SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS
Venlafaxin Medical Valley 75 mg foroatoflur
Venlafaxin Medical Valley 150 mg fordatoflur
Venlafaxin Medical Valley 225 mg fordat6flur
2. INNIHALDSLYSING

Venlafaxin Medical Valley 75 mg foroatoflur
Hver fordatafla inniheldur 75 mg af venlafaxini (sem hydrdklorid).

Venlafaxin Medical Valley 150 mg fordatoflur
Hver fordatafla inniheldur 150 mg af venlafaxini (sem hydrdklorid).

Venlafaxin Medical Valley 225 mg fordatoflur
Hver fordatafla inniheldur 225 mg af venlafaxini (sem hydréklorid).

Hjalparefni med pekkta verkun:

Venlafaxin Medical Valley 75 mg: hver fordatafla inniheldur 3,4 mg af laktdsa
Venlafaxin Medical Valley 150 mg: hver fordatafla inniheldur 5,7 mg af laktosa
Venlafaxin Medical Valley 225 mg: hver fordatafla inniheldur 6,5 mg af laktosa

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Foroatafla

75 mg fordattflur: 7,5 mm kringléttar, tvikdptar, hvitar til beinhvitar t6flur med (litlu) gati 4 annarri
hliginni.

150 mg fordatdflur: 9,5 mm kringléttar, tvikdptar, hvitar til beinhvitar toflur med (litlu) gati & annarri
hliginni.

225 mg fordatdflur: 11 mm kringl6ttar, tvikaptar, hvitar til beinhvitar t6flur med (litlu) gati 4 annarri
hliginni.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Medferd vid alvarlegum punglyndiskdstum (major depressive episodes).
Til ad fyrirbyggja endurtekin alvarleg punglyndiskdst.

Medferd vid almennri kvidardskun.

Medferd vid félagsfaelni.

Medferd vid felmtursroskun (panic disorder) med eda an vidattufaelni.



4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Alvarleg punglyndiskdst

Radlagdur byrjunarskammtur af venlafaxin fordatéflum er 75 mg einu sinni & sélarhring. Sjaklingar
sem svara ekki byrjunarskammtinum 75 mg & solarhring geetu haft &vinning af pvi ad auka skammtinn
upp ad hdmarksskammti 375 mg & solarhring. Auka ma skammtinn med 2 vikna millibili eda meira.
Auka ma skammtinn med styttra millibili ef pad er til bota vegna alvarleika einkenna, en pé ekki med
minna en fjégurra daga millibili.

Vegna hettu 4 skammtahadum aukaverkunum, skal einungis auka skammta eftir kliniskt mat (sja kafla
4.4). Nota skal leegsta virka skammt sem vidhaldsskammt.

Sjuklingar eiga ad fA medferd i naegilega langan tima, yfirleitt nokkra manudi eda lengur. Medferdina
& ad endurmeta reglulega hja hverjum sjaklingi fyrir sig. Langtimamedferd getur einnig att vid til
varnar endurteknum alvarlegum punglyndiskostum. I flestum tilfellum er radlagdur skammtur til ad
koma i veg fyrir endurtekin punglyndiskdst sa sami og notadur er vid punglyndiskdstum pegar pau eru
til stadar.

Lyfjamedferd vid punglyndi & ad halda &fram i minnst sex manudi eftir ad bati hefur nadst.

Almenn kvidardskun

Rédlagour byrjunarskammtur af venlafaxin fordatoflum er 75 mg einu sinni & sélarhring. Sjaklingar
sem svara ekki byrjunarskammtinum 75 mg & s6larhring geetu haft avinning af pvi ad auka skammtinn
upp ad hamarksskammti 225 mg & sélarhring. Auka ma skammtinn med 2 vikna millibili eda meira.

Vegna hattu & skammtahadum aukaverkunum skal einungis auka skammta eftir kliniskt mat (sja kafla
4.4). Nota skal laegsta virka skammt sem vidhaldsskammt.

Sjuklingar eiga ad fa medferd i naegilega langan tima, yfirleitt nokkra manudi eda lengur. Medferdina
& ad endurmeta reglulega hja hverjum sjaklingi fyrir sig.

Félagsfelni
Radlagour skammtur af venlafaxin fordatéflum er 75 mg einu sinni & s6larhring. Ekkert bendir til pess

ad avinningur sé af staerri skommtum.

Samt sem &dur mé ihuga ad auka skammt upp i hAmarksskammt, 225 mg & solarhring hja einstaka
sjuklingum sem svara ekki upphafsskammti 75 mg & sélarhring. Auka ma skammtinn med 2 vikna
millibili eda meira.

Vegna hettu 4 skammtahadum aukaverkunum, skal einungis auka skammta eftir kliniskt mat (sja kafla
4.4). Nota skal laegsta virka skammt sem vidhaldsskammt.

Sjuklingar eiga ad fa medferd i naegilega langan tima, yfirleitt nokkra manudi eda lengur. Medferdina
& ad endurmeta reglulega hja hverjum sjaklingi fyrir sig.

Felmtursréskun

Melt er med 37,5 mg af venlafaxin fordatoéflum & solarhring i 7 daga. Skammtinn & sidan ad auka i

75 mg a solarhring. Sjaklingar sem svara ekki byrjunarskammtinum 75 mg & soélarhring, geetu haft
avinning af pvi ad auka skammtinn upp ad hamarksskammti 225 mg & sélarhring. Auka mé skammtinn
med 2 vikna millibili eda meira.

Vegna hattu a skammtahadum aukaverkunum & adeins ad auka skammta eftir kliniskt mat (sja kafla
4.4). Nota skal leegsta virka skammt sem vidhaldsskammt.



Sjuklingar eiga ad fa medferd i naegilega langan tima, yfirleitt nokkra manudi eda lengura. Medferdina
& ad endurmeta reglulega hja hverjum sjaklingi fyrir sig.

Aldradir

EKkKi er naudsynlegt ad adlaga skammta af venlafaxini med eingéngu hlidsjon af aldri sjuklingsins.
Hins vegar skal geeta vartdar vid medferd hja 6ldrudum (t.d. vegna moguleika & skertri nyrnastarfsemi
eda hugsanlegrar aldurstengdrar breytingar & neemi og virkni taugabodefna). Avallt skal nota minnsta
skammt sem gefur verkun og fylgjast skal naid med sjuklingum ef auka parf skammtinn.

Born

Venlafaxin er ekki &tlad bornum og unglingum.

Kliniskar samanburdarrannsoknir hja bérnum og unglingum med alvarlegt punglyndi syndu ekki fram
a verkun og pvi er ekki melt med notkun venlafaxins hja pessum sjuklingum (sja kafla 4.4 og 4.8).

EkKi hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun venlafaxins vio 6drum abendingum hja bérnum og
unglingum yngri en 18 ara.

Skert lifrarstarfsemi

Almennt & ad thuga ad minnka skammta um 50% hja sjuklingum med vaegt skerta eda i medallagi
skerta lifrarstarfsemi. Hins vegar, vegna einstaklingsbundins mismunar i dtskilnadi, getur verid ad
einstaklingsbundin skammta adlogun sé askileg.

Takmarkadar upplysingar eru fyrirliggjandi um sjuklinga med verulega skerta lifrarstarfsemi. Geeta
skal vartdar og hugsanlega parf ad minnka skammta um meira en 50%. Meta skal hugsanlegan
avinning gagnvart aheettunni vid medferd sjuklinga med verulega skerta lifrarstarfsemi.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal vartdar hja sjuklingum med gauklasiunarhrada (GFR) 30 til 70 ml/min., p6 svo ekki purfi
ad adlaga skammta. Skammta a ad minnka um 50% hja sjaklingum i bl6dskilun og sjuklingum med
verulega skerta nyrnastarfsemi (GFR < 30 ml/min.). Vegna einstaklingsbundins breytileika utskilnadar
hja pessum sjaklingum getur purft ad adlaga skammta fyrir hvern einstakling.

Frahvarfseinkenni sem sest hafa pegar venlafaxinmedferd er heett

Fordast skal ad heetta medferd skyndilega. Minnka skal skammtinn smam saman i ad minnsta kosti
eina til tvaer vikur pegar venlafaxinmedferd er haett til ad draga Ur heettu & medferdarrofseinkennum
(sja kafla 4.4 og 4.8). Sa timi sem naudsynlegur er til ad minnka skammta og pad magn sem skammtur
er minnkadur um i hverju prepi geta hins vegar radist af skammtasteerd, medferdarlengd og
einstaklingsbundnum pattum hvers sjaklings. Hja sumum sjuklingum getur verid naudsynlegt ad haetta
notkun lyfsins smam saman a nokkrum manudum eda enn lengri tima. Ef einkenni verda dberileg eftir
ad skammtar hafa verid minnkadir eda medferd haett ma ihuga ad auka skammtinn i fyrri skammt.
Sidan getur laeknirinn reynt ad minnka skammtinn & enn lengri tima.

Lyfjagjof
Til inntoku.

Meelt er med ad venlafaxin fordatoflur séu teknar med mat um pad bil & sama tima dag hvern.
Toflurnar & ad gleypa heilar med vokva. beim mé ekki skipta og paer ma ekki mylja, tyggja eda leysa

upp.

Sjuklingar sem eru & medferd med venlafaxin t6flum, an fordaverkunar, geta skipt yfir i venlafaxin
fordatoflur med pvi sem neaest samsvarandi solarhringskammti. Til deemis ma skipta Gt venlafaxin
37,5 mg toflum &n fordaverkunar tvisvar & solarhring, fyrir venlafaxin fordatoflur, 75 mg einu sinni &
solarhring. Einstaklingsbundin skammtaadlégun getur verid naudsynleg.

Virka efnid leysist upp i maga og pérmum en venlafaxin tofluskelin skilst 6breytt at i haegdum.



4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjélparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Samhlidamedferd med dafturkreefum mondaminoxidasahemlum (MAO-hemlum) er frabending vegna
heettu & serotoninheilkenni med einkennum eins og &singi, skjalfta og ofhitnun. Venlafaxinmedferd &
ekki hefja innan 14 daga eftir ad medferd med dafturkreefum MAO-hemlum er hatt.

Heetta verour venlafaxin medferd ad minnsta kosti 7 dogum adur en medferd med 6afturkraefum
MAO-hemli er hafin (sj& kafla 4.4 og 4.5).

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Ofskémmtun

Radleggja skal sjuklingum ad nota ekki afengi, med tilliti til ahrifa pess & midtaugakerfio og
hugsanlegrar kliniskrar versnunar andlegs astands og hugsanlegra aukaverkana venlafaxins, p. & m.
baelingu midtaugakerfisins (kafli 4.5). Greint hefur verid fra ofskdmmtun venlafaxins, adallega vid
notkun samhlida &fengi og/eda 6drum lyfjum, p. & m. banveenum tilfellum (kafli 4.9).

Avisa skal minnsta magni venlafaxins, i samraemi vid pad sem kemur sjuklingnum best, til pess ad
draga Ur heettu & ofskommtun (sja kafla 4.9).

Sjalfsvig/sjalfsvigshugsanir eda klinisk versnun

Punglyndi tengist aukinni heettu & sjalfsvigshugsunum, sjélfsskada og sjalfsvigum (sjalfsvigstengdri
hegdun). pessi hatta er viovarandi par til markteekur bati a sér stad. bar sem pad getur tekid nokkrar
vikur i upphafi medferdar eda jafnvel lengri tima ad na arangri skal fylgjast naid med sjuklingum par
til slikum bata hefur verid ndd. Almenn klinisk reynsla synir ad hetta a sjalfsvigi getur aukist a fyrstu
stigum batans.

Venlafaxini er einnig avisad gegn 6drum gedraenum sjukdémum sem einnig geta tengst aukinni hettu
a sjalfsvigshegdun. Auk pess geta slikir sjukdomar verid til stadar samhlida alvarlegu punglyndi
(major depressive disorder). bvi skal geeta vartdar vardandi somu peetti og pegar um punglyndi er ad
reeda, pegar sjuklingum med adra gedreena sjukdoéma er veitt medferd.

Vitad er ad sjuklingar med ségu um sjalfsvigstengda hegdun eda sjaklingar med verulegar
sjalfsvigshugsanir adur en medferd hofst eru i meiri heettu a sjalfsvigshugsunum eda
sjalfsvigstilraunum og pvi skal fylgjast naid med peim medan & medferd stendur. [ safngreiningu &
punglyndislyfjum hja fullordnum sjaklingum med gedsjukdéma i samanburdarrannsdknum med
lyfleysu kom aukin hatta a sjalfsvigshegdun fram hja sjuklingum yngri en 25 &ra sem fengu
punglyndislyf samanborid vid pa sem fengu lyfleysu.

Fylgjast skal naid med sjuklingum medan & medferdinni stendur einkum peim sem eru i mikilli ahattu
0g pa sérstaklega i upphafi medferdar og eftir skammtabreytingar. Sjuklingum og adstandendum
peirra skal bent a naudsyn pess ad fylgjast med allri afturfor, sjalfsvigshegdun eda hugsunum,
ovenjulegum breytingum a hattarlagi og leita strax til laeknis ef pessi einkenni koma fram.

Born

Ekki ma nota venlafaxin til medferdar barna og unglinga yngri en 18 ara. Sjalfsvigshegdun
(sjélfsvigstilraunir og sjélfsvigshugsanir) og fjandsemi (adallega arasargirni, motproi og reidi) var
tidari medal barna og unglinga sem fengu punglyndislyf i kliniskri ranns6kn en medal peirra sem
fengu lyfleysu. Ef tekin er akvérdun um ad veita medferd, sem byggd er a kliniskri porf, skal fylgjast
naid med sjuklingnum med tilliti til sjalfsvigstengdra hegdunareinkenna. Engar upplysingar liggja fyrir
um Oryggi langtimanotkunar lyfsins hja bornum og unglingum m.t.t. vaxtar, almenns proska,
vitsmunaproska og atferlisproska.



Serotoninheilkenni

Eins og vid a um onnur serétoninvirk lyf getur serétoninheilkenni, sem getur verid lifshattulegt,
komid fram medan & medferd med venlafaxini stendur, sérstaklega samhlidanotkun virkra efna sem
hafa ahrif & serétoninvirk taugabodefnaferli (par & medal triptan lyf, SSRI-Iyf, SNRI-lyf, prihringlaga
punglyndislyf, amfetamin, litium, sibutramin, jéhannesarjurt (Hypericum perforatum), épi6ioar (t.d.
baprenorfin, fentanyl og hlidsteedur pess, svo sem tramaddl, dextrometorfan, tapentaddl, petidin,
metadon og pentazoosin)), lyfja sem hamla umbrotum seréténins (t.d. MAO-hemlar eins og
metylenblatt), samhlida forefnum serétonins (t.d. tryptdfan feedubdtarefhum) eda samhlida
gedrofslyfjum eda 6orum dépaminblokkum (sja kafla 4.3 og 4.5).

Einkenni serotoninheilkennis geta m.a. verid breytingar & andlegu standi (t.d uppnam, ofskynjanir, da),
ostdougleiki i dsjalfrada taugakerfinu (t.d. hradslattur, éstédugur blodprystingur, ofhitnun), truflanir &
taugabodum til vodva (t.d. ofurvidbrégd, vontun & samhafingu) og/eda einkenni fra meltingarfeerum
(t.d. 6gledi, uppkast, nidurgangur).

I alvarlegustu mynd sinni getur ser6toninheilkenni likst illkynja sefunarheilkenni, sem felur m.a. i sér
ofhitnun, vodvastifleika, 6stodugleika i dsjalfrada taugakerfinu med hugsanlegu hrédu flokti lifsmarka
og breytingar a gedastandi.

Ef klinisk asteeda er til ad veita medferd med venlafaxini samtimis 6drum lyfjum sem geta haft ahrif a
serétoninvirk og/eda dopaminvirk taugabodefnakerfi er naid eftirliti med sjuklingi radlagt sérstaklega
vid upphaf medferdar og pegar skammtar eru auknir.

Ekki er melt med notkun venlafaxins samtimis forefnum ser6ténins (svo sem tryptéfan
feedubotarefnum).

prénghornsglaka
Steekkun ljésops hefur komid fram i tengslum vid venlafaxin. Malt er med nanu eftirliti med
sjuklingum sem hafa haekkadan augnprysting og peim sem eru i hettu 4 ad fa brada prénghornsglaku.

Bl6dprystingur

Algengt er ad greint hafi verid frd skammtahadri blédprystingshaekkun hja sjuklingum & venlafaxin
medferd. Eftir ad lyfid kom & markad hefur i nokkrum tilvikum verid greint fra alvarlegri
bléaprystingshaekkun sem hefur parfnast tafarlausrar medferdar. Rannsaka skal alla sjuklinga vandlega
med tilliti til haekkads blodprysting og ef blodprystingur er har fyrir medferd parf ad meohdndla hann
aour en meoferd er hafin. Reglubundid eftirlit skal haft med bl6dprystingi, i upphafi medferdar og eftir
skammtaaukningu. Geeta skal varadar hja sjuklingum med undirliggjandi sjukdéma sem geetu versnad
vid hakkun blédprystings, t.d. hja peim sem eru med skerta hjartastarfsemi.

Hjartslattartioni
Hjartslattartioni getur aukist, sérstaklega af storum skommtum. Geeta skal varudar hja sjuklingum med

undirliggjandi sjukdéma sem gaetu versnad vid aukna hjartslattartioni.

Hjartasjukdémar og hatta & hjartslattartruflunum
Venlafaxin hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum sem hafa ségu um nylegt hjartadrep eda
hvikulan hjartasjukdom. bvi skal gaeta vartdar hja pessum sjuklingum.

Eftir markadssetningu lyfsins hefur verid tilkynnt um QTc-lengingu, margbreytilegum sleglahradtakti
(Torsade de Pointes), sleglahradslatt og lifshettulegar hjartslattartruflanir vid notkun venlafaxins,
sérstaklega vid ofskdmmtun eda hja sjuklingum med adra ahettupeetti fyrir QTc
lengingu/margbreytilegan sleglahradtakt. VVega skal og meta avinning og ahaettu adur en lyfinu er
avisad sjuklingum sem eru i mikilli heettu & alvarlegum hjartslattartruflunum eda QTc-lengingu (sja
kafla 5.1).

Krampar



Krampar geta komid fram vid venlafaxinmedferd. Eins og vid & um 61l punglyndislyf skal hefja
venlafaxinmedferd med varud hja sjuklingum sem hafa ségu um krampa og fylgjast skal ndid meo
peim sjuklingum. Heetta skal medferd ef sjuklingur feer krampa.

Blddnatriumlaekkun

Laekkun natriums i bl6di og/eda 6edlileg seyting pvagtemprandi hormons (Syndrome of Inappropriate
Antidiuretic hormone (SIADH)) geta komid fyrir vid medferd med venlafaxini. Oftast hefur verid
greint fra pessu hja sjuklingum med minnkad bl6draimmal eda vokvaskort. Aldradir sjaklingar,
sjuklingar sem eru a pvagrasilyfjum og sjuklingar med skert vokvarummal af 68rum toga geta verid i
aukinni heettu & pessum einkennum.

Oedlilegar bledingar

Lyf sem koma i veg fyrir upptoku serdtonins geta dregid Ur starfsemi blodflagna. Blaedingar sem
tengjast notkun SSRI og SNRI lyfja geta verid allt fra flekkblaedingum, mari, bl6dndsum,
punktblaedingum til blaedinga i meltingarvegi og lifshattulegra blaedinga. Serétonin
endurupptékuhemlar (SSR1)/ser6ténin-noradrenalin endurupptokuhemlar (SNRI) geta aukid heettu a
blaeedingum eftir fedingu (sja kafla 4.6 og 4.8). Heetta & bleedingum getur verid aukin hja sjaklingum
sem nota venlafaxin. Eins og vid & um adra ser6toninendurupptokuhemla skal nota venlafaxin med
varid hja sjuklingum sem hafa tilhneigingu til blaedinga, p.m.t. sjuklingar a segavarnarlyfjum og
lyfjum sem hamla myndun blédflagna.

Kolesterol i sermi

I kliniskum samanburdarrannsoknum med lyfleysu sem stédu i minnst 3 manudi var kliniskt mikilvaeg
heekkun & kélesterdli i sermi skrad hja 5,3% sjuklinga & venlafaxinmedferd og 0,0% sjuklinga sem
fengu lyfleysu. Thuga skal malingar sermisgildum kolesteréls vid langtimamedferd.

Notkun samhlida lyfjum sem valda pyngdartapi

Oryggi og verkun venlafaxinmedferdar samhlida lyfjum sem valda pyngdartapi, p.& m. fentermin,
hefur ekki verid stadfest. Samhlidagjof venlafaxins og lyfja sem valda pyngdartapi er ekki radlogo.
Venlafaxin er ekki etlad til pess ad valda pyngdartapi, hvorki eitt sér né i samsettri medferd med
6orum lyfjum.

Geodhad/6lmhugur

Gedhad/6lmhugur getur komid fram hja litlum hopi sjuklinga med gedsveiflur sem fa punglyndislyf,
b.4 m. venlafaxin. Eins og vido & um dnnur punglyndislyf skal nota venlafaxin med var(o hja
sjuklingum sem hafa sdgu eda fjolskyldusdgu um gedhvorf.

Arésargirni

Arésargirni getur komid fram hja litlum hopi sjiklinga sem hafa fengid punglyndislyf, par & medal
venlafaxin. Greint hefur verid fra pessu vio upphaf medferdar, pegar skémmtum er breytt og medferd
er heett. Eins og & vio um énnur punglyndislyf skal nota venlafaxin med varud hja sjoklingum sem
hafa sbgu um arasargirni.

Medferd haett

Vel er pekkt ad medferdarrofseinkenni geta komid fram pegar heett er ad nota punglyndislyf og geta
pau stundum verid langvarandi og alvarleg. Sjalfsvig/sjalfsvigshugsanir og arasarhneigd hafa sést hja
sjuklingum medan & breytingum & skommtum venlafaxins hefur stadid, p.m.t. pegar notkun lyfsins er
heett. bvi skal fylgjast vel med sjuklingum pegar skammtar eru minnkadir eda pegar medferd er haett
(sja kafla 4.4 hér fyrir ofan - Sjalfsvig/sjalfsvigshugsanir eda klinisk versnun og Aréasargirni).
Medferdarrofseinkenni eru algeng pegar medferd er hett, sérstaklega ef medferd er hett skyndilega
(sja kafla 4.8). Aukaverkanir sem saust i kliniskum tilraunum pegar medferd er heett (pegar verid er ad
minnka skammta og eftir skammtaminnkun) komu fyrir hja um pad bil 31% sjuklinga sem fengu
venlafaxin og 17% sjaklinga sem fengu lyfleysu.

Heetta & medferdarrofseinkennum getur verid had nokkrum pattum par & medal lengd medferdar,
skammti og hrada skammtaleekkunar. Sundl, skyntruflanir (p.m.t. naladofi), svefntruflanir (p.m.t.
svefnleysi og akafir draumar), uppnam og kvidi, 6gledi og/eda uppkost, skjalfti, hofudverkur,



sjonskerding og haprystingur er pau einkenni sem oftast var greint frd. Almennt eru pessi einkenni
vaeg eda midlungs; pau geta hins vegar verid alvarleg hja sumum sjuklingum. bau koma yfirleitt fram
fyrstu dagana eftir ad medferd er heett, en i mjog sjaldgeefum tilfellum hefur verid tilkynnt um slik
einkenni hja sjuklingum sem hafa gleymt skammti. Pessi einkenni eru yfirleitt skammvinn og hetta
yfirleitt innan 2 vikna, p6 svo ad pau geti varad lengur hja nokkrum sjuklingum (2-3 manudi eda
lengur). bvi er malt med ad venlafaxin medferd sé heett smam saman & nokkrum vikum eda manudum,
allt eftir porfum sjaklings (sjé kafla 4.2). Hja sumum sjuklingum getur tekid nokkra méanudi eda enn
lengri tima ad hatta notkun lyfsins.

Kynlifstruflun
Serdtonin noradrenalin-endurupptékuhemlar (SNRI) geta valdid einkennum kynlifstruflunar (sja kafla

4.8). Borist hafa tilkynningar um langvarandi kynlifstruflun par sem einkennin eru enn til stadar pratt
fyrir ad notkun SNRI-lyfja sé heett.

Hvildaropol/hreyfideird

Notkun venlafaxins hefur tengst hvildarépoli, sem einkennist af huglaegu, épegilegu eda 6polandi
eirdarleysi og porf fyrir hreyfingu, oft &amt vanhafni til ad sitja eda standa kyrr. Mestar likur eru & ad
petta komi fyrir & fyrstu vikum medferdar. Hja sjuklingum sem fengu pessi einkenni getur haakkun
skammta verid skadleg.

Munnpurrkur

Greint hefur verid fra munnpurrki hja 10% sjuklinga sem fengu venlafaxin, sem getur leitt til haettu &
tannskemmdum og benda skal sjaklingi & mikilveegi gédrar tannhirdu.

Sykursyki

SSRI-lyf eda venlafaxin geta breytt blddsykurstjérnun hja sykursykis sjuklingum. Naudsynlegt getur
verid ad stilla skammta insulins og/eda sykursykislyfja til inntoku.

Milliverkanir vid lyf/rannsdéknanidurstddur

Greint hefur verid fra falskt jakvaedum nidurstddum énaemisskimunarpréfa a pvagi fyrir phencyclidini
(PCP) og amfetamini hja sjuklingum sem nota venlafaxin. pad er vegna pess ad skimunarproéfin eru
ekki negilega sérteek. Gera ma réd fyrir falskt jakveedum nidurstddum moérgum dogum eftir ad
medferd med venlafaxin hefur verid heett. Stadfestingarprof eins og gasskiljun eda massagreining
greina i sundur venlafaxin fra PCP og amfetamini.

Hugsanalegar prengingar i meltingarveqi

par sem Venlafaxin Medical Valley fordatoflur halda I6gun sinni og breytast ekki ad radi i
meltingarvegi & yfirleitt ekki ad gefa peer sjuklingum sem eru med alvarlegar og vidvarandi prengingar
i meltingarvegi (sjukddémstengt eda aunnid) eda sjuklingum med kyngingarerfidleika, sem eiga erfitt
med ad gleypa toflur. I mjog sjalgaefum tilvikum hefur verid greint fra prengingum i meltingarvegi hja
sjuklingum sem eiga i erfidleikum med ad renna nidur fordalyfi sem heldur I6gun sinni.

Vegna fordaverkandi honnunar toéflunnar eru Venlafaxin Medical Valley fordatoflur eingdngu atladar
sjuklingum sem geta gleypt tofluna i heilu lagi (sja kafla 4.2).

Venlafaxin Medical Valley fordat6flur innihalda laktésa.
Sjuklingar med arfgengt galaktosadpol, algeran laktasaskort eda glukosa-galaktosavanfrasog, sem er
mjog sjaldgeeft, eiga ekki ad nota lyfid.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Modnoaminoxidasahemlar (MAO-hemlar)

- Oafturkraefur dsértaekur moéndaminoxidasahemill (MAO-hemill)



Venlafaxin mé& ekki nota i samsettri medferd med oafturkreefum, dsérteekum MAO-hemlum. Ekki méa
hefja venlafaxinmedferd i a.m.k. 14 daga eftir ad medferd med Gafturkraeefum, 6serteekum MAO-hemli
er heett. Heetta verdur venlafaxinmedferd a.m.k. 7 dégum adur en medferd hefst med dafturkreefum,
Osérteekum MAO-hemli (sj4 kafla 4.3 og 4.4).

- Afturkraefur, sérteekur MAO-hemill (méklébemid)

Vegna hettu & serétoninheilkenni er ekki malt med notkun venlafaxins i samsettri medferd med
afturkreefum og sértekum MAO-hemli eins og moklobemidi. Eftir ad medferd med afturkraefum
MAO-hemli er hatt ma hefja venlafaxinmedferd innan styttri tima en 14 daga. Mealt er med ad
venlafaxinmedferd sé heett a.m.k. 7 dégum adur en medferd med afturkreefum MAO-hemli er hafin
(sj& kafla 4.4).

- Afturkraefur, dsérteekur MAO-hemill (linezolid)
Syklalyfid linezélid er veikur afturkraefur og dsérteekur MAO-hemill og & ekki ad gefa sjuklingum sem
fa venlafaxinmedferd (sjé kafla 4.4).

Alvarlegar aukaverkanir hafa verid tilkynntar hja sjuklingum sem h6féu nylega hatt a medferd meo
MAO-hemlum pegar peir byrjudu a medferd med venlafaxini, eda h6fou nylega haett
venlafaxinmedferd pegar peir fengu MAO-hemla. bessar aukaverkanir voru m.a. skjalfti,
voovarykkjakrampi (myoclonus), ofsvitnun (diaphoresis), gledi, uppkost, andlitsrodi, sundl og
ofhitnun med einkennum sem likjast illkynja sefunarheilkenni (neuroleptic malignant syndrome),
krampar og daudsfoll.

Serotoninheilkenni

Eins og vid & um onnur serotoninvirk lyf getur ser6toninheilkenni, astand sem getur ordid
lifsheettulegt, komid fram medan & medferd med venlafaxini stendur, sérstaklega samhlidanotkun
virkra efna sem hafa &hrif & serétoninvirk taugabodefnaferli (p.a m. triptanlyf, SSRI-lyf, SNRI-Iyf,
prihringlaga punglyndislyf, amfetamin, litium, sibatramin, og jéhannesarjurt (Hypericum perforatum),
Opididar (t.d. baprenorfin, fentanyl og hlidstaedur pess, tramadol, dextrémetorfan, tapentadol, petidin,
metadon og pentazocin)) og lyfja sem hamla umbrotum ser6tdnins (t.d. MAO hemlar eins og
metylenblatt) samhlida forefnum ser6tdnins (t.d.tryptofan faeedubotarefni), gedrofslyf eda adrir
dopaminblokkar (sja kafla 4.3 og 4.4).

Ef klinisk asteeda er til ad veita medferd med venlafaxini samtimis SSRI-lyfi, SNRI-lyfi eda serdtonin
vidtakadrva (triptani) er melt med nadkveemu eftirliti med sjuklingi sérstaklega vid upphaf medferdar
og pegar skammtar eru auknir. Ekki er malt med notkun venlafaxins samtimis forstigsefnum
serdtonins (svo sem tryptéfan faedubdtarefnum) (sja kafla 4.4).

Efni med verkun & midtaugakerfid

Anhzttan af pvi ad nota venlafaxin samhlida 63rum efnum med verkun & midtaugakerfid hefur ekki
verid rannsdkud. Pvi er skal geeta vardar pegar venlafaxin er tekid samhlida 6drum efnum sem hafa
ahrif & midtaugakerfid.

Afengi

Radleggja skal sjuklingum ad nota ekki afengi, med tilliti til ahrifa & midtaugakerfid og hugsanlegrar
kliniskrar versnunar andlegs astands og hugsanlegra aukaverkana venlafaxins, medal annars belingu
midtaugakerfisins.

Lyf sem lengja QT-bil

Heetta a QTc-lengingu og/eda hjartslattartruflunum fra slegli (t.d. margbreytilegum sleglahradtakti
(Torsade de Pointes)) er aukin vid samhlidanotkun lyfja sem lengja QTc-bil. Fordast & samhlida-
notkun pessara lyfja (sja kafla 4.4).

Petta eru m.a.:

* lyf vid hjartslattartruflunum, flokkur la og flokkur III (t.d. quinidin, amiodardn, sotalol og dofetilid)
« akvedin gedrofslyf (t.d. thioridazin)

* akvednir makrolidar (t.d. erythromycin)



* akvedin andhistamin
« akvedin kinolénsyklalyf (t.d. moxifloxacin)

Listinn hér ad ofan er ekki temandi og fordast & onnur lyf sem vitad er ad auka markteekt QT-bil.

Anrif annarra lyfja 4 venlafaxin

Ketoconazol (CYP3A4 hemill)

Rannsdkn a lyfjahvorfum hja einstaklingum sem eru hradir umbrjétar (extensive metabolisers) og
einstaklingum sem eru slakir umbrjotar (poor metabolisers) CYP2D6 syndi ad gjof ketoconazols leiddi
til haerra AUC gildis venlafaxins (allt ad 70% hja peim sem voru slakir umbrjotar CYP2D6 og 21%
hj& peim sem voru hradir umbrjétar CYP2D6) og O-desmetylvenlafaxins (allt ad 33% hja peim sem
voru slakir umbrjotar CYP2D6 og 23% hja peim sem voru hradir umbrjétar CYP2D6 ). Samhlida
notkun CYP3A4 hemla (t.d. atazanavir, clarithromycin, indinavir, itraconazol, voriconazol,
posaconazol, ketoconazol, nelfinavir, ritonavir, saquinavir, telithromycin) og venlafaxins getur
heaekkad gildi venlafaxins og O-desmetylvenlafaxins. bvi skal geeta vartdar hja sjuklingum sem eru
samhlida & medferd med CYP3A4 hemli og venlafaxini.

Anrif venlafaxins & 6nnur Iyf

Litium
Serétoninheilkenni getur komio fram vid samhlida notkun venlafaxins og litiums (sja
serotoninheilkenni).

Diazepam

Venlafaxin hefur engin ahrif & lyfjahvorf eda lyfhrif diazepams eda virks umbrotsefnis pess,
desmetyldiazepams. Diazepam virdist hvorki hafa ahrif & lyfjahvorf venlafaxins né O-
desmetylvenlafaxins. Ekki er vitad hvort um lyfjahvarfamilliverkanir og/eda lyfhrifamilliverkanir vid
Onnur benzddiazepin sé ad raeda.

Imipramin

Venlafaxin hafdi ekki ahrif & lyfjahvorf imipramins eda 2-OH-imipramins. Skammtahad haekkun &
AUC gildi 2-OH-desipramins var 2,5 fold til 4,5 fold pegar 75 til 150 mg af venlafaxini var gefid
daglega. Imipramin hafdi ekki ahrif & lyfjahvorf venlafaxins eda O-desmetylvenlafaxins. Kliniskt
mikilvaegi pessarar milliverkunar er 6ljost. Gaeta skal vartda vid samtimisgjof venlafaxins og
imipramins.

Haloperidol

Rannsékn a lyfjahvoérfum haloperidols syndi 42% minnkun & heildardthreinsun eftir inntéku, 70%
aukningu & AUC, 88% hakkun & Cnax €n enga breytingu & helmingunartima haloperidols. betta a ad
hafa i huga pegar sjuklingar f& medferd med haloperidoli samhlida venlafaxini. Kliniskt mikilvagi
pessarar milliverkunar er 61jost.

Risperidon
Venlafaxin jok AUC fyrir risperidon um 50% en hafdi ekki marktaek ahrif & lyfjahvorf virka hlutans i
heild (risperidon og 9-hydroxyrisperidon). Kliniskt mikilvaegi pessarar milliverkunar er 6ljost.

Metoprolol

Pegar heilbrigdir sjalfbodalidar fengu venlafaxin og metoprolol samhlida i lyfjahvarfafraedilegri
rannsokn & milliverkunum beggja lyfjanna jokst plasmapéttni metoprolols um u.p.b. 30-40%, an pess
ad hafa ahrif 4 plasmapéttni virks umbrotsefnis pess, a-hydroxymetoprolols. Kliniskt mikilvaegi pessa
hja sjuklingum med haprysting er ljost. Metoprolol hafdi ekki ahrif & lyfjahvorf venlafaxins eda virks
umbrotsefnis pess, O-desmetylvenlafaxins. Geeta skal vartdar pegar venlafaxin og metoprolol eru
gefin samhlida.

Indinavir



Rannsékn a lyfjahvoérfum indinavirs syndi 28% minnkun & AUC og 36% laekkun & Crax fyrir indinavir.
Indinavir hafdi engin ahrif & lyfjahvorf venlafaxins eda O-desmetylvenlafaxins. Kliniskt mikilvesgi
pessarar milliverkunar er 6ljost.

Lyf umbrotin fyrir tilstilli cytochrom P450 is6ensima

In vivo rannsoknir benda til ad venlafaxin sé tiltélulega veegur CYP2D6 hemill. Venlafaxin hamladi
ekki CYP3A4 (alprazélam og carbamazepin), CYP1A2 (koffein), og CYP2C9 (tolbutamid) eda
CYP2C19 (diazepam) in vivo.

Getnadarvarnalyf til inntoku

Eftir markadssetningu lyfsins hefur verid tilkynnt um éaeskilegar punganir hja sjuklingum sem notudu
getnadarvarnalyf til inntoku samhlioa venlafaxini. Ekki eru 6yggjandi sannanir fyrir pvi ad pessar
punganir hafi verid afleidingar milliverkana vid venlafaxin. Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir &
milliverkunum vid getnadarvarnalyf til inntoku.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Fullnzegjandi rannséknanidurstéour um notkun venlafaxins @ medgdngu liggja ekki fyrir.

Rannsdknir & dyrum hafa synt fram & skadleg ahrif & frjosemi (sja kafla 5.3). Hugsanleg aheetta fyrir
menn er ekki pekkt. Venlafaxin skal adeins nota 8 medgodngu ef vaentanlegur avinningur vegur pyngra
en hugsanleg ahetta.

Eins og & vido um adra seroténinendurupptékuhemla (SSRI/SNRI-lyf) geta medferdarrofseinkenni
komid fram hja nyburum ef venlafaxin hefur verid notad fram ad faedingu eda par til rétt fyrir faedingu.
Nyburar sem hafa verid Utsettir fyrir venlafaxini seint & sidasta hluta medgéngu hafa fengid fylgikvilla
pess edlis ad peir hafa parfnast naeringargjafar med magasondu, éndunaradstodar eda sjukrahussdvalar
i lengri tima. Slikir fylgikvillar geta att sér stad strax vio faedingu.

Gogn fengin ar ahorfsrannsokn benda til aukinnar hattu (minna en tvfalt meiri heettu) & bleedingum
eftir fedingu vid notkun SSRI-/SNRI-lyfja i sidasta manudi fyrir feedingu (sja kafla 4.4 og 4.8).

Faraldsfraedileg gogn benda til ad notkun sértaekra ser6tonin endurupptékuhemla (SSRI) & medgdngu,
sérstaklega seint & medgdngu geti aukid heettu a varanlegum lungnahéprystingi (PPHN) hja nyburum.
préatt fyrir ad rannsoknir hafi ekki verid gerdar til ad kanna hugsanleg tengsl lungnahaprystings og
medferdar med endurupptokuhemlum sem ekki eru sértaekir fyrir ser6tonin (SNRI) er ekki haegt ad
Gtiloka hugsanlega ahattu vegna venlafaxins, pegar litid er til hve verkunarhatturinn er likur (hdmlun
& endurupptoku serétonins).

Eftirfarandi einkenni geta komid fram hja fyrirburum hafi modirin notad ser6toninendurupptokuhemla
(SSRI/SNRI) seint & medgéngu: pirringur, skjalfti, minnkud védvaspenna stddugur gratur og
sogerfidleikar eda svefnerfidleikar. bessi einkenni geta verid vegna seréténvirkra ahrifa eda vegna
tsetningar. Yfirleitt koma pessi ahrif strax fram eda innan 24 klst. fra faedingu.

Brjostagjof

Venlafaxin og virka umbrotsefni pess O-desmetylvenlafaxin skiljast Gt i brjostamjolk. Eftir
markadssetningu lyfsins hefur verid greint fra grati, pirringi og 6edlilegu svefnmynstri hja bérnum &
brjésti. Einnig hefur verid greint fra einkennum sem samrymast frahvarfseinkennum venlafaxins eftir
ad brjostagjof var heett. EkKi er haegt ad Utiloka heettu fyrir barn & brjosti. pvi parf ad meta kosti
brjéstagjafar fyrir barnid og avinning medferdar fyrir konuna og akveda a grundvelli matsins hvort
haetta eigi brjostagjof eda haetta/stodva timabundid medferd med venlafaxini.

Frj6semi

Skert frjosemi sast i rannsokn par sem badi karlkyns og kvenkyns rottur fengu O-desmetylvenlafaxin.
pyading pess fyrir notkun hja ménnum er ekki pekkt (sja kafla 5.3).
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4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Oll gedlyf geta haft ahrif & domgreind, hugsun og samheefingu. Pvi skal radleggja sjuklingum sem fa
venlafaxin ad geeta varudar vardandi ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt dryggisupplysinga

Mjdg algengar aukaverkanir (>1/10) sem greint hefur verid fra i kliniskum rannséknum eru dgledi,
munnpurrkur, héfudverkur og aukin svitamyndun (p.m.t. neetursviti).

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru taldar upp hér & eftir samkvaemt liffeerakerfum og tioni, innan hvers tioniflokks eru
alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Ti0nin er skilgreind 4 eftirfarandi hatt: Mjog algengar (>=1/10), algengar (=1/100 til <1/10), sjaldgeefar
(>1/1.000 til <1/100), mjog sjaldgeefar (>1/10.000 til <1/1000), koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000), tioni
ekki pekkt (ekki haegt ad &zetla tioni ut fra fyrirliggjandi gdgnum).

Liffeerakerfi

Mjdg
algengar
(>1/10)

Algengar
(>1/100 til
<1/10)

Sjaldgeefar
(>1/1.000
til <1/100)

Mjdg
sjaldgeefar
(>1/10.000
til <1/1000)

Koma
drsjaldan
fyrir
(<1/10.000)

Tidni ekki
pekkt

BI6d og
eitlar

Kyrninga-
feed™, van-
myndunar-
blddleysi
(aplastic
anemia)*,
bl6dfrumna-
feed
(pancyto-
penia)*,
dauf-
kyrningafeaed
*

Bléoflagna-
fed*

Onamis-
kerfi

Brada-
ofnamis-
vidbrogo*

Innkirtlar

Onog seyting
pvagstemmu
vaka*

Aukin péttni
prélaktins i
blooi*

Efnaskipti og
n&ring

Minnkud
matarlyst

Bléonatrium-
lekkun*

11




Gedren Svefnleysi Ringl*, Geohad, Orad* Sjalfsvigs-
vandamal sjalfshvarf Ofskynjanir hugsanir og
(depersonali-z | , 6raunveru- Sjélfsvigs-
ation)*, leika- hegdun?*,
fullngeging- tilfinning, arasarhneigd®
arleysi sinnuleysi, **
(anorgasmia) | 6lmhugur,
minnkud Fullnaeging
kynhvot, arréskun,
taugadstyrkur, | tanna-
6edlilegar gnistran®
draumfarir,
uppnam*
Taugakerfi Sundl, Hvildarépol* | Yfirlid, likynja Sidkomnar
sleving skjalfti, rykkja- sefjunar- hreyfi-
ho6fud- breytt krampi i heilkenni truflanir
verkur*e hGdskyn, vodvum (NMS)*,
bragdtruflanir | (myclonus), | serétonin-
jafnveegis- heilkenni*,
truflun*, krampar,
samhefinga | truflanir &
rtruflun*, vodva-
hreyfi- spennu*
truflun*
Augu Sjon- prénghorns-
skerding, gléka*
roskun &
sjonstillingu
pb.m.t.
bokusyn,
vikkun
lj6sops
(mydriasis)
Eyru og Eyrnasud* Svimi
volundarhds
Hjarta Hradtaktur, Torsade de Alagshjarta-
hjartslattar- pointes*, vodvakvilli
6not sleglahrad- (takutsubo
taktur*, hjartavoova-
sleglatif, kvilli)*
lengt QT-bil
a
hjartarafriti*
/Edar Haprysting- Réttstodu-
ur, lag-
hitasteypa prystingur,
lag-
prystingur*
Ondunarferi, Madi*, Millivefs-
brjésthol og geispi lungnasjuk-
midmeeti domur*
lungnaiferd
raud-
kyrninga*
Meltingar- Ogledi, Nidurgangur* | Maga- og Brisbolga*
feeri munnpurrkur | Uppkost garna-
haegdatregda blaeding*
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Lifur og gall Oedlileg Lifrarbolga*
lifrarprof*
HUo og Ofsvithun* Utbrot, Ofsakladi* | Stevens-
undirhid (p.m.t. klaoi* harmissir* | Johnson
naetursviti)* flekkbleed- | heilkenni*,
ing eitrunar-
Ofnamis- dreplos
bjagur, hadpekju
Vidbrogd (toxic
vegna epidermal
ljésnemis necrolysis)*,
regnboga-
rodasott*
Stodkerfi og Ofsteeling Rakvodva-
bandvefur lysa*
Nyru og pvaglats- pvagleki
pvagfeeri tregda,
pvagteppa,
tid pvaglat*
Axlunarferi Asatidir*, Blaedingar
0g brjost milli- eftir
bledingar*, feedingu®
ristruflanir®
s&dlats-
truflanir®,
Almennar Preyta, Slimhuoar-
aukaverk- préttleysi, bleding™
anir og hrollur*
aukaverk-
anir a
ikomustad
Rannsokna- Pyngdartap, Lengdur
nidurstodur pyngdar- blaedingar-
aukning, timi*
Haekkun
kolesterdls i
bl6oi

* Aukaverkun sem kom fram eftir markadssetningu lyfsins

a Greint hefur verid fra sjalfsvigshugsunum og -hegdun & medan venlafaxinmedferd stod eda skommu eftir ad meoferd var
heett (sja kafla 4.4).

b Sja kafla 4.4

¢ I kliniskum rannsoknum i heild sinni, var tidni hofudverkjar svipud hja peim sem fengu venlafaxin og hja peim sem fengu
lyfleysu.

d bessi aukaverkun hefur verid tilkynnt eftir notkun SSRI-/SNRI—Iyfja (sja kafla 4.4 og 4.6).

Medferd heett

pegar venlafaxinmedferd er hatt (sérstaklega ef pad gerist skyndilega) getur pad valdid
frahvarfseinkennum. Algengustu aukaverkanirnar sem greint var fra voru sundl, skyntruflanir (p.m.t.
naladofi), svefntruflanir (p.m.t. svefnleysi og ofsafengnir draumar), asingur og kvidi, 6gledi og/eda
uppkost, skjalfti, svimi , hofudverkur, flensulik einkenni, sjénskerding og haprystingur. pessi einkenni
eru yfirleitt vaeg eda midlungs og ganga yfir ad sjalfu sér (self-limiting), pau geta hins vegar ordid
alvarleg og/eda langvarandi. bvi er melt med pvi ad minnka skammta smam saman pegar ekki er
lengur porf & medferd med venlafaxini. pegar skammtar voru minnkadir eda pegar medferd var heett
kom p6 fram hja sumum sjuklingum alvarleg arésargirni og sjalfsvigshugsanir (sja kafla 4.2 og 4.4).

Bdrn

Yfirleitt voru aukaverkanir venlafaxins (i kliniskum samanburdarrannséknum med lyfleysu) hja
bérnum og unglingum (6 til 17 ara) svipadar og hja fulloronum. Eins og vid & um fulloréna var um ad
reeda minnkada matarlyst, pyngdartap, haekkadan bl6dprysting og haekkad koélesterdl i sermi (sja kafla
4.4).
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I kliniskum rannséknum hja bérnum vard vart vid sjalfsvigshugsanir. Einnig var meira um fjandsemi
og sérstaklega pegar um alvarlegt punglyndi var ad raeda, sjalfskada.

Sérstaklega komu eftirfarandi aukaverkanir fram hja bérnum: Kvidverkir, &singur, meltingartruflanir,
flekkbladingar, blddnasir og vodvaverkir.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Reynsla eftir markadssetningu hefur synt ad ofskdmmtun venlafaxins hefur adallega att sér stad i
tengslum vid notkun afengis og/eda annarra lyfja, p. & m. tilfelli sem voru banvan. Algengustu
aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra eftir ofskommtun eru hradtaktur, breytingar 4 medvitund
(allt fra svefnhofgi til das), vikkun ljésops, krampar og uppkdst. Adrar aukaverkanir hafa verid
skradar, p.& m. breytingar & hjartalinuriti (t.d. lenging QT-bils, greinrof (bundle branch block) og
QRS-lenging (sja kafla 5.1)), sleglahradtaktur, haegtaktur, lagur bl6dprystingur, bl6dsykurlekkun,
svimi og daudsfoll. Einkenni alvarlegrar eitrunar hja fullordnum geta komid fram eftir inntoku & u.p.b.
3 grommum af venlafaxini.

I birtum afturvirkum rannséknum var greint fra ad ofskémmtun venlafaxins geti tengst meiri heettu &
daudsfollum midad vid pad sem gerist i tengslum vid SSRI punglyndislyf en minni en pegar um
prihringlaga punglyndislyf er ad reeda. Faraldsfraedilegar rannsoknir hafa synt ad sjuklingar &
venlafaxin medferd hafa fleiri ahaettupeetti sjalfsvigs en sjuklingar & SSRI medferd. Ad hve miklu leyti
rekja ma aukna heettu & daudsfollum til eitrunaréhrifa ofskémmtunar venlafaxins, i stad
einstaklingsbundinna eiginleika sjuklinga sem fa venlafaxin medfero, er ekki ljost.

R&016gd medferd

Alvarleg eitrun getur krafist flokinnar bradamedferdar og eftirlits. Ef grunur er um ofskdmmtun sem
tengist venlafaxini er pvi radlagt ad hafa tafarlaust samband vid upplysingasima eitrunarmidstéovar
(simi 543 2222).

Almenn studningsmedferd og medferd vid einkennum er radlégd. Hafa verdur eftirlit med
hjartslattartakti og lifsmorkum. Ef heetta er & ad sjuklingi svelgist & er ekki malt med pvi ad framkalla
uppkdst. Magaskolun kemur til greina ef hun er gerd skdmmu eftir inntoku eda hja sjuklingum med
einkenni. Lyfjakol geta einnig dregid r frasogi virka efnisins. bvagrasilyf, blddskilun, bl6dsiun og
bl6dskipti eru dlikleg til &rangurs. Engin sérteek motefni gegn venlafaxini eru pekkt.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Onnur punglyndislyf, ATC flokkur: NO6AX16

Verkunarhattur

Verkun venlafaxins vid punglyndi hja ménnum er talin vera tengd 6rvun & virkni taugabodefna i
midtaugakerfinu. Forkliniskar ranns6knir hafa synt ad venlafaxin og adal umbrotsefni pess, O-
desmetylvenlafaxin, hafi hamlandi &hrif & endurupptoku serétonins og noradrenalins.

Venlafaxin hefur einnig vaeg hamlandi &hrif & upptoku dépamins. Venlafaxin og virk umbrotsefni pess
minnka beta-adrenvirk vidbrogd badi eftir brada gjof (einn skammtur) og langtimagjof.

Venlafaxin og O-desmetylvenlafaxin eru mjog svipud med tilliti til heildarvirkni & endurupptoku
taugabodefna og tengingu vid vidtaka.
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Venlafaxin virdist ekki hafa neina saekni i muskarinvirka, kolinvirka, H1histaminvirka eda alfal-
adrenvirka vidtaka i rottuheila in vitro. Lyfjafreedileg virkni pessara vidtaka getur tengst mismunandi
aukaverkunum sem sjast vid notkun annarra punglyndislyfja eins og andkélinvirkum, réandi og
aukaverkunum & hjarta og edakerfi.

Venlafaxin hefur ekki méndéaminoxidasa (MAQ) hamlandi virkni.

In vitro rannsoknir syndu ad venlafaxin virtist ekki hafa neina saekni i Opiata- eda benzddiazepinneema
vidtaka.

Verkun oqg 6rygqi

Alvarleg punglyndiskdst

Verkun venlafaxins an fordaverkunar sem medferd vid punglyndiskdstun var metin i fimm slembudum
tviblindum samanburdarrannséknum med lyfleysu sem stodu yfir i stuttan tima, 4 til 6 vikur, med
skdmmtum allt ad 375 mg & sélarhring. Verkun venlafaxin fordalyfs sem medferd vid
punglyndiskdstum var metin i tveimur samanburdarrannséknum med lyfleysu sem stodu yfir i stuttan
tima, 8 til 12 vikur, med skdmmtum & bilinu 75 til 225 mg & sélarhring.

I einni langtimarannsokn voru fullordnir gongudeildarsjuklingar sem i opinni 8 vikna rannsokn héfou
svarad medferd med venlafaxin fordalyfi (75, 150, eda 225 mg gefid ad morgni), slembiradad til ad
halda 4fram 4 sama venlafaxin fordalyfjaskammti eda lyfleysu i allt ad 26 vikur undir eftirliti med
tilliti til bakslags.

[ annarri langtimarannsokn var fyrirbyggjandi virkni venlafaxins gegn endurteknum
punglyndiskdstum metin a 12 manada timabili i tviblindri samanburdarrannsékn hja sjuklingum &
gongudeild med endurtekin punglyndiskdst sem hofou svarad medferd med venlafaxini (100 til 200
mag/s6larhring, i tveimur skommtum & sélarhring) i sidasta punglyndiskasti.

Almenn kvidardskun

Verkun venlafaxins fordatoflur til medferdar & almennri kvidardskun (Generalised Anxiety Disorder
(GAD)) var metin i tveimur 8 vikna samanburdarrannséknum med lyfleysu med fostum skammti (75
0g 225 mg/sélarhring), einni 6 manada samanburdarrannsékn med lyfleysu med fostum skammti (75
0g 225 mg/solarhring) og einni 6 manada samanburdarrannsokn med lyfleysu med breytilegum
skammti (37,5, 75 og 150 mg/sélarhring) hja fullordnum géngudeildarsjaklingum.

P06 svo synt veeri fram & skammtur sem nemur 37,5 mg/sélarhring veeri betri en lyfleysa, pa hafdi pessi
skammtur ekki jafn stoduga verkun og harri skammtar.

Félagsfelni
Verkun venlafaxin fordatoflur vid félagsfeelni var metin i fjorum tviblindum, samhlida, 12 vikna,

fjolsetra, samanburdar rannséknum med lyfleysu med breytilegum skammti og einni tviblindri,
samhlida, 6 manada samanburdar rannsékn med lyfleysu og fostum /breytilegum skémmtum hja
fullordnum gdngudeildarsjuklingum. Sjuklingar fengu skammta & bilinu 75 til 225 mg & sélarhring.
I 6 manada rannsokninni var ekki synt fram & aukna virkni hja hopnum sem fékk 150 til 22 5 mg &
s6larhring samanborid vid hopinn sem fékk 75 mg & sélarhring.

Felmtursréskun

Verkun venlafaxin fordatoflur vid felmtursroskun med eda an vidattufaelni hjé fulloronum
gongudeildarsjuklingum var metin i tveimur tviblindum, 12 vikna, fj6lsetra, samanburdarrannséknum
med lyfleysu. Upphafsskammtur i ranns6knum & felmtursréskun var 37,5 mg/solarhring i 7 daga. Eftir
pad fengu sjuklingar fasta skammta, 75 eda 150 mg/solarhring i einni rannsdkninni og 75 eda 225
mag/s6larhring i hinni rannsékninni.

Einnig var verkun metin hja géngudeildarsjuklingum sem brugdust vid opinni medferd, med langtima,
tviblindri, samhlida, samanburdarrannsékn med lyfleysu med tilliti til langtima 6ryggis, verkunar og
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fyrirbyggingu bakslaga. Sjuklingar fengu afram sama skammt af venlafaxin fordat6flum og peir héfou
fengid vid lok opna medferdarfasans (75, 150 eda 225 mg).

Raflifedlisfraedi hjartans

I sérsnidinni, itarlegri QTc rannsokn hja heilbrigdum sjalfbodalidum, kom ekki fram klinisk mikilvaeg
lenging & QT bili pegar venalafaxin var gefid i skammtinum 450 mg/dag (225 mg tvisvar & dag) sem
er steerri en radlagdour skammtur. Po6 hefur verid tilkynnt um tilfelli lengingar & QTc bili/TdP og
sleglaslattartruflanir, sérstaklega vid ofskdmmtun og hja sjuklingum med adra ahattupaetti fyrir
lengingu & QTc bili (sja kafla 4.4, 4.8 og 4.9).

5.2 Lyfjahvorf

Venlafaxin umbrotnar i miklum mali adallega i virka umbrotsefnid O-desmetylvenlafaxin (ODV).
Medalhelmingunartimi venlafaxins i plasma + SD er 5+2 klukkustundir og ODV 11+2 klukkustundir.
péttni venlafaxins og ODV nar jafnveegi innan 3 daga eftir endurtekna skammta til inntoku.
Lyfjahvorf venlafaxins og ODV eru linuleg 4 skammtabilinu 75 mg til 450 mg & sélarhring.

Frésog

A.m.k. 92% venlafaxins frasogast eftir stakan skammt til inntoku venlafaxin tafina an fordaverkunar.
Nyting (absolute bioavailability) er 40% til 45% vegna umbrota adur en pad fer Gt i blddras. Eftir gjof
venlafaxin taflna an fordaverkunar naest hamarkspéttni venlafaxins i plasma eftir 2 klukkustundir og
O-desmetylvenlafaxins eftir 3 klukkustundir. Eftir gjof venlafaxin fordataflna naest hamarkspéttni
venlafaxins innan 5,5 klukkustunda og O-desmetylvenlafaxins innan 9 klukkustunda. Pegar jafnstorir
skammtar af venlafaxini eru gefnir ymist i téflum an fordaverkunar eda i fordatoflum verdur frasog
foroataflanna haegara en i sama meeli og taflna an fordaverkunar. Faeda hefur ekki ahrif 4 adgengi
venlafaxins og O-desmetylvenlafaxins.

Dreifing

Binding venlafaxins og O-desmetylvenlafaxins vid plasmaprétein hja ménnum er i lagmarki vid
medferdarpéttni (27% og 30%). Dreifingarrimmal venlafaxins vid jafnveegi er 4,4+1,6 I/kg eftir gjof i
blazed.

Umbrot

Venlafaxin umbrotnar mikid i lifur. In vitro og in vivo rannséknir syna ad venlafaxin umbrotnar i virka
adalumbrotsefnid O-desmetylvenlafaxin fyrir tilstilli CYP2D6. In vitro og in vivo rannsoknir syna ad
venlafaxin umbrotnar ad litlu leyti i minna virkt umbrotsefni N-desmetylvenlafaxin fyrir tilstilli
CYP3AA4. In vitro og in vivo rannséknir syna einnig ad venlafaxin er veegur CYP2D6 hemill.
Venlafaxin hafdi ekki hamlandi verkun 4 CYP1A2, CYP2C9, eda CYP3A4.

Brotthvarf

Venlafaxin og umbrotsefni pess Gtskiljast adallega um nyru. Um pad bil 87% af venlafaxin
skammtinum skilst Gt i pvagi innan 48 klukkustunda sem annad hvort 6breytt venlafaxin (5%),
6samtengt O-desmetylvenlafaxin (29%), samtengt O-desmetylvenlafaxin (26%) eda 6nnur minnihattar
ovirk umbrotsefni 27%). Medaluthreinsun vid jafnvaegi + SD venlafaxins Ur plasma er 1,3+0,6
I/Klst./kg og O-desmetylvenlafaxins 0,4+0,2 I/klst./kg.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldur og kyn
Aldur og kyn hefur ekki markteaek ahrif & lyfjahvorf venlafaxins og O-desmetylvenlafaxins.

Hradir og slakir umbrjétar CYP2D6 (extensive/poor metabolisers)

Plasmapéttni venlafaxins er herri hja slokum umbrjétum CYP2D6 en hja hrédum umbrjétum.

Vegna pess ad heildardtsetning (AUC) fyrir venlafaxini og O-desmetylvenlafaxini er svipud hja
slékum umbrjétum og hrédum umbrjétum CYP2D6 er ekki porf & mismunandi skdmmtum hja pessum
hopum.
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Skert lifrarstarfsemi

Hja sjuklingum med Child-Pugh A (vegt skert lifrarstarfsemi) og Child-Pugh B (medalskert
lifrarstarfsemi) var helmingunartimi venlafaxins og O-desmetylvenlafaxins lengdur i samanburdi vid
pa sem voru med heilbrigda lifrarstarfsemi. Uthreinsun venlafaxins og O-desmetylvenlafaxins eftir
inntoku var minnkud. Mismunur milli einstaklinga er mikill. Takmo6rkud gégn eru til um sjuklinga
med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).

Skert nyrnastarfsemi

Hja sjuklingum i blédskilun var helmingunartimi brotthvarfs venlafaxins lengdur um u.p.b. 180% og
Gthreinsun minnkud um u.p.b. 57% i samanburdi vid einstaklinga med heilbrigda nyrnastarfsemi en
helmingunartimi brotthvarfs O-desmetylvenlafaxins var lengdur um u.p.b. 142% og Uthreinsun
minnkud um u.p.b. 56%. Adlégun skammta er naudsynleg hja sjuklingum med alvarlega skerta
nyrnastarfsemi og hja sjuklingum i bl6dskilun (sja kafla 4.2).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Rannsdknir & venlafaxini hja rottum og masum syndu engin merki um krabbameinsvaldandi ahrif.
Venlafaxin olli ekki stokkbreytingum i fjolda in vitro og in vivo rannsékna.

Dyrarannsoknir & eiturverkunum & exlun hjé rottum hafa synt fram & minni pynd afkvaeema. Fjoldi
andvana gotinna afkveema jokst sem og dauda afkveema fyrstu 5 dagana sem peir eru & spena. Orsok
pessa er ekki pekkt. bessi ahrif saust vid 30 mg/kg/sélarhring sem jafngildir fjérféldum
solarhringsskammti, midad vid 375 mg skammt af venlafaxini fyrir menn (midad vid mg/kg).
Skammtar sem héfdu engin ahrif & dauda afkvema voru 1,3-faldur skammtur handa ménnum.
Hugsanleg ahatta fyrir menn er ekki pekkt.

Minnkud frjésemi kom fram i rannsokn par sem badi karlkyns og kvenkyns rottur fengu ODV.
Pessir skammtar voru u.p.b. 1 til 2-faldur venlafaxin skammtur fyrir menn p.e.375 mg/solarhring.
Mikilvaegi pessara nidurstadna fyrir menn er 6ljdst.

6. LYFJAGERDARFR/ZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Toflukjarni:

Mannitol (E421)

Povidon K-90

Makrogol 400

Orkristalladur sellulési (E 460(i))

Vatnsfri kisilkvoda

Magnesiumsterat (E 470b)

Tofluhao:

Sellulésaasetat

Makrdgél 400

Opadry Y 30 18037 (blanda hyprémelldsa, laktdsaeinhydrats, titantvioxids (E171) og triasetin)
6.2 Osamrymanleiki

A ekKi vid.

6.3 Geymslupol

3ar.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

17



PVC-Polyklorotrifluoroethylen/alpynna: Ekki parf ad geyma lyfid vid sérstok hitaskilyrdi. Geymid i
upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.

HDPE-glas: Ekki parf ad geyma lyfid vid sérstok hitaskilyrdi. Geymid glasio vel lokad til varnar gegn
raka.

6.5 Gerd ilats og innihald

Venlafaxin Medical Valley 75 mg fordat6flur:

PVC-Polyklorotrifluoroethylen/alpynna: Pakkningasteerdir: 10, 14, 20, 28, 30, 42, 49, 50, 56, 60,

98, 100 og 500 (sjukrahuspakkning) fordatoflur.

HDPE-glas med rakadraegu Kisilgeli i loki: Pakkningasteerdir: 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 100, 105,
106, 110 og 500 (sjukrahuspakkning) fordatoflur.

HDPE-glas med loki med barnalaesingu sem inniheldur rakadraegt kisilgel: Lokid er ur polypropyleni
(PP), bbrjétanlegi 6ryggishringurinn er ar polyetyleni (PE) sem inniheldur rakadraegt kisilgel.
Pakkningasteeroir: 100, 105, 110 fordatoflur.

Venlafaxin Medical Valley 150 mqg fordat6flur:

PVC-Polyklorotrifluoroethylen/alpynna: Pakkningasteerdir: 10, 14, 20, 28, 30, 42, 49, 50, 56, 60,

98, 100 og 500 (sjukrahuspakkning) fordatoflur.

HDPE-glas med rakadraegu kisilgeli i loki: Pakkningastaerdir: 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 100, 105,
106, 110 og 500 (sjukrahuspakkning) fordatoflur.

HDPE-glas med loki med barnalaesingu sem inniheldur rakadraegt Kisilgel: Lokid er ur polypropyleni
(PP), bbrjotanlegi 6ryggishringurinn er ar polyetyleni (PE) sem inniheldur rakadraegt kisilgel.
Pakkningasterdir: 100, 105, 110 fordatoflur.

Venlafaxin Medical Valley 225 mg fordat6flur:

PVC-Polyklorotrifluoroethylen/alpynna: Pakkningastaerdir: 10, 14, 20, 28, 30, 42, 49, 50, 56, 60,

98, 100 og 500 (sjukrahuspakkning) fordatoflur.

HDPE-glas med rakadreaegu kisilgeli i loki: Pakkningastaerdir: 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 100 og
500 (sjukrahuspakkning) foroatoflur.

HDPE-glas med loki med barnalaesingu sem inniheldur rakadraegt kisilgel: Lokid er tr polypropyleni
(PP), 6brjotanlegi éryggishringurinn er Ur polyetyleni (PE) sem inniheldur rakadragt kisilgel.
Pakkningasterdir: 100 fordatoflur.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun og 6nnur medshondlun

Engin sérstok fyrirmeeli.

1. MARKADSLEYFISHAFI
Medical Valley Invest AB
Bradgardsvagen 28

236 32 Hollviken

Svipjéo

8. MARKABSLEYFISNUMER

1S/1/17/021/01-03
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBDSLEYFIS

Dagsetning fyrstu atgafu markadsleyfis: 3. mars 2017.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 23. juni 2021.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

20. september 2024.

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar, www.serlyfjaskra.is.
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