tedavinin ilk iki haftahk

bdliimiinde baglangrg dozu olarak 5 mg kullamlmast dnerilir. Bireysel hasta cevabrna g<ire

doz, giinde l0 mg'a yiikseltilebilir (bkz. Bdliirn 5.2.).

Tedavi sonlandrnldrErnda edriilen kesilme belirtileri

ilacrn ani olarak kesilmesinden kagrmlmahdrr. Olasr kesilme belirtilerini dnlemek igin;

essitalopram tedavisine, en az bir veya iki haftahk siire igerisinde doz yavaqga azaltrlarak son

verilmelidir (bkz. Bdliim 4.4. ve 4.8.). Dozun azaltrlmasr ve tedavinin kesilmesini takiben

tolere edilemeyen semptomlar olugursa, bu durumda, daha dnce regete edilen doza yeniden

baqlanmasr g<iz tiniinde bulundurulmahdrr. Sonrastnda doktor dozu azaltmaya kademeli,

ancak daha yavag olarak, devam edebilir.
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4.3. Kontrendikasyonlar

Essitaloprama veya yardrmcr maddelerinden herhangi birine kargr agrrr duyarhhlr olanlarda

kontrendikedir.

Non-selektif irreversibl monoamin oksidaz inhibitdrleriyle (MAo-inhibitdrleri) birlikte

kullamlmasr ajitasyon, tremor, hipertermi v.b. belirtilerin goriildiilii serotonin sendromu riski

nedeniyle kontrendikedir (bkz. Bdliim 4.5.).

Essitalopramrn reversibl MAO-A inhibitorleriyle (6m. moklobemid) veya reversibl

non-selektif MAo-inhibititrii linezolid ile birlikte kombine kullamlmasr serotonin

sendromuna neden olma riski nedeniyle kontrendikedir (bkz. Btiliim 4.5.).

Essitalopram QT uzamasr oldugu bilinen hastalarda ya da konjenital uzun QT sendromu olan

hastalarda kontrendikedir.

Essitalopramrn QT arahlrm uzattrfr bilinen di[er trbbi iir0nlerle kullammr kontrendikedir.

Pimozid ile birlikte kullammr kontrendikedir.

ESPLUS@ lesitin [soya (E322)] ihtiva eder. Frstrk ya da soyaya alerjisi olan hastalar bu trbbi

iiLriinii kullanmamahdrr.

4.4. Ozel kullanrm uyanlarr ve iinlemleri

Aqalrdaki cizel uyarr ve dnlemler Selektif Serotonin Geri Ahm Inhibitdrleri (SSRI) terap6tik

srnrfindaki tiim ilaglan kapsar.

Cocuklar ve I 8 vasrn altrndaki adolesanlarda kullantmr

ESPLUS0, gocuklar ve 18 yagrn altrndaki adolesanlann tedavisinde kullamlmamahdrr. Klinik

qahqmalarda antidepresanlar ile tedavi edilen gocuklarda ve adolesanlarda, plasebo ile tedavi

edilenlerle kargrlagtrnldrlrnda intiharla iligkili davramglar (intihar girigimi ve intihar

diigiinceleri) ve diigmanhk (gofunlukla saldrrganhk, atlagma davramgr ve sinirlilik) daha srk

gcizlenmigtir.

Klinik bir gereksinime dayanarak yine de tedavi etme karan almrsa, hasta intihar

semptomlannrn ortaya grkmasrna kargr dikkatle izlenmelidir. Ayrrca" gocuklar ve adolesanlar

igin biiyiime, olgunlagma" kognitif ve davrarugsal geligim ile ilgili uzun ddnemli giivenlilik

veri si bulunmamaktadrr.

Paradoksikal anksiyete

Panik bozuklulu olan bazr hastalar antidepresan tedavisinin baqrnd4 artan anksiyete

semptomlan sergileyebilir. Bu paradoksikal reaksiyon, tedaviye baqlanmasrndan itibaren ilk

4
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iki hafta iginde golunlukla kaybolur. Olasr anksiyojenik etkileri azaltmak igin diigiik

baglangrg dozu tinerilir (bkz. Biiliim 4.2.).

Ndbetler

Eler hasta ilk kez ndbet gegirirse veya daha 6nce epilepsi tanrsr olan hastalarda n<ibet

srkhlrnda artr$ varsa, essitalopram kesilmelidir. Stabil olmayan epilepsili hastalara SSRI

verilmemelidir.

Epilepsisi kontrol altrnda olan hastalar ise yakrndan izlenmelidir.

Mani

Gegmiginde mani/hipomani olan hastalarda SSRI'lar dikkatle kullanrlmahdlr. Hasta manik

faza girerse SSRI kesilmelidir.

Divabet

Diyabetli hastalarda SSRI tedavisi glisemik kontrolii deligtirebilir (hipoglisemi veya

hiperglisemi). insiilin ve/veya oral hipoglisemik ilacrn dozunm yeniden ayarlanmasr

gerekebilir.

intihar / intihar diisiincesi veya klinik kcit0lesme

Antidepresan ilaglann dzellikle gocuklar ve 24 yagrna kadar olan genglerdeki kullammlannrn

intihar diiqiince ya da davranrglannr arttlrma olasrhfr bulunmaktadrr. Bu nedenle dzellikle

tedavinin baqlangrcr ve ilk aylarrnda, ilag dozunun artrrrlma/azaltrlma ya da kesilme

ddnemlerinde hastarun gdsterebilecefi huzursuzluk, agrrr hareketlilik gibi beklenmedik

dawanrq deligiklikleri ya da intihar olasrhpr gibi nedenlerle hastamn gerek ailesi gerekse

tedavi edicilerce yakinen izlenmesi gereklidir.

Depresyon, intihar diiqiincesi, kendine zarar verne ve intihar (intiharla iliqkili olaylar)

riskinde artrE ile iliqkilendirilmektedir. Bu risk anlamh bir iyileqme oluquncaya kadar devam

eder. Tedavinin ilk birkaq haftast veya daha fazla siiLrede bir dtizelme olugmayabileceli igin

hastalar bir diizelme oluguncaya kadar yakrndan izlenmelidir. Genel klinik tecriibeye gdre

iyilegmenin erken evrelerinde intihar riski artabilir.

Essitalopramrn regetelendili diler psikiyatrik durumlarda da intiharla ilgili olay riski artmrq

olabilir. Aynca bu durumlarla birlikte majdr depresif bozukluk da bulunabilir. Bundan dolayr

majdr depresif bozuklulu olan hastalar tedavi edilirken uygulanan dnlemlerin aymsr diler
psikiyatik bozuklulu olan hastalar tedavi edilirken de uygulanmahdrr.

Oykiistinde intiharla iligkili olay bulunan hastalar veya tedavinin baglangrcrndan dnce anlamh
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derecede intihar diiqiincesi sergileyen kigilerde, intihar diigiincesi veya intihar giriqiminde

bulunma riskinin daha fazla olduEu bilinmektedir ve tedavi srmsrnda dikkatli bir izlem

yaprlmahdrr.

Akatizi / psikomotor huzursuzluk

SSRI/SNRI kullammr, akatizi geliqimi (subjektif olarak hog olmayan veya srkrntrlr

huzursuzluk ile karakterize ve gogu kez oturamama veya hareketsiz duramama ile eglik eden

hareket etme ihtiyacr) ile iligkilendirilmigtir. Bu durum golunlukla tedavinin ilk birkag haftasr

iginde oluqmaktadrr. Bu semptomlarrn geliqtigi hastalarda, dozun arttrnlmasr zararl olabilir.

Hiponatremi

Muhtemelen Uygun Olmayan Antiditiretik Hormon Salgrlanmasrna (SIADH) baflr

hiponatremi, SSRI kullammryla seyrek olarak bildirilmigtir. Bu durum genellikle tedavinin

kesilmesinden sonra sona erer. Yagh hastalar, sirozu olanlar veya birlikte hiponatremi

olugturdulu bilinen ilaglar kullanmakta olan hastalar gibi risk altrnda olanlarda SSRI'lar

dikkatle kullamlmahdrr.

Kanama

SSRI'lar ile tedavide ekimoz, purpura gibi yiizeysel kanama bozukluklarr rapor edilmiqtir.

dzellikle oral antikoagiilanlar ve platelet fonksiyonunu etkiledifi bilinen bazr ilaglarla

[6me!in; atipik antipsikotikler ve fenotiyazinler, trisiklik antidepresanlann Qogu,

asetilsalisilikasit ve non-steroid antienflamatuvar ilaglar QlISAID), tiklopidin ve dipiridamoll

birlikte SSRI kullananlarda ve kanama egilimi oldulu bilinen hastalarda SSRI kullanrmda

dikkatli olunmaldrr.

Elektrokonviilzif tedavi (EKT)

SSRI'lar ile EKT'nin birlikte uygulanmasrna iligkin yayrnlanmrg klinik deney srmrh

oldulundan dzenli olunmasr cinerilir.

Serotonin sendromu

Sumatriptan veya diler triptanlar, tramadol ve triptofan gibi serotonerjik etkili ilaqlarla

birlikte essitalopram kullanrmrnda dikkatli olunmahdrr. SSRI'larla birlikte serotonerjik ilag

kullanan hastalarda serotonin sendromu seyrek olarak rapor edilmiqtir. Ajitasyon, tremor,

miyokloni ve hipertermi gibi semptomlann birlikte olugumu bu durumun geliqimine igaret

edebilir. Bdyle durumlarda, SSRI ve serotonerjik ilag derhal kesilmeli ve semptomatik tedavi

baqlatrlmaldrr.
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St. John's Wort

igerisinde St. John's Wort (Hypericum perforatum) bulunan bitkisel preparatlar ile SSRI'lann

birlikte kullamlmasr advers reaksiyonlann olugumunda artrqa yol agabilir (bkz. Bdliim 4.5.).

Tedavi sonlandrnldrErnda gcirtilen kesilme belirtileri

Tedavi kesildilinde gdriilen belirtiler, dzellikle tedavi aniden kesilmiqse srktrr (bkz. Bdliim

4.8.). Klinik gahqmalarda tedavinin kesilmesiyle gdriilen istenmeyen olaylar essitalopram ile

tedavi edilen hastalann yaklaErk Yo25'inde ve plasebo alan hastalann yaklagrk %15'inde

gdriilmii$tiir.

Kesilme belirtilerinin riski, tedavi siiresi ve dozu ile doz azaltma hrzrm iqeren birkaq fakt<ire

balh olabilir. Sersemlik hali, duyusal bozukluklar (parestezi ve elektrik qok hissi dahil), uyku

bozukluklarr (insomnia ve yopun rtyalar dahil), ajitasyon veya anksiyete, bulantr ve/veya

kusma, tremor, konfiizyon, terleme, baq afrrsr, diyare, palpitasyon, duygusal instabilite,

irritabilite ve gdrsel bozukluklar en yaygrn bildirilen reaksiyonlardrr. Bu belirtiler genellikle

hafifve orta giddettedir fakat bazr hastalarda giddetli qekilde olabilirler.

Qo[u zaman bunlar tedavinin kesilmesinden sonraki ilk birkag giin iginde ortaya gtkarlar,

fakat istemeden bir doz atlamrq olan hastalarda bu tiir semptomlarrn gdriilmesine iliqkin gok

az sayrda rapor bulunmaktadrr.

Bu belirtiler genellikle kendini krsrtlayrcr 6zelliktedir ve golu zaman iki hafta iginde

gdziirnlenmesine ralmen bazr bireylerde bu siire uzayabilir (2-3 ay veya daha fazla). Bundan

dolayr, tedavi kesilecegi zaman essitalopram hastanrn ihtiyaglanna grire birkag hafta veya

ayhk siirede yava$ yavag azaltrlmahdrr (bkz. Bdliim 4.2. "Tedavi sonlandrnldrlrnda gdriilen

kesilme belirtileri").

Koroner kalp hastahEr

Srnrrh klinik tecriibe nedeniyle, koroner kalp hastahg olan hastalarda kullanrmrnda dikkatli

olunmahdrr ( bkz. Bitltim 5.3.1.

OT arahEr uzamasr

Essitalopramrn doza balh olarak QT arahfrnda uzamaya neden oldulu bulunmugtur.

Pazarlarna sonrasr ddnemde alrrhkh olarak kadrn hastalarda, hipokalemisi olanlarda ya da

rinceden QT uzamasr veya bagka kardiyak hastahklarr olanlarda, QT arahlr uzamast ve

Torsades de Pointes dahil olmak iizere ventrikiiler aritmi bildirimleri olmustur (bkz. Bdliirn

4.3., 4.5., 4.8., 4.9. ve 5.1.).

Torsade de Pointes geliqtirme riski ytiksek olan hastalarda, drnelin konjestif kalp yetrnezlili
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olanlar, yeni gegirilmiq miyokard enfarktiisii olanlar, bradiaritmileri olanlar ya da eg zamanlr

hastahk veya ilag kullammr nedeniyle hipokalemi ya da hipomagnezemiye yatkrnhlr

olanlarda dikkatli olunmasr cinerilmektedir.

Belirgin bradikardisi olan hastalarda veya yakrn zamanda akut miyokart enfarktiis gegirmig

veya kompanse olmayan kalp yetmezli!i olan hastalarda dikkatli olunmasr 6nerilir.

Hipokalemi veya hipomagnezemi gibi elektrolit bozukluklan malign aritmi riskini artrnr.

Essitalopram ile tedaviye baglamadan dnce bunlarrn diizeltilmesi gereklidir.

Stabil kardiyak hastahfr olan hastalar tedavi ediliyorsa, tedaviye baglamadan dnce

elektrokardiyografi (EKG) de!erlendirmesi diigiiniilmelidir.

E[er essitalopram ile tedavi srrasrnda kardiyak aritmi olugurs4 tedavi sonlandrnlmahdrr ve

EKG uygulanmahdrr.

Yeni doEanda inatcr pulmoner hipertansivon riski

Epidemiyolojik veriler, hamilelikte, itzellikle de hamileligin geg ddnemlerinde SSRI

kullanrlmasrmn yeni dolanda inatgr pulmoner hipertansiyon riskini artrrabilecelini

diiqiindiirmektedir (bkz. Bdliim 4.6.).

Sodyum uyarrsr

Bu trbbi iiriin her bir dozunda 1 mmol (23 mg)'dan daha az sodyum ihtiva eder; bu dozda

herhangi bir yan etki beklenmemektedir.

4.5. Diler trbbi iiriinler ile etkileqimler ve difer etkileqim qekilleri

Farmakodinamik etkilegimleri

Kontrendike kombinasvonlar:

Irrever sibl non-s e I e hiJ MAO I' I er

Non-selektif irreversibl MAOI ile birlikte SSRI kullanan hastalarda vs SSRI tedavisine son

verdikten hemen sonra MAOI tedavisine baqlayan vakalarda ciddi reaksiyonlarla

kargrlagrldrlr bildirilmiqtir (bkz. BdliiLrn 4.3.). Bazr hastalarda serotonin sendromu geliEmigtir

(bkz. Bdliim 4.8.).

Essitalopramrn non-selektif irreversibl MAOI'ler ile beraber kullammr kontrendikedir.

Essitalopram ineversibl MAOI tedavisi kesildikten 14 giin sonra kullanrlmaya baglanabilir.

Bir non-selektif irreversibl MAOI ile tedaviye baglanmadan en 
^z 

7 giin iince essitalopram

tedavisine son verilmig olmahdrr.
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Reversibl, selektif MAO-A inhibitdrii (maklobemid)

Serotonin sendromu riskinden <itiirii, essitalopramrn maklobemid gibi bir MAO-A inhibitdrii

ile birlikte kullanrmr kontrendikedir (bkz. BdliiLrn 4.3.). Eler bu kombinasyon gerekli ise,

tedaviye Onerilen en kiigiik dozla baglanmasr ve mutlaka klinik izlem yaprlmasr 6nerilir.

Reversibl, non-selektif MAO inhibilaru (inezolid)

Bir antibiyotik olan linezolid reversibl bir non-selektif MAO-inhibitdri.idtir ve essitalopram ile

tedavi edilen hastalara verilmemelidir. Eler bu kombinasyon gerekli ise, yakrn klinik takip ile

minimum dozda verilmelidir (bkz. Bdliim 4.3.).

Irrevesibl, selehif IL{O-B inhibircril (selej ilin)

Serotonin sendromu geligmesi riskinden dttir0, selejilin (irreversibl MAO-B inhibitririi) ile

birlikte kullammrnda dikkatli olunmahdrr. 10 mg/giin'e kadar olan selejilin dozu ile birlikte

rasemik sitalopram giivenle kullanrlmrgtrr.

Essitalopramrn pimozid ile birlikte kullanlmr kontrendikedir.

QT aralgt uzamast

Essitalopram ve QT arahlrnl uzatan diger trbbi iiriinler arasrnda farmakokinetik ve

farmakodinamik gahgmalar yaprlmamrgtrr. Essitalopram ve bu ilaglann ilave etkileri

drqlanamamaktadrr. Bu nedenle, essitalopramrn Srnrf IA ve III antiaritmikler, antipsikotikler

(6r: fentiyazin tiirevleri, pimozid, haloperidol), trisiklik antidepresanlar, bazr antimikrobiyal

ajanlar (dr: sparfloksasin, moksifloksasin, eritromisin IV, pentamidin, anti-srtma tedavileri

dzellikle halofantrin), bazr antihistaminikler (astemizol, mizolastin) gibi QT arahgrnl uzatan

trbbi iiriinler ile eg zamanh uygulanmasr kontrendikedir.

Kullanrmr 6nlem gerektiren kombinasyonlar:

Serotonerj ik ilaqlar

Serotonerjik ilaglarla (drnepin tramadol, sumatriptan ve diler triptanlar) birlikte kullanrmr

serotonin sendromuna yol agabilir.

Ndbet e$iEini diig ren ilaqlar

SSRI'lar niibet eqi[ini dtiqiirebilir. Ntibet eqi[ini dtqiirebilen diler ilaglarla [antidepresanlar

(nisiklikler, SSRI'lar), nciroleptikler (fenotiyazinler, tiyoksantenler, butirofenonlar), meflokin,

bupropiyon ve tramadol] birlikte kullamrken dikkatli olunmahdrr.

Lityum, triptoJan

SSRI'lann lityum veya triptofan ile birlikte kullanrldrlrnd4 etkilerinin arttrlr ydniinde

raporlar mevcuttur. Bu nedenle, SSRI'lann bu ilaglarla birlikte kullanrmrnda dikkatli

olunmaLdrr.
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St. John's Wort

SSRI'larrn St. John's Wort (Hypericum perforatum) igeren bitkisel iiriinlerle birlikte

kullammr advers reaksiyonlann olugumunda artrga yol aqabilir (bkz. Biiliim 4.4.).

Kanama

Essitalopram ile oral antikoagiilanlar birlikte verildilinde antikoagiilan etkide deligiklik

gdrtilebilir. Oral antikoagtilan tedavisi alan hastalarda essitalopram tedavisi baglandrlrnda

veya kesildi[inde dikkatle koagiilasyon izlemi yaprlmasr gerekir (bkz. Bciliim 4.4.).

Non-steroidal antiinflamatuvar ilaglarla G{SAID) birlikte kullanrlmast kanama elilimini

artrrabilir ftkz. Bdliim 4.4).

Alkol

Essitalopram ile alkol arasrnda farmakodinamik veya farmakokinetik etkilegme

beklenmemektedir. Ancak diger psikotropik ilaglarla oldulu gibi, alkol ile birlikte kullammr

6nerilmez.

Farmakokinetik etkilegimleri

DiEer ilaclann essitalopram farmakokinetiEi iizerindeki etkisi

Essitalopram metabolizmasr genellikle CYP2C19 aracrhlr ile gergekleqir. CYP3A4 ve

C\?2D6 da bir dereceye kadar metabolizmaya katkrda bulunur. Esas metabolit olan

demetillenmig essitalopramln (S-DCT) metabolize olmastntn ise ktsmen CYP2D6 tarafindan

katalize edildili diigiiniilmektedir.

Essitalopramrn 30 mg gtinde tek doz omeprazol ile (bir CYP2CI9 inhibitdrii) beraber

kullanrmr, essitalopramrn plazma konsantrasyonlannda orta derecede (yaklaqtk %50) arttqa

neden olmugtur.

Essitalopramrn 400 mg giinde gift doz simetidin ile (orta derecede potent genel enzim

inhibitdrii) beraber kullammr, essitalopramrn plazma konsantrasyonlannda orta derecede

(yaklagrk o/o70) artrya neden olmugtur. Essitalopram, simetidin ile birlikte uygulandr[rnda

dikkatli olunmasr tavsiye edilir. Doz ayarlamast gerekebilir.

Bu sebeple, CYP2CI9 inhibitdrleriyle (omeprazol, esomeprazol, fluvoksamin, lansoprazol,

tiklopidin) veya simetidin ile beraber kullanrldrlrnda dikkatli olunmahdrr. Beraber kullantm

srrasrnda istenmeyen etkilerin izlenmesine balh olarak essitalopram dozunda azaltma yapmak

serekebilir.
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Essitalopramrn diEer ilaclarrn farmakokinetiEi iizerine etkisi

Essitalopram CYP2D6 enziminin bir inhibitttriidiir. Baghca bu enzim tarafindan metabolize

edilen ve dar terapdtik indekse sahip diler ilaqlarla (flekainid, propafenon ve kardiyak

yetmezlikte kullamldrlrnda metoprolol) veya baqhca CYP2D6 tarafindan metabolize edilen

merkezi sinir sistemine etkin ilaglarla (desipramin, klomipramin ve nortriptilin gibi

antidepresanlar veya risperidon, tiyoridazin ve haloperidol gibi antipsikotikler) birlikte

kullamlrrken dikkatli olunmahdrr. Doz ayarlamasr gerekebilir.

Desipramin veya metoprolol ile birlikte kullanrmr, bu iki CYP2D6 siibstratrnrn plazma

diizeyini iki katrna grkarmrqtrr.

Yaprlan in vilro galrymalar, essitalopramrn CYP2C19'un zayrf inhibisyonuna neden oldugunu

da gdstermigtir. CYP2C19 ile metabolize edilen ilaglarla birlikte kullamlrrken dikkatli

olunmahdrr.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi'C'dir.

Qocuk do!urma potansiyeli bulunan kadmlar / Dofum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Essitalopramrn gebelik ddnemindeki kullanrmrna iligkin srnrrh klinik veri mevcuttur.

Gebelik dtinemi

ESPLUS@ kesinlikle gerekli delilse ve risk/yarar oranr diklatle deferlendirilmeden

hamilelerde kul lanr lmamal rdrr.

Gebelilin ileri evrelerine kadar (dzellikle son trimester iginde) ESPLUSE kullanrmr devam

ederse, yeni dolan gdzlemlenmelidir. Gebelik siiresince ilacrn aniden kesilmesi 6nlenmelidir.

Gebelilin ileri evrelerinde SSRVSNRI kullammr sonrasr yeni dolanlarda 9u belirtiler

gdrtilebilir: Solunum giigliigii, siyanoz, apne, ndbet, viicut srcakhlrnda dengesizlik, beslenme

giigliigii, kusma, hipoglisemi, hipertoni, hipotoni, hipenefleksi, tremor, huzursuzluk,

irritabilite, letarji, siirekli aglama, uyuklama hali ve uyuma zorlulu. Bu belirtiler, serotonerjik

etkilerden veya kesilme durumlanndan kaynaklamyor olabilir. Omeklerin qolunda

komplikasyonlar dolumdan hemen sonra veya krsa bir siire iginde (<24 saat) baglamaktadrr.

Epidemiyolojik veriler, hamilelikte, dzellikle de hamilelilin geg ddnemlerinde SSRI

kullamlmasrmn yeni dolanda inatgr pulmoner hipertansiyon riskini artrrabilecelini

diisiindiirmektedir. Gdzlenen risk yakla;rk olarak 1000 hamilelikte 5 vaka geklinde

bulunmuqtur. Genel popiilasyonda bu defer, her 1000 hamilelik baqrna 1-2 vakadrr.
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Laktasyon ddnemi

Essitalopramrn anne siitiine gegmesi beklenir.

Tedavi srrasrnda emzirme dnerilmez.

i)reme yetenefi / Fertilite

Essitalopram ile srganlarda yaprlan iireme

etkiler gd,rtilmtigtiir fakat malformasyon

Biiliim 5.3.).

toksisitesi gahqmalarrnda, embriyo-fetotoksik

insidansrnda bir artrq gdriilmemiqtir (bkz.

4.7. Araba ve makine kullanrmr iizerindeki etkiler

Essitalopram entellektiiel iglev ve psikomotor performansr etkilemez. Ancak, psikoaktif ilag

kullanan hastalann muhakeme yeteneklerinde veya becerilerinde bozulma beklenebilir. Bu

sebeple, hastalar bu ilacrn araba ve makine kullanma yeteneklerine olasr etkileri konusunda

uyanlmahdrr.

4.8. istenmeyen etkiler

Advers etkiler en srk tedavinin ilk veya ikinci haftasr siiresince ortaya grkar ve genellikle

tedavinin devam eden ddnemlerinde giddet ve srkhk agrsrndan azalma gdsterir.

SSRI'larrn bilinen istenmeyen yan etkileri ve ayrca plasebo kontrollti klinik qahqmalarda

essitalopram igin bildirilen veya spontan olarak bildirilen pazarlama sonrasr olaylar agalrda

sistem-organ srnrfi ve srkl[rna grire listelenmigtir:

Srkhklar klinik qahqmalardan ahnmaktadrr; plaseboya gdre diizeltilmemigtir. Srkhklar gu

qekilde tanrmlanmaktadrr; gok yaygrn ()1/10); yaygtn (21/100, <l/10); yaygtn olmayan

(>1/1.000, <l/100); seyrek (>1i10.000, <l/,l.000);gok seyrek (<l/10.000) veya bilinmiyor

(eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).

Kan ve lenf sistemi bozukluklarl

Bilinmiyor: Trombositopeni.

Bafirgrkhk sistemi bozukluklarl

Seyrek: Anafi laktik reaksiyon.

Endokrin bozukluklar

Bilinmiyor: Uygun olmayan ADH (antiditiretik hormon) salgrsr.

Metabolizma ve beslenme bozukluklarr

Yaygrn: iqtah azalmasr, iqtah artrgr, kilo alma.

Yaygrn degil: Kilo azalmast.
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Bilinmiyor: Hiponatremi, anoreksi'.

Psikiyatrik bozukluklar

Yaygrn: Anksiyete, huzursuzluk, anormal rtiyalar; Kadrn ve erkekte: libidoda azalma.

Kadrnlarda: anorgazmi.

Yaygm olmayan: Bruksizm, ajitasyon, sinirlilik, panik atak, konfiizyonel durum.

Seyrek: Agresyon, depersonalizasyon, haliisinasyon.

Bilinmiyor: Mani, intihar diiEiincesi, intihar davramgrr.

Sinir sistemi bozukluklarr

Yaygrn: Uykusuzluk, uykululuk hali, sersemlik hali, parestezi, tremor.

Yaygrn olmayan: Tat alma bozukluklan, uyku bozuklulu, senkop.

Seyrek: Serotonin sendromu.

Bilinmiyor: Diskinezi, hareket bozukluklan, konviilsiyon, psikomotor huzursuzluVakalizi2.

Giirme bozukluklarr

Yaygrn olmayan: Midriyazis, giirme bozuklu!u.

Kulak ve ig kulak bozukluklarr

Yaygrn olmayan: Qrnlama.

Kardiyak bozukluklar

Yaygrn olmayan: Tagikardi.

Seyrek: Bradikardi.

Bilinmiyor: Elektrokardiyogramda QT uzamasr, Torsades de Pointes dahil ventrikiiler aritmi.

Vaskiiler bozukluklar

Bilinmiyor: Ortostatik hipotansiyon.

Solunum sistemi, torasik ve mediastinal bozukluklar

Yaygm: Siniizit, esneme.

Yaygrn olmayan: Burun kanamasr.

Gastrointestinal bozukluklar

Qok yaygrn: Bulantr.

Yaygrn: Diyare, konstipasyon, kusma, alrz kurulufiu.

Yaygrn olmayan: Gastrointestinal kanamalar (rektal kanama dahil).

Hepato-bilier bozukluldar

Bilinmiyor: Hepatit, karaciler fonksiyon testlerinde anormallik.

Deri ve deri altl doku bozukluklarr

Yaygrn: Terleme artrgr.
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Yaygrn olmayan: Urtiker, alopesi, ddkiintii, kaErntr.

Bilinmiyor: Ekimoz, anjiyoddem.

Kas-iskelet bozukluklarl, ba[ doku bozukluklan

Yaygrn: Artralji, miyalji.

B0brek ve idrar yolu bozukluklarr

Bilinmiyor: Idrar retansiyonu.

Ureme sistemi ve meme bozukluklan

Yaygrn: Erkekte: ejakiilasyon bozuklulu, impotans.

Yaygrn olmayan: Kadrnda: metroraji, menoraji.

Bilinmiyor: Galaktore. Erkekte: priapizm.

Genel bozukluklar ve uygulama biilgesine iliqkin bozukluklar

Yaygrn: Halsizlik, ateg.

Yaygrn olmayan: Odem.
I Essitalopram ile tedavi srrasrnda veya tedavinin kesilmesinden hemen sonra, intihar

diigiincesi ve intihar dawanrgr sergileyen vakalar bildirilmigtir (bkz. Biiliim 4.4.).
2 Bu olaylar SSRI'lar igin bildirilmigtir.

Srnrf etkileri:

Daha gok 50 yag ve iistii hastalarda yiiriitiilen epidemiyolojik gahgmalar, SSRI ve TCA

ilaglan kullanan hastalarda kemik krrrklan agrsrndan artmrq risk gdstermektedir. Bu riske yol

aqan mekanizma bilinmemektedir.

Tedavi kesildiEinde edriilen kesilme belirtileri

SSRI/SNRI'lann dzellikle aniden kesilmesi genellikle kesilme belirtilerine neden olur.

Sersemlik hali, duyusal bozukluklar (parestezi ve elektrik gok hissi dahil), uyku bozukluklarr

(insomnia ve yolun riiyalar dahil), ajitasyon veya anksiyete, bulanl ve/veya kusma, tremor,

konfiizyon, terleme, bag alnsr, diyare, palpitasyon, duygusal dengesizlik, initabilite ve gdrme

bozukluklarr en yaygrn bildirilen reaksiyonlardrr. Bu olaylar genellikle hafif ve orta qiddette

ve kendini krsrtlayrcr dzelliktedir ancak bazr hastalarda giddetli olabilir ve/veya daha uzun

siirebilirler.

Bundan dolayr essitalopram tedavisi daha fazla gerekli gdriilmediginde tedavinin kesilmesi

doz azaltiarak yavaq yavaq yaprlmaldrr (bkz. Bdliim 4.2. ve Biiliim 4.4.).

OT arahEr uzamasr

Pazarlama sonrasr ddnemde, alrrhkh olarak kadrn hastalarda, hipokalemisi olanlarda ya da
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dnceden QT uzamasr veya bagka kardiyak hastahklarr olanlarda, QT arah$r uzamasl ve

Torsades de Pointes dahil olmak iizere ventrikiiler aritmi bildirimleri olmugtur (bkz. Bdliim

4.3., 4.4., 4.5., 4.9. ve 5.1.).

4.9.Doz agrml ve tedavisi

Toksisite

Essitalopram doz agrmr konusunda klinik veri srnrrhdrr ve birgok vaka birlikte kullamlan

diler ilaglarrn doz aqrmlarrnr igermektedir. Vakalann qolunlugunda hafif semptomlar

bildirilmiqtir veya hig semptom bildirilmemigtir. Tek bagrna essitalopramla doz agrmrnda

nadiren 6liim vakalan rapor edilmiqtir. Oliim vakalarrnrn golunlufu beraber kullanrldr[r

ilaglar ile doz agrmrm igermektedir. Tek bagrna 400 ve 800 mg arasrndaki essitalopram dozlan

giddetli higbir semptom olmadan ahnmrgtrr.

Semptomlar

Bildirilen essitalopram doz aqrmrnda gdriilen semptomlar golunlukla merkezi sinir sistemi

(sersemlik hali, tremor ve ajitasyondan nadiren gdriilen serotonin sendromu vakalarr,

konviilsiyon ve komaya kadar gidebilen), gastrointestinal sistem (bulantr/kusma),

kardiyovasktiler sistem (hipotansiyon, tagikardi, QT aral[r uzamasr ve aritmi) ve

elektrolit/srvr dengesi (hipokalemi, hiponatremi) ile iliqkilidir.

Tedavi

Spesifrk bir antidotu mevcut defildir. Havayolu agrk tutulmah ve hastamn uygun diizeyde

oksijen alarak solunum iglevlerini yerine getirmesi saglanmahdrr. Gastrik lavaj ve aktif kcimiir

uygulamasr dtiqiiLniilmelidir. Oral ahmrndan sonra olasr en krsa zaman igerisinde gastrik lavaj

uygulanmahdrr. Genel semptomatik destek tedavisinin uygulandrfr siire bolunca kardiyak ve

yagamsal belirtiler izlenmelidir.

Konjestif kalp yetmezlifi/bradiaritmileri olan hastalarda, QT arahlrnr uzatan ilaglarr eg

zamanh kullanan veya metabolizmasr etkilenmiq (6r: karaciper bozuklulu olan) hastalarda

agrn doz durumunda EKG izlenmesi tavsiye edilir.

5. FARMAKOLOJiK OZELLiKLER

5.1. Farmakodinamik iizellikler

Farmakoterapdtik grup: antidepresanlar, selektif serotonin geri ahm inhibitrjrleri.

ATC kodu: N06AB10
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Etki mekanizmast

Essitalopram, primer ba[lanma yerine yiiksek afinitesi olan, serotonin (5-HT) geri altmtmn

selektif bir inhibitdriidiir. Ayrrca, 1000 kat daha az afrnite ile serotonin ta$1yrc1sl tizerindeki

allosterik b6lgeye de baflamr.

Essitalopramrn; aralannda 5-HTra, S-HTz, dopamin (DA) Dt ve D2 reseptdrleri ile cr, a:-, F-

adrenoseptdrleri, histamin Hl, muskarin kolinerjik, benzodiazepin ve opioid reseptdrlerin de

bulundufu bir grup reseptdre afinitesi azdrr veya hiq yoktur.

Farmakodinamik etkiler:

Salhkh gdniilliiletde ytiriitiilen bir gift-kdr, plasebo kontrollii EKG gahgmasrnda QTc'de

(Fridericia-conection)'de baqlangrg deferine gdre olugan degiqiklik, 10 mg/giin dozda 4.3 ms

(%90 Cl:2.2, 6.4) ve 30 mg/giin supraterapdtik dozda 10.7 ms (%90 CI: 8.6, 12.8) qeklindedir

(bkz. Bdliim 4.3.,4.4.,4.5.,4.8. ve 4.9.).

Klinik etkililik

Majdr Depresif Epizod

Essitalopram, ddrt qift kdr plasebo kontrollii krsa ddnem (8 hafta) qaltgmantn iigiinde majdr

depresif durumlarrn akut tedavisinde etkili bulunmuqtur.

Uzun d6nem relaps dnleme gahqmasrnda giinde 10 mg veya 20 mg essitalopram ile baglangtg

t haftahk agrk etiketli tedavi fazrnda olan 274 hast+ 36 haftaya kadar aym dozda essitalopram

veya plasebo ile devam etmek iizere randomize edilmiqtir. Bu gahqmada essitalopram alan

hastalar sonraki 36 haftada plasebo alanlarla kargrlaqtmldrltnda relapsa kadar belirgin olarak

daha uzun zaman gegirdikleri gdriilmii$tiir.

Sosyal Ankiyete Bozuklupu

Essitalopram, sosyal anksiyete bozuklulunda hem iig krsa ddnemli (12 hafta) gah;mada, hem

de tedaviye cevap verenlerde yaprlan 6 ayhk relaps dnleme gahgmasrnda etkili bulunmuqtur.

24 haftahk doz ayarlama gahqmasrnda, 5, l0 ve 20 mg essitalopramm etkililigi gdsterilmiqtir.

Yay gm A nks iyet e Bozukl ulu

Giinde l0 mg ve 20 mg essitalopram dozlan ddrt plasebo kontrollti gahgmanrn ddrdiinde de

etkili bulunmuqtur.

Benzer dizaynda yaprlmrq iig gahgmadan elde edilen veri havuzunda; essitalopram verilen

421 hasta ve plasebo verilen 419 hastada tedaviye cevap verenlerin oram strastyla, V:o47.5 ve

o/o28.9 ve remisyona girenlerin orarr' Vo37.1 ve %20.8'dir. Essitalopramla siirekli etki

1. haftadan itibaren gdriilmiiqtiiLr.
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Giinde 20 mg essitalopramrn etkililiginin deluarn,24-76 haftahk, randomize, idame-etkililik

gahgmasrnda, ilk 12 haftahk agrk etiket tedaviye cevap veren 373 hastada gdsterilmiqtir.

ObsesiJ Kompiil sif Bozukluk

Randomize, gift kdr bir klinik gahgmada 20 mg/giin essitalopram 12 hafta sonunda Y-BOCS

toplam skoru ile plasebodan ayrrlmrgtrr. 24 hafta sonunda, 10 ve 20 mg/giin essitalopram

plasebo ile karqrlagtrrrldrfirnda daha tisttindiir.

l6 haftahk agrk-etiketli bir gahqmada essitaloprama yanrt veren ve 24 haftahk randomize. gift

kdr, plasebo kontrollii bir gahgmaya dahil edilen hastalarda, 10 ve 20 mg/giin essitalopramla

relapsrn dnlendi!i gdsterilmigtir.

5.2. Farmakokinetik iizellikler

Genel iizellikler

Emilim:

Emilim tama yakln olup, besin ahmrndan bafrmsrzdrr. Qoklu doz sonrasr maksimum plazma

konsantrasyonuna ulaqma stiresi ortalama (ortalama T.up.) 4 saattir.

Rasemik sitalopramda oldulu gibi essitalopramm da mutlak biyoyararlanrmr yaklaqrk

%80'dir.

DaErhm:

Oral alrm somasr gdrtiniir dalrhm hacmi (V6./F) yaklagrk 12-26 Lkg'dr. Essitalopramrn ve

ana metabolitlerinin proteine ballanma oranr %80'in altrndadrr.

Bivotransformasvon:

Essitalopram karacilerde, demetillenmig ve didemetillenmiq metabolitlerine metabolize olur.

Her iki metabolit de farmakolojik olarak aktiftir. Altematif olarak, azot oksitlenerek N-oksit

metaboliti oluqabilir. Ana ilag ve metabolitleri krsmen glukuronidler olarak atrlrr. Qoklu doz

sonrasr, demetil ve didemetil metabolitlerin ortalama konsantrasyonlan essitalopram

konsantrasyonunun srrasryla o/o28-31 ve < o/ol'tir. Essitalopramrn demetillenmig metabolite

biyotransformasyonu rincelikle CYP2C 19 tarafindan yaprlrr. CYP3A4 ve CYP2D6

enzimlerinin de bir miktar katkrsr miimkiindtir.

Eliminasvon:

Qoklu doz sonrasr eliminasyon yanlanma dmrii (t1,2B) yaklaqrk 30 saattir ve oral plaana

klerensi (Clo.uD yaklagrk 0.6 L/dakikadrr. Majdr metabolitler belirgin olarak daha uzun

yarrlanma dmriine sahiptir. Essitalopram ve majdr metabolitlerin karaciler (metabolik) ve
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bdbrek yollanyla elimine edildili diigiintiltiLr, dozun biiyiik krsmr idrarda metabolitler qeklinde

atrlr.

Dolrusal farmakokinetik gdsterir. Kararh durum plazma seviyelerine yaklagrk I haftada

erigilir. 50 nmol/litrelik ortalama kararlt durum konsantrasyonlarna (20-125 nmol/L)

10 mg'hk giinliik dozla ulaqrlrr.

Hastalardaki karakteristik iizellikler

Yash hastalar (65 vas iistil):

Essitalopram yagh hastalarda geng hastalara gdre daha yavaE elimine edilir. Sistemik maruz

kalma oranr (AUC), geng salhkh gdniilliilere gdre yaghlarda yaklagrk Vo50 daha ytiksektir

(bkz. Bdliim 4.2.).

Azalmrs karaciEer islevi:

Hafif ve orta derecede karaciler bozuklulu olan hastalarda (Child-Pugh kriterleri A ve B),

essitalopram yanlanma 6mrii yaklagrk iki kat daha uzundur ve normal karaciger iglevi olan

hastalara giire maruz kalma oram yaklagrk %60 daha yriksektir (bkz. Biiliim 4.2.).

Azalmrs bdbrek islevi:

Rasemik sitalopramla, bdbrek fonksiyonlan azalmrg hastalarda (CL"' 10-53 ml/dakika) daha

uzun yarrlanma cimrii ve maruz kalma oranrnda hafif artrg gdzlenmiqtir. Metabolitlerin plazma

konsantrasyonlan incelenmemiqtir ancak artrq gtisterebilir (bkz. Bdliim 4.2.).

Polimorfizm:

CYP2C 19 ydniinden zayrf metabolize edici kigilerin, hrzh metabolize edicileriyle

karqrlaqtrrrldrprnda, iki kat daha yiiksek essitalopram plazma konsantrasyonuna sahip oldulu

gdzlenmiqtir. CYP2D6'nrn zayrf metabolize edicilerinin, essitalopramtn agt[a gtkma oramnda

belirgin bir delipikli!e neden oldugu gcirtilmemiqtir (bkz. BdliiLrn 4.2.).

5.3. Klinik iincesi giivenlilik verileri

Essitalopram ve sitalopram ile srganlarda yiiriitiilen birbirine balh toksikokinetik ve

toksikolojik gahgmalar benzer bir profil giisterdiginden, essitalopram ile konvansiyonel tam

bir dizi preklinik gahgma yaprlmamrgtrr. Bu nedenle, tilm sitalopram bilgileri essitaloprama

yansrtrlabilir.

Srqanlardaki kargrlaqtrrmah toksikolojik gahqmalarda, genel toksisiteye yol agan dozlar

kullamlrrken, tedaviden birkag hafta sonra, essitalopram ve sitalopram konjestif kalp

yetmezlilinin de dahil oldulu kardiyak toksisiteye neden olmugtur. Kardiyotoksisitenin
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sistemik maruziyetten (AUC) gok, plazma doruk konsantrasyonlarr ile iligkili oldulu

gdriilmii$tiir. Essitalopram igin AUC degeri terapdtik dozlarrndan sadece 3 4 kat fazla iken,

etkinin grizlenmedigi seviyedeki pik plazma konsantrasyonlan, terapdtik dozlanndan (8 kat)

daha fazladrr. S-enantiyomeri igin sitalopram AUC deferleri, terapdtik dozlarrndan 6-7 kat

daha fazladrr. Bu bulgular muhtemelen biyolojik aminler iizerindeki arttrrrlmrq etki ile

iligkilidir. Yani birincil farmakolojik etkilere ikincil olarak, hemodinamik etkiler (koroner

akrmrnda azalma) ve iskemiye sebep olmaktadrr. Ancak, srganlardaki kardiyotoksik

mekanizma iyi bilinmemektedir. Sitalopramdan elde edilen klinik deneyim ve essitalopram ile

ilgili klinik araqtrrma deneyimi ile bu bulgulann klinik kargrlt[t bulunmamaktadrr.

Essitalopram ve sitalopram ile srganlarda uzun ddnem tedaviden soffa artan fosfolipit igerili

akciler, epididimis ve karacifier gibi bazt dokularda gdzlenmigtir. Epididimis ve karacilerde

bulunanlar insandakine benzer g6riilmiigtiir. Tedavinin kesilmesinden sonra etki geri

ddniigliidtir. Hayvanlarda fosfolipit birikmesinin (fosfolipidozis), birgok katyonik amfifilik

ilag ile ilgili oldulu gdzlenmigtir. Bu olayrn insanlar agrsrndan tagrdr!r 6nem bilinmemektedir.

Srganlar iizerinde yaprlan geligimsel toksisite galqmalan srasrnda terapdtik dozlann iizerine

grkrldrlrnda (AUC dikkate ahndrlrnda) embriyotoksik etkiler (diiqiik fetiis afrrhlr ve geriye

diiniigebilir ossifikasyon gecikmesi) gdzlenmigtir. Malformasyon srkhlrnda artr$

kaydedilmemiqtir. Bir pre- ve postnatal gahgma, laktasyon ddneminde klinik kullanrma

mahsus dozlann iizerine grkrldr[rnda (AUC dikkate altndrlrnda) yaEam siiresinde azalma

gdstermigtir.
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6. FARMASOTix Ozur,ixr,nn
6.1, Yardrmcr maddelerin listesi

Mikrokristalin Seliiloz

Talk

Kroskarmeloz Sodyum

Aerosil 200

Magnezyum Stearat

Opadry II 85G18490 White igerifi;

Polivinil alkol

Titanyum dioksit (El71)

Talk

Makrogol/PEG 3350

Lesitin [Soya (E322)]

6.2. Gegimsizlikler

Gegerli delil.

6,3, Raf iimrii

24 ay.

6.4. Saklamaya yiinelik iizel uyanlar

25'C'nin altlndaki oda srcakh[mda saklaytntz.

6.5, Ambalajrn nitelifii ve igerifi

28 ve 84 hlm tablet, PVC / PVDC Aliiminyum blister igerisinde, karton kutuda kullanma

talimatr ile beraber ambalajlanrr.

6.6, BeEeri trbbi iirinlerden arta kalan maddelerin imhasr ve difier iizel iinlemler

Kullanrlmamrq olan iiriinler ya da atrk materyaller "Trbbi Atrklann Kontrolii Y6netmelili" ve

"Ambalaj ve Ambalaj Atrklarrnrn Kontrolii Ydnetmelifi"ne uygun olarak imha sdilmelidir.
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7. RUHSAT SAHiBi

Ulm ilag San. Tic. Ltd. $ti.

General Ali Rrza Giircan Caddesi

Merter iq Merkezi Balrmsrz B<iltim No: 2/2

Giimgdren / iSTANBUL

Telefon : (0 212) 481 9491

Faks : (0 212) 481 9491

e-mail :info@ulmilac.com.tr

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)

219 /4s

9. iLK RUHSAT TARiHi/RUHSAT yENiLEME rARiHi
ilk ruhsat tarihi: 12.06.2009

Ruhsat yenileme tarihi:

IO. KiJB,IJN YENiLENME TARiHi
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