SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Fluoxetin WH 20 mg hyIKki.

2. INNIHALDSLYSING
Hvert hylki inniheldur 20 af flGoxetini (sem fluoxetinhydroklorid).

Sjé lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1

3. LYFJAFORM

HylKi.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Fulloronir:

Alvarleg punglyndiskdst.

Prahyggju- og arattusyki.

Lotugreedgi (bulimia nervosa); Fluoxetin WH er notad til vidbétar vid salreena medferd til ad draga ar
atkdstum og bukhreinsun.

Born og unglingar fra 8 ara aldri:

Midlungs til alvarleg punglyndiskdst, sem ekki lagast eftir 4-6 samtalsmedferdir. Bornum og
unglingum med midlungs til alvarlegt punglyndi & eingéngu ad gefa punglyndislyf samhlida
samtalsmedferd.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar
Fulloronir

Alvarleg punglyndiskdst

Fullordnir og aldradir: Radlagdur skammtur er 20 mg & dsolarhring. Skammta skal endurskoda og
adlaga ef porf krefur eftir 3 til 4 vikur og sidan eftir pvi sem er talid kliniskt videigandi. PO hatta &
aukaverkunum geti verid meiri hja sumum sjuklingum vid harri skammta, méa auka skammtinn smam
saman upp i ad hamarki 60 mg ef svorun vid 20 mg er ekki fullnaegjandi (sj& kafla 5.1). Til pess ad
halda sjuklingum & laegsta virka skammti skal adlaga skammta geetilega eftir porfum hvers sjuklings.

Sjuklinga med punglyndi skal medhondla i a.m.k. 6 manudi til ad tryggja ad peir séu lausir vid
einkenni.



Prahyggju- og arattusyki

Fullordnir og aldradir: Radlagdur skammtur er 20 mg a solarhring. PG haetta & aukaverkunum geti
verid meiri hja sumum sjuklingum vid herri skammta, ma auka skammtinn smam saman upp i ad
hamarki 60 mg, ef svorun vid 20 mg eftir tveggja vikna medferd er ekki fullnzgjandi.

Ef enginn bati sést innan 10 vikna, skal endurmeta medferd med flaoxetini. Ef godri svoérun hefur
verid n&d, ma halda meoferd 4fram med skdmmtum sem adlagadir eru ad pérfum hvers og eins. Engar
kerfisbundnar rannsoknir hafa verid gerdar til ad dkvarda hve lengi skal halda medferd med flloxetini
afram. brahyggju- og arattusyki er langvinnt astand og pvi er &skilegt ad halda medferd afram i meira
en 10 vikur hja sjuklingum sem svara henni. Til pess ad halda sjuklingum & leegsta virka skammti skal
adlaga skammta geetilega eftir porfum hvers sjaklings. porf fyrir medferd skal endurmetin reglulega.
Sumir leknar radleggja salrena atferlismedferdo samhlida hja sjaklingum sem hefur gengio vel a
lyfjamedferd.

Ekki hefur verid synt fram & langtimaverkun (meira en 24 vikur) vid prahyggju- og arattusyki.

Lotugraedgi
Fulloronir og aldradir: Radlagdur sélarhringskammtur er 60 mg.
EKKi hefur verid synt fram a langtimaverkun (meira en 3 manudi) gegn lotugraedgi.

Allar dbendingar
Radlagdan skammt ma auka eda minnka.
Skammtar herri en 80 mg/sélarhring hafa ekki verid metnir med kerfisbundnum haetti

Born - Born og unglingar fra 8 ara og upp ur (midlungs eda alvarleg punglyndiskdst)

Upphaf meoferdar og eftirlit & ad vera i héndum sérfraedings. Upphafsskammtur er 10 mg & sélarhring
gefido sem 2,5 ml af mixtdru, lausn. Skammtaadlogun skal framkvemd med varud & grundvelli
einstaklingsbundinnar svorunar til ad gefa leegsta virkan skammt.

Eftir eina til tveer vikur er haegt ad auka skammt upp i 20 mg & sélarhring. Reynsla af skdmmtum yfir
20 mg er takmdrkud ur Kklinisku rannsoknum. Adeins eru til takmdrkud gégn um medferdir sem na
fram yfir 9 vikur.

Born med laga likamspyngd:

Vegna heerri plasmagilda hja bérnum sem eru med laga likamspyngd getur verid ad leeknandi ahrif
lyfsins ndist med laeegri skommtum (sja kafla 5.2).

Hja bérnum sem svara medferd skal leggja mat & &framhaldandi medferd eftir 6 manudi. Ef kliniskur
bati hefur ekki nadst eftir 9 vikna medferd a ad endurskoda medferdina.

Aldradir
Radlagt er ad geeta vartdar pegar skammtar eru auknir og sélarhringsskammturinn skal almennt ekki
fara yfir 40 mg. Radlagdur hamarksskammtur er 60 mg/sélarhring

Skert lifrarstarfsemi

fhuga skal leegri skammta og laegri skammtatidni (t.d. 20 mg annan hvern dag) hja sjuklingum med
skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2), eda hja sjuklingum par sem lyf notud samhlida geta hugsanlega
haft milliverkanir vio Fluoxetin WH (sja kafla 4.5).

Frahvarfseinkenni pegar medferd med Fluoxetin WH er hett: Fordast skal ad heetta medferd
skyndilega. pegar medferd med Fluoxetin WH er hett skal minnka skammta smam saman & a.m.k.
viku til tveggja vikna timabili til ad draga Ur haettunni & frahvarfseinkennum (sja kafla 4.4 og 4.8). Ef
6polandi einkenni koma fram i kjolfar skammtalaeekkunar eda pegar medferd er hett, ma ihuga ad hefja
aftur notkun skammtsins sem &dur var notadur. Sidan getur leknirinn haldid afram ad minnka
skammtinn, en hagar.



Lyfjagjof

Til inntoku.
Fluoxetin mé gefa sem stakan skammt eda adskilda skammta, med eda & milli maltioa.

pegar skommtun er heett eru virk efni &fram i likamanum vikum saman. betta skal hafa i huga pegar
medferd er hafin eda henni heett.

Lyfjaformin hylki og mixtara eru lifedlisfraedilega jafngild.
4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjélparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Ekki mé& nota fltoxetin samhlida Gafturkreefum, dsérteekum MAO-hemlum (t.d. iproniazidi) (sja kafla
4.4 0g 4.5).

Ekki mé nota fluoxetin samhlida met6préloli, sem notad er vid hjartabilun (sja kafla 4.5).

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Born - Bérn og unglingar yngri en 18 ara

Sjalfsvigstengd hegdun (sjalfsvigstilraunir og sjalfsvigshugsanir), og 6vild (adallega arasargirni,
motpréakennd hegdun og reidi) komu oftar fram i kliniskum rannséknum hja bérnum og unglingum i
medferd med punglyndislyfjum samanborid vid pa sem fengu medferd med lyfleysu. Flioxetin WH &
einungis ad nota til ad medhondla bérn og unglinga milli 8 og 18 &ra sem greinst hafa med midlungs
til alvarlegt punglyndi en ekki vid 66rum abendingum. Ef akvérdun um medferd sjuklings er samt sem
aour tekin af kliniskum astedum, skal hafa nakvaemt eftirlit med framkomu sjalfsvigseinkenna hja
sjuklinginum. Auk pess liggja adeins fyrir takmarkadar upplysingar vardandi langtimaahrif & 6ryggi
hjd bérnum og unglingum, p.m.t. ahrif & voxt, kynproska og vitrenan, tilfinningalegan og
hegdunarproska (sja kafla 5.3).

I kliniskri rannsokn sem né&di yfir 19 vikna timabil kom i 1j6s ad dr6 ar vexti og pyngdaraukningu hja
bérnum og unglingum sem voru medhdndlud med flloxetini (sja kafla 5.1). EKKi er vitad hvort petta
hafi ahrif & endanlega hao & fullordinsarum. EKKi er haegt ad Utiloka seinkun a kynproska (sja kafla
5.3 0g 4.8). Fylgjast & vandlega med vexti og framvindu kynproska (had, pyngd og TANNER-kvarda)
badi fyrir og eftir medferd med fldoxetini. Ef dregid hefur ar einhverju af framangreindu a ad ihuga
tilvisun til barnaleeknis.

I kliniskum ranns6knum hj& bérnum var oft tilkynnt um gedhad (mania) og 6lmhug (hypomania) (sja
kafla 4.8). bvi er radlagt ad hafa reglulegt eftirlit med einkennum gedhaedar/6Imhugs.
Stodva skal medferd med flioxetini ef sjuklingar fara inn i gedhaedarfasa.

pad er mikilvegt ad laknirinn raedi itarlega um &hettur og Aavinning medferdarinnar vio
barnid/unglinginn og/eda foreldrana.

Sjalfsvig/sjalfsvigshugmyndir eda klinisk versnun

Aukin heetta & sjalfsvigshugsunum, sjalfsskada og sjalfsvigum fylgir punglyndi. Su hatta er vidvarandi
par til umtalsverdoum bata er n&d. Eftir ad medferd hefst parf ad fylgjast naid med sjuklingum pvi
nokkrar vikur geta lidid par til bati naest. Almenn klinisk reynsla af notkun punglyndislyfja synir ad
heetta & sjalfsvigi getur aukist & fyrri stigum bata.

Sjalfsvigstengd hegdun getur einnig fylgt 6orum gedsjukdémum sem Fluoxetin WH geeti verid avisad
vid. A0 auki geta verid sjukdématengsl milli peirra og alvarlegs punglyndis. Sému varGdarradstafanir
& pvi ad gera pegar sjuklingar sem haldnir eru alvarlegu punglyndi eru medhdndladir og pegar
sjuklingar sem haldnir eru 6drum gedsjukdémum eru medhondladir.



Aukin hetta & sjalfsvigshugsunum og sjalfsvigstilraunum er hja sjaklingum sem hafa sdégu um
sjalfsvigstengda hegdun eda hugsanir og peim sem hafa moétad hugmyndir um sjalfsvig i markteekum
meli &0ur en lyfjamedferd hefst og parf ad fylgjast ndid med peim medan medferdin varir.
Safngreining Kkliniskra rannsokna & punglyndislyfjum hja fullordnum med gedsjukdéma, med lyfleysu
sem viomid, syndi aukna heettu & sjalfsvigstengdri hegdun hja sjuklingum yngri en 25 &ra. Vidhafa &
naid eftirlit med sjuklingum sem medhondladir eru med lyfinu, einkum peim sem eru i aukinni hattu,
sérstaklega i upphafi medferdar og eftir skammtabreytingar.

Sjuklingi (og peim sem annast hann) skal bent & ad fylgjast parf med hvort einkenni kliniskrar
versnunar, sjalfsvigshegdun eda hugmyndir eda Ovenjulegar breytingar & hegoun koma fram og ad
leita pa tafarlaust til leeknis.

Ahrif & hjarta- og &dakerfid

Tilkynnt hefur verid um lengingu QT-bils og sleglaslattartruflanir, p.m.t. torsade de pointes, eftir
markadssetningu lyfsins (sja kafla 4.5, 4.8 og 4.9).

Geeta a varudar pegar flioxetin er notad handa sjuklingum med kvilla svo sem medfaedda lengingu
QT-bils, arfgenga lengingu QT-bils eda adra kliniska kvilla sem auka likur & hjartslattartruflunum (t.d.
litla péttni kaliums i bl6di, litla péttni magnesiums i bl6di, haegslatt, bratt hjartaéfall eda hjartabilun)
eda aukna utsetningu fyrir flaoxetini (t.d. lifrarbilun), eda samhlida notkun lyfja sem pekkt eru ad
valda lengingu 4 QT-bili og/eda torsade de pointes (sja kafla 4.5).

Vid medhondlun sjuklinga med stédugan hjartasjukdom & ad ihuga ad gera hjartarafrit adur en
medferd hefst.

Ef einkenni hjartslattartruflana koma fram medan & medferd stendur & ad gera hlé & medferdinni og
gera hjartarafrit.

Oafturkrafir og 6sérteekir méndamindoxidasahemlar (t.d. iproniazid)

Tilkynnt hefur verid um nokkur tilvik alvarlegra og stundum banvanna vidbragda hja sjuklingum sem
fengu SSRI-lyf samhlida Gafturkreefum og 6sértekum MAO-hemli.

Pessi tilvik minntu & serotoninheilkenni (sem getur likst (og verid greint sem) illkynja
sefunarheilkenni). Sjuklinga sem fa slik einkenni er haegt ad medhondla med cyproheptadini eda
dantréleni. Einkenni milliverkana vido MAO-hemla eru m.a.: ofurhiti, stifni, vddvarykkjakrampi,
Ojafnveegi i Osjalfrada taugakerfinu hugsanlega asamt 6drum sveiflum & lifsmérkum, breytingum &
andlegu astandi m.a. rugl, pirringur og mikill &esingur sem geta préast i 6rad og da.

Af pessum asteedum ma ekki gefa fluoxetin samhlida déafturkreefum og désérteekum MAO-hemli (sja
kafla 4.3). Vegna pess ad ahrifin af sidarnefndu lyfjunum endast i tveer vikur ma ekki hefja medferd
med flioxetini fyrr en tveimur vikum eftir medferdo med Gafturkreefum og désérteekum MAO-hemli.
Eins eiga ad lida a.m.k. 5 vikur eftir a® medferdo med flloxetini er hatt 40ur en medferdo med
Oafturkreefum og 6sérteekum MAO-hemli er hafin.

Serétoninheilkenni eda viobrogd sem minna & illkynja sefunarheilkenni

Mjog sjaldan hefur verid greint fra préun ser6toninheilkennis eda vidbragda sem minna & illkynja
sefunarheilkenni i tengslum vid medferd med fluoxetini, sérstaklega pegar pad er gefio samhlida 6
68rum serétonvirkum (m.a. L-trypt6fani) og/eda gedrofslyfjum (sja kafla 4.5). Vegna pess ad pessi
heilkenni geta leitt til hugsanlega lifsheettulegra adsteedna, skal heetta medferd med flioxetini ef slik
tilvik koma fram. Pessi viobrogd koma fram sem samsafn einkenna svo sem ofurhita, stifni,
voovarykkjakrampa, Ojafnveegi i Osjalfrada taugakerfinu asamt hugsanlega hrédum sveiflum &
lifsmdrkum, breytingum & andlegu astandi p.m.t. rugl, pirringur og verulegur asingur sem préast
afram i 0rdd eda da. Hefja skal studningsmedferd gegn einkennum.

Gedhad
Geeta skal vartdar vid notkun punglyndislyfja hja sjuklingum med ségu um gedhad/élmhug. Eins og &
vid um 61l punglyndislyf skal hetta notkun fltoxetins hja 6llum sjuklingum sem fara i gedhaedarfasa.



Bladingar

Greint hefur verid fra 6edlilegum blaedingum i hid svo sem flekkblaeedingum og purpura vid notkun
sérteekra serdtoninendurupptékuhemla. Sjaldan hefur verid tilkynnt um flekkblaedingu sem aukaverkun
af flloxetini. Mjog sjaldan hefur verid greint fr& 6drum tegundum bledinga (t.d. frd legi, i
meltingarfeerum og 6drum blaedingum i hud eda slimhud). Radlagt er ad geeta vartdar hja sjuklingum
sem taka sérteeka serotoninendurupptokuhemla, sértaklega vio samhlidanotkun segavarnarlyfja til
inntdku, lyfja sem vitad er ad hafa ahrif & samlodun blodflagna (t.d. 6hefdbundin gedrofslyf svo sem
klozapin, fentiazinafleidur, flest prihringlaga punglyndislyf, asetylsalicylsyra, bélgueydandi gigtarlyf
(NSAID)) eda 6nnur lyf sem geta aukid hattu & bleedingum svo og hja sjuklingum med sdgu um
bleedingakvilla (sj& kafla 4.5).

Serdtonin endurupptokuhemlar (SSRI)/serétonin-noradrenalin endurupptokuhemlar (SNRI) geta aukid
heettu & blaedingum eftir feedingu (sja kafla 4.6, 4.8).

Flog

Heetta & flogum er hugsanleg vid notkun punglyndislyfja. bvi skal geata var(dar pegar notkun
fluoxetins, eins og annarra punglyndislyfja, er hafin hja sjuklingum med ségu um flog. Hetta skal
medferd hja 6llum sjiklingum sem fa flog eda ef tioni floga eykst. Fordast skal notkun flioxetins hja
sjuklingum med hvikula krampasjukdéma/flogaveiki og hafa skal nakvaemt eftirlit hja sjuklingum med
flogaveiki sem haldid er nidri (sja kafla 4.5).

Raflostsmedferd (electroconvulsive therapy, ECT)
I mjog sjaldgeefum tilvikum hefur verid tilkynnt um langvarandi krampa vid raflostsmedferd, og & pvi
ad geeta vartdar ef henni er beitt.

Tamoxifen

Flaoxetin, 6flugur CYP2D6 hemill, getur valdid minni péttni endoxifens, sem er eitt mikilvaegasta
virka umbrotsefni tamoxifens. pvi skal fordast eins og hagt er ad nota flloxetin medan &
tamoxifenmedferd stendur (sja kafla 4.5).

Hvildaropol/skynhreyfideird
Notkun flGoxetin hefur verid tengd hvildarépoli, sem einkennist af verulega épagilegu og erfidu
eirdarleysi og porf fyrir hreyfingu oft 4samt pvi ad geta hvorki setid eda stadid kyrr. Mestar likur eru a
ad petta komi fram & fyrstu vikum medferdar. Hja sjuklingum sem fa pessi einkenni getur verid
skadlegt ad auka skammtinn.

Sykursyki

Medferd med sérteekum ser6tdninendurupptokuhemlum getur breytt blodsykursstjorn hja sjuklingum
med sykursyki. Of lagur blodsykur hefur komid fram medan a medferd med flloxetini stendur og of
har bléosykur hefur komid fram pegar medferd er hatt. Adlaga geeti purft skammta af insalini og/eda
sykursykislyfjum til inntoku.

Lifrar-/nyrnastarfsemi

Floxetin er ad verulegu leyti umbrotid i lifrinni og skilid Gt um nyru. Laegri skammtur, t.d. gjof annan
hvern dag, er radlagdur fyrir sjuklinga med verulega skerdingu a lifrarstarfsemi.

pegar flioxetin 20 mg/sélarhring voru gefin i 2 méanudi kom ekki fram neinn munur & plasmagildum
flioxetins eda norfluoxetins hja sjuklingum med alvarlega nyrnabilun (GFR < 10 ml/min), p.e.
blédskilunarsjuklingum og vidmidunarhdpi med edlilega nyrnastarfsemi.

Utbrot og ofnaemisvidbrogd

Greint hefur verid fra atbrotum, bradaofnaemisviobrogdum og agengum altekum (systemic)
einkennum, stundum alvarlegum (i had, nyrum, lifur eda lungum). Ef utbrot eda onnur
ofnemisvidbrogd koma fram, skal heetta sgjof fluoxetins ef ekki er heaegt ad rekja vidbrogdin til
annarra orsakavalda.

pyngdartap



Dami eru um ad sjuklingar hafi léttst i kjolfarid & toku fldoxetins, en pad er yfirleitt i hlutfalli vid
likamspyngd i upphafi.

Frahvarfseinkenni pegar medferd med SSRI-lyfjum er heett

Frahvarfseinkenni pegar medferd er hatt eru algeng, einkum ef medferd er haett skyndilega (sja kafla
4.8). 1 kliniskum ranns6knum komu fram aukaverkanir pegar medferd var hett hja u.p.b. 60%
sjuklinga baedi i fluoxetin- og lyfleysunopunum. Af pessum aukaverkunum voru 17% i
flaoxetinhdépnum og 12% i lyfleysuhopnum alvarlegar i edli sinu.

Heettan & frahvarfseinkennum getur radist af nokkrum pattum, p.m.t. lengd medferdar og skdmmtum
og hrada skammtalaekkunar. Sundl, skyntruflanir (pb.m.t. ndladofi), svefntruflanir (p.m.t. svefnleysi og
akafir draumar), préttleysi, asingur eda kvidi, 6gledi og/eda uppkdst, skjalfti og hofudverkur eru
algengustu aukaverkanirnar sem greint er fra. Almennt eru pessi einkenni vag til midlungi alvarleg, en
geta hins vegar verid alvarleg hja sumum sjuklingum. pau koma yfirleitt fram & fyrstu dégunum eftir
ad medferd var hatt. pessi einkenni ganga almennt til baka af sjalfu sér innan 2 vikna, p6 hja sumum
einstaklingum geti pau verid langvinn (2-3 manudir eda meira). bvi er radlagt ad hetta medferd med
Fluoxetin WH smam saman pegar medferd er haett 4 a.m.k. viku eda tveggja vikna timabili, samkvaemt
porfum sjuklingsins (sja ,,Frahvarfseinkenni pegar medferd med Fluoxetin WH er heett i kafla 4.2).

Kynlifstruflun

Sérteekir serotonin-endurupptokuhemlar (SSRI)/serétonin noradrenalin-endurupptokuhemlar (SNRI)
geta valdid einkennum kynlifstruflunar (sja kafla 4.8). Borist hafa tilkynningar um langvarandi
kynlifstruflun par sem einkennin eru enn til stadar préatt fyrir ad notkun SSRI-/SNRI-lyfja sé heett.

Ljésopsvikkun

Tilkynnt hefur verid um ljésopsvikkun vid medferd med flloxetini og pvi 4 ad geeta varidar vid avisun
flhoxetins til sjuklinga med haekkadan augnprysting og sjuklinga sem eiga a heattu ad fa braoda
prénghornsgléaku.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Helmingunartimi: Hafa skal i huga langan helmingunartima baedi flGoxetins og norfltoxetins (sja kafla
5.2) vid mat & milliverkunum tengdum lyfhrifum og lyfjahvérfum (t.d. pegar skipt er af flGoxetini yfir
a énnur punglyndislyf).

Samsetningar sem ekki ma nota saman

Oafturkrafir,0sértaekir MAO-hemlar (t.d. iproniazid): Tilkynnt hefur verid um nokkur tilvik alvarlegra
og stundum banvenna vidbragda hja sjuklingum sem fengu SSRI-lyf samhlida
oafturkraefum,6sérteekum MAO-hemli.

Pessi tilvik minntu & serotoninheilkenni (sem getur likst (og verid greint sem) illkynja
sefunarheilkenni). Sjuklinga sem fa slik einkenni er haegt ad medhdndla med cypréheptadini eda
dantréleni. Einkenni milliverkana vido MAO-hemla eru m.a.: ofurhiti, stifni, vodvarykkjakrampi,
Ojafnvaegi i oOsjalfrada taugakerfinu hugsanlega asamt éorum sveiflum & lifsmorkum, breytingum a
andlegu astandi m.a. rugl, pirringur og mikill &singur sem geta préast i 6rad og da.

Af pessum asteedum ma ekki gefa floxetin samhlida éafturkreefum, ésérteekum MAO-hemli (sja kafla
4.3). Vegna pess ad ahrifin af sidarnefndu lyfjunum endast i tveer vikur ma ekki hefja medferdo med
flaoxetini fyrr en tveimur vikum eftir medferd med Gafturkreefum, 6sérteekum MAO-hemli. Eins eiga
ad lida a.m.k. 5 vikur eftir a0 medferd med flioxetini er haett 4dur en medferd med déafturkrefum og
6sértekum MAO-hemli er hafin.

Metdproélél vid hjartabilun: Heetta & aukaverkunum af metdprdéléli, p.m.t. miklum heegslatti, getur
verid aukin vegna hémlunar & umbrotum pess af véldum floxetins (sjé kafla 4.3).

Samsetningar sem ekki eru radlagdar

Tamoxifen: [ birtum visindagreinum hefur verid tilkynnt um lyfjafreedilegar milliverkanir milli
CYP2D6-hemla og tamoxifens, sem birtast sem minnkun um 65-75% & plasmagildum endoxifens, sem



er eitt virkasta umbrotsefni tamoxifens. I nokkrum rannséknum hefur verid tilkynnt um minnkud ahrif
tamoxifens vid notkun samhlida tilteknum SSRI-punglyndislyfjum. Vegna pess ad ekki er hagt ad
Gtiloka ad ahrif tamoxifens minnki & ad fordast notkun lyfsins samhlida 6flugum CYP2D6-hemlum
(p.m.t. flioxetin) ef pess er kostur (sja kafla 4.4).

Afengi: Fltoxetin jok hvorki blodgildi afengis né anrif afengis i hefdbundnum rannsoknum. Neysla
afengis samhlida SSRI-lyfjum er p6 ekki radlogo.

MAOI-A-hemlar, p.m.t. linez6lid og metyltioninklério (metylenblatt): Heetta & seréténinheilkenni,
p.m.t. nidurgangi, hradsleetti, svitakofi, skjalfta, rugli eda dai. Ef notkun pessara virku efna samhlida
flaoxetini er 6hjakveemileg & ad fylgjast naid med sjuklingnum kliniskt og hefja medferd med minnstu
radlogou skommtum af pessum virku efnum (sja kafla 4.4).

Mekvitazin: Heetta & aukaverkunum sem tengjast mekvitazini (svo sem lengingu QT-bils) getur aukist
vegna pess ad flioxetin hemur umbrot pess.

Samsetningar sem krefjast variudar

Fenytoin: Breytingar & bl6dgildum hafa komid fram vid notkun samhlida fluoxetini. I sumum tilvikum
hafa einkenni eiturverkana komid fram. lhuga skal ad geeta vartdar vid skammtahakkun lyfsins sem
gefid er samhlida og ad hafa eftirlit med klinisku astandi.

Serétonvirk lyf (litium, tramadodl, triptan-lyf, tryptoéfan, selegilin (MAOI-B), johannesarjurt
(Hypericum perforatum)): Greint hefur verid fra veegu serétoninheilkenni pegar SSRI-lyf voru gefin
samhlida lyfjum sem einnig hafa ser6toninvirk ahrif. bvi & ad geeta varGdar vio notkun flloxetins
samhlida pessum lyfjum og vidhafa ndkvaemara og tidara kliniskt eftirlit (sja kafla 4.4).

Lenging QT-bils: Ekki hafa verid gerdar rannsoknir & milliverkunum & lyfhrif og lyfjahvorf milli
flhoxetins og annarra lyfja sem lengja QT-bil. EkKki er haegt ad utiloka samlegdarahrif af fllioxetini og
slikum lyfjum. Pvi & ad geeta vartdar vid samhlidanotkun flioxetins og lyfja sem lengja QT-bil, svo
sem lyfja vid hjartslattartruflunum i flokki 1A og Ill, gedlyfja (t.d. fentiazinafleida, pimozid,
hal6peridél), prihringlaga punglyndislyfja, tiltekinna syklalyfja (t.d. sparfloxacins, moxifloxacins,
erytrémycins 1V, pentamidins), malariulyfja, einkum halofantrins, og tiltekinna andhistamina
(astemizols, mizolastins) (sja kafla 4.4, 4.8 og 4.9).

Lyf sem hafa ahrif & blédstorknun (segavarnarlyf til inntoku, 6had verkunarhetti, lyf sem hamla
samlodun bldoflagna, p.m.t. asetylsalisylsyra og NSAID-lyf): Aukin bledingarhatta. Hja sjuklingum
sem f& segavarnarlyf til inntoku & ad vidhafa kliniskt eftirlit og fylgjast naid med INR. Videigandi
getur verid ad breyta skdmmtum medan & medferd med flloxetini stendur og eftir ad henni lykur (sja
kafla 4.4 og 4.8).

Cypréheptadin: Tilkynnt hefur verido um einstok tilvik par sem punglyndishamlandi ahrif flGoxetins
minnkudu vid samhlidanotkun cypréheptadins.

Lyf sem valda natriumlaekkun i blédi: Natriumlaekkun i blédi er aukaverkun af flioxetini. Notkun
lyfsins samhlida 6orum Ilyfjum sem tengjast natriumlekkun i bldoi (t.d. pvagrasilyfjum,
desmopressini, karbamazepini og oxkarbazepini) getur leitt til aukinnar heettu (sja kafla 4.8).

Lyf sem laekka flogaproskuld: Krampar eru aukaverkun af fluoxetini. Notkun lyfsins samhlida 6drum
lyfjum sem geta lekkad flogaproskuld (t.d. prihringlaga punglyndislyfja, annarra SSRI-lyfja,
fendtiazin-lyfja, batyrofenon-lyfja, meflokins, klérékins, bupropions, tramadols) getur leitt til aukinnar
haettu.

Onnur lyf sem eru umbrotin af CYP 2D6: Fltoxetin er 6flugur hemill & CYP 2D6 ensimid og pvi getur
samhlidamedferd med lyfjum sem einnig eru umbrotin af pessu ensimkerfi valdid milliverkunum.
petta & einkum vid um lyf sem hafa prongan leekningalegan studul (svo sem flekainid, propafenon og
nebivoldl) og lyf sem stilla parf skammta fyrir, en einnig atomoxetin, karbamazepin, prihringlaga



punglyndislyf og risperidon. Hefja & notkun peirra eda stilla skammta vid laeegri enda skammtabilsins.
Petta getur einnig att vid ef flioxetin hefur verid tekid a sidastlidonum 5 vikum.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Sumar faraldsfraedilegar rannséknir benda til aukinnar heettu a gollum i hjarta og adakerfi ef

barnshafandi kona hefur tekid flGoxetin & fyrstu 3 manudum medgéngu. Orsokin er dpekkt. I heildina
benda gdgnin til pess ad &haetta pess ad eignast barn med galla i hjarta eda adakerfi eftir dtsetningu
fyrir flGoxetini i modurkvidi sé i kringum 2/100 borid saman vid aztlad hlutfall slikra galla vid
feedingar almennt er u.p.b. 1/100.

Faraldsfraedilegar rannsoknir hafa bent til pess ad notkun sérteekra serétoninendurupptokuhemla &
medgodngu, sérstaklega seint a medgongu, geti leitt til aukinnar hettu & langvinnum lungnahaprystingi
hja nyburanum (PPHN). Ahattan sem kom i 1jos var u.p.b. 5 tilvik & hverjar 1.000 medgéngur.

Hja peim sem ekki nota sérteka serotoninendurupptokuhemla koma fram u.p.b. 1 til 2 tilvik af
langvinnum lungnahaprystingi hja nyburum vidé hverjar 1.000 medgéngur.

Ekki ma nota flioxetin @ medgdngu nema ad kliniskt astand konunnar sé pannig ad han parfnist
medferdar med fluoxetini og hugsanlegur avinningur réttleeti hugsanlega ahattu fyrir fostrio.

Fordast skal ad stodva medferd snogglega 4 medgongu (sja kafla 4.2 ,,Skammtar og lyfjagjof™).

Ef fluoxetin er notad & medgdngu skal geeta vartdar, einkum seint & medgongu eda rétt fyrir faedingu
vegna pess ad greint hefur verid fra eftirtdldum &hrifum hja nyburum: pirringi, skjalfta, slekju,
vidvarandi grati, erfidleikum vid ad sjlga eda ad sofa. bessi einkenni geta bent til annad hvort
serétonvirkra ahrifa eda frahvarfseinkenna. Timinn par til pessi einkenni koma fram eda hve lengi pau
vara getur tengst hinum langa helmingunartima flioxetins (4-6 dagar) og virks umbrotsefnis pess
norflioxetins (4-16 dagar).

Gogn fengin Gr dhorfsrannsokn benda til aukinnar hattu (minna en tvofalt meiri heettu) & bledingum
eftir  fedingu vido notkun  serdténin  endurupptokuhemla  (SSRI)/ser6ténin-noradrenalin
endurupptékuhemla sidasta manudi fyrir fadingu (sja kafla 4.4, 4.8).

Brjostagjof
Vitad er ad flloxetin og umbrotsefni pess norflioxetin skiljast Gt i brjostamjolk. Greint hefur verid fra
aukaverkunum hja brjostmylkingum. Ef medferd med flaoxetini er talin naudsynleg, skal thuga ad
heetta brjostagjof. Ef brjostagjof er hins vegar haldio afram skal &visa legsta virka skammti af
flGoxetini.

Frij6semi

Dyrarannsoknir hafa synt ad flioxetin getur haft ahrif a geedi sedis (sja kafla 5.3). Greint hefur verio
fra tilvikum hja ménnum, vid notkun sumra sértaekra seréténinendurupptékuhemla, par sem ahrif a
gaedi sxdis hafa reynst afturkreef.

Anrif & frjosemi hja ménnum hafa ekki komid fram enn sem komid er.

4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Fluoxetin WH hefur engin eda 6veruleg ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

P6 fluoxetin hafi ekki reynst hafa ahrif & skynhreyfigetu heilbrigdra sjalfbodalida, geta 6ll gedlyf skert
domgreind eda feerni. Sjuklingum skal radlagt ad fordast akstur eda stjérnun hettulegra véla par til
peir eru nokkud vissir um ad hafni peirra sé dskert.

4.8 Aukaverkanir

a. Samantekt & upplysingum um oryggi



peer aukaverkanir sem oftast var tilkynnt um hja sjaklingum sem fengu medferd med flGoxetini voru
héfudverkur, 6gledi, svefnleysi, preyta og nidurgangur. Dregid getur ar aukaverkunum og tidni peirra
leekkad vio &framhaldandi medferd og peer leida almennt ekki til pess ad medferd sé haett.

b. Tafla yfir aukaverkanir

Taflan hér fyrir nedan synir pear aukaverkanir sem komid hafa fram vid medferd med fluoxetini hja
bérnum og fullordnum. Sumar pessara aukaverkana eru sameiginlegar 6drum SSRI-lyfjum.
Tionin sem synd er hefur verid reiknud at fra kliniskum rannséknum & fullorénum (n = 9297) og
tilkynningum eftir markadssetningu lyfsins.

Tioniflokkar: Mjog algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100),
mjog sjaldgeefar (>1/10.000 til <1/1.000), tioni ekki pekkt.

Mjog algengar | Algengar | Sjaldgeefar | Mjog sjaldgaefar Tidni ekki pekkt
Bl60 og eitlar
Bléoflagnafaed
Daufkyrningafaed
Hvitfrumnafaed
Onamiskerfid
Bradaofnaemisvidbrog
0
Sermissott
Innkirtlar
Ofullnagjandi seyting
bvagtemprunarhormon
s
Efnaskipti og nering
Minnkud Natriumlaekkun i blodi
matarlyst!
Gedreen vandamal
Svefnleysi? Kvidi Sjalfshvarf Olmhugur
Taugaveiklun | (depersonalisation) Gedhad
Oroi Gleaditilfinning Ofskynjanir
Spenna Saluvima AEsingur
Minnkud Oedlilegar hugsanir Kvidakost
kynhvot® Oedlileg fullneging® Rugl
Svefntruflanir | Tannagnistran Stam
Oedlilegir Sjalfsvigshugsanir og Arésarhneigd
draumar? sjalfsvigshegdun®
Taugakerfid
Hofudverkur Skert Skynhreyfiofvirkni Flog
einbeiting (psychomotor Hvildarépol
Sundl hyperactivity) Sidkomin hreyfitruflun
Bragdtruflun | Hreyfingartregda (buccoglossal
Svefnhofgi Hreyfiglop syndrome)
Syfja’ Jafnveegistruflun Ser6toninheilkenni
Skjalfti Vodvarykkjakrampi
Minnisskerding
Augu
| bokusyn | Lj6sopsvikkun |

Eyru og volundarhus

| | Eyrnasud

Hjarta

| Hjartslattaron |

| Sleglaslattartruflanir,




ot p.m.t. Torsades de
Lengt QT-bil pointes
& hjartarafriti
(QTCcF >450
msek)®
AEdar
Rodi® Lagprystingur /Edabdlga
/A davikkun
Ondunarferi, brjosthol og midmaetti
Geispi Maedi Kokbdlga
Bldonasir Aukaverkanir fra
lungum (bolgusvorun
af mismunandi
vefjafreedilegum toga
og/eda
bandvefsmyndun)*®
Meltingarfeeri
Nidurgangur Uppkost Kyngingartregda Verkur i vélinda
Ogledi Meltingartrufl | Bladingar i
anir meltingarfeerum?!
Munnpurrkur
Lifur og gall
| | | Afbrigdileg lifrarbdlga
H6 og undirhud
Utbrot? Harlos Ofsabjugur
Ofsakladi Aukin tilhneiging til Flekkblading
Kladi marbletta Ljosnaemi
Aukin Kaldur sviti Purpuri
svitamyndun Regnbogarodasott
Stevens-Johnsons
heilkenni
Eitrunardreplos
hadpekju (Lyells
heilkenni)
Stodkerfi og stoovefur
| Lidverkir | Vodvakippir | Védvaverkir

Nyru og pvagferi

Tid pvaglat®

pvaglatstregda

Pvagteppa
pvaglatstruflun

Axlunarfaeri og brjost

Blading ar
leggdngum™
Ristruflanir
Truflanir a
sadlatit®

Truflanir & kynlifi

Sjalfvakio
mjélkurrennsli

Aukio magn proélaktins
i bloai

Standpina

Bladingar eftir
feedingu”

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad

Preytalt

Taugaveiklun
Kuldahrollur

Slappleiki
Oeslileg lidan
Kuldatilfinning
Hitatilfinning

Blaedingar ar slimhad

Investigations

pyngdartap

Haekkud gildi
transaminasa

Haekkud gildi
gammaglitamyltransferas
a

10




p.m.t. lystarleysi

p.m.t. ad vakna snemma ad morgni, erfidleikar vid ad sofna (badi i upphafi og ad nottu)

p.m.t. skortur & kynléngun

P.m.t. martradir

p.m.t. skortur & fullnaegingu

p.m.t. fullframid sjalfsvig, punglyndi med sjalfsvigshugsunum, sjalfsskadi af asetningi,

sjalfsskadahugsanir, sjalfsvigshegdun, sjalfsvigshugsanir, sjélfsvigstilraunir, 6hugnanlegar

(morbid) hugsanir, sjalfsskadahegdun. Pessi einkenni geta stafad af undirliggjandi sjukdomi

! p.m.t. svefnsaekni (hypersomnia), deyfd

8 Byggt & hjartarafritum i kliniskum rannséknum

o p.m.t. hitak6f

10 p.m.t. samfallid lunga, millivefslungnasjukdémur, lungnabdlga (pneumonitis)

11 Felur oftast i sér bleedingu 0r tannholdi, bl6dug uppkost, blédhaegdir (hematochezia), bleedingu
fra endaparmi, nidurgang med blaedingu, sortusaur (melaena) og bleedandi magasar

12 p.m.t. rodapot, flagnandi Utbrot, hitadtbrot, Gtbrot, Utbrot med roda, Utbrot i harsekkjum,
Utbreidd datbrot, dréfnudtbrot, upphleypt dréfnudtbrot, mislingalik Gtbrot, upphleypt Utbrot,
kladadtbrot, blédrudtbrot, rodapot um nafla

13 p.m.t. tid pvaglat (pollakisuria)

14 p.m.t. blaeding fra leghdlsi, vanstarfsemi legs, bleeding fra legi, bleeding fra kynferum, asa- og
millitidablaedingar  (menometrorrhagia), asatidir, millitidablaedingar, stuttur tidahringur
(polymenorrhea), bleedingar eftir tidahvorf, blaeding i leggdngum

15 p.m.t. ekkert saolat, dedlilegt sadlat, snemmbuid sadlat, seinkun & sadlati, 6fugt sadlat
(retrograde ejaculation)

16 p.m.t proéttleysi

* pessi aukaverkun hefur wverid tilkynnt eftir notkun ser6ténin endurupptokuhemla

(SSRI/serétdnin-noradrenalin endurupptokuhemla (SNRI) (sja kafla 4.4, 4.6).

o g B~ W N P

c. Lysing & véldum aukaverkunum

Sjalfsvig/sjalfsvigshugsanir eda klinisk versnun: Greint hefur verid fra sjalfsvigshugsunum og
sjalfvigshegdun medan & medferd med flloxetini stod eda fljotlega eftir ad henni lauk (sjé kafla 4.4).

Beinbrot: Faraldsfraedilegar rannsoknir, sem adallega hafa verid gerdar hja sjuklingum 50 &ra og eldri,
syna aukna hattu a beinbrotum hja sjuklingum sem fa sérteeka serétoninendurupptokuhemla og
prihringlaga punglyndislyf. Asteeda pessarar auknu ahattu er ekki pekkt.

Frahvarfseinkenni sem geta komid fram pegar hlé er gert & medferd med fluoxetini Algengt er ad
frahvarfseinkenni komi fram pegar notkun flloxetins er hatt. Sundl, skyntruflanir (p.m.t. naladofi),
svefntruflanir (p.m.t. svefnleysi og akafir draumar), prottleysi, aesingur eda kvidi, 6gledi og/eda
uppkost, skjalfti og hofudverkur eru algengustu aukaverkanirnar sem greint er fra. Almennt eru pessi
einkenni vaeg til midlungi alvarleg og ganga sjalfkrafa til baka, en hja sumum sjuklingum geta pau
hins vegar verid alvarleg og/eda langvinn (sja kafla 4.4). bvi er radlagt ad pegar ekki er lengur porf &
medferd med Fluoxetin WH pa sé henni hatt smam saman (sjé kafla 4.2 og 4.4).

d. Born (sja kafla 4.4 0g 5.1)

Aukaverkanir sem hafa eingéngu komid fram hja pessum sjuklingahopi eda komid fram med annarri
tioni hja pessum sjuklingahopi eru taldar upp hér fyrir nedan. Tioni pessara aukaverkana er byggd a
atsetningu vid kliniskar rannsoknir hja bérnum (n=610).

I kliniskum ranns6knum hja bérnum var oftar tilkynnt um sjalfsvigstengda hegdun (sjalfsvigstilraunir
og sjalfsvighugsanir), fjandskap (tilkynnt tilvik voru: reidi, pirringur, arasarhneigd, asingur,
virkjunarheilkenni (activation syndrome)), gedraen vidbrdgd, p.m.t. gedhaed og 6lmhug (engin fyrri
tilvik hofou verid tilkynnt hja peim sjuklingum) og blddnasir hja bérnum og unglingum sem fengu
medferd med punglyndislyfjum, samanborid vid pau sem fengu lyfleysu.

Einstaka tilfelli af vaxtarhdmlun hafa komid fram vid kliniska notkun lyfsins (sja kafla 5.1).
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I Kkliniskum rannsoknum hja bérnum var floxetinmedferd tengd laekkun & gildum alkaliskum
fosfatasa.

Vid kliniska notkun handa bérnum hefur verid tilkynnt um einstakar aukaverkanir sem hugsanlega
geta bent til seinkunar kynproska eda truflunar & kynstarfsemi (sexual dysfunction) (sja kafla 5.3).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er hagt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli &vinnings og &hattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um agd tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Einkenni

Ofskémmtun af véldum floxetins eins sér hefur yfirleitt veeg ahrif. Einkenni ofskdmmtunar hafa
verid m.a. 6gledi, uppkost, flog, truflanir & hjarta- og adastarfsemi, allt fr4 einkennalausum
hjartslattartruflunum (p.m.t. hnutstaktur (nodal rhythm) og sleglaslattartruflanir) eda breytingum &
hjartarafriti sem benda til lengingar QTc til hjartastopps (p.m.t. tilvik af torsades de pointes sem koma
drsjaldan fyrir), vanstarfsemi i lungum og einkenni breytinga i midtaugakerfi, allt fra asingi ad dai.
Orsjaldan hafa daudsfoll verid tengd ofskdmmtun flGioxetins eins sér.

Medferd

Melt er med pvi ad fylgst sé med starfsemi hjarta og lifsmorkum, auk almennra einkenna- og
studningsmedferda. Ekkert sértaekt motefni er pekkt.

Oliklegt er ad avinningur sé af oflugri pvagraesingu (forced diuresis), blodskilun, blodsiun eda
bl6dskiptum. Lyfjakol sem nota ma asamt sorbit6li geta verid jafn virk eda virkari en uppkdst eda
magaskolun. Vid medferd ofskommtunar skal hafa i huga mdguleikann & ad um fleiri lyf sé ad raeda.
Nakvaemt lekniseftirlit getur purft i langan tima hja sjuklingum sem hafa tekid verulegt magn af
prihringlaga punglyndislyfjum ef peir eru einnig ad taka eda hafa nylega tekid floxetin.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: punglyndislyf, sérhafdir ser6téninendurupptokuhemlar, ATC flokkur:
NO6ABO3.

Verkunarhattur

Flaoxetin er sértaekur ser6téninendurupptokuhemill og skyrir pad tralega verkunarmatann.
Fluoxetin hefur nzer enga seekni i adra vidtaka eins og alfa-1- , alfa-2- og beta- adrenvirka,
serdtonvirka, dépaminvirka, histaminl-, maskarin- eda GABA-vidtaka.

Verkun og 6ryggi

Alvarlegt punglyndi: Kliniskar rannsoknir hafa verid framkvemdar med samanburdi vid lyfleysu og
lyf. Synt hefur verid fram & ad flioxetin hefur marktaekt meiri virkni en lyfleysa samkveemt Hamiliton
Depression Rating Scale (HAM-D). | pessum rannséknum kom fram marktaekt heerri tidni svorunar
hj& flaoxetini (skilgreind sem 50% lekkun & HAM-D kvarda) og sjukdémshléa, i samanburdi vid
lyfleysu.

Skammtahad svorun: | rannséknum med reglubundnum skémmtum hja sjaklingum med alvarlegt
punglyndi kemur fram ad skammtasvorun er jofn (flat dose response curve). Pessar nidurstéour
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rokstydja ekki notkun herri skammta en melt er med. Hins vegar hefur verid synt fram & ad haekkun
skammta geti verid gagnleg einstaka sjuklingum.

brahyggju- og arattusyki: I skammtimarannsoknum (styttri en 24 vikur), reyndist flioxetin marktaekt
virkara en lyfleysa. Bati var greinilegur vid 20 mg/solarhring, en betri svérun kom fram vid heerri
skammta (40-60 mg/dlarhring). 1 langtimarannsoknum (prjar skammtimarannsoknir med
framlengingarfasa og i rannsokn & fyrirbyggjandi dhrifum gegn bakslagi) hefur ekki verid synt fram &
virkni.

Lotugraedgi: | skammtimarannsoéknum (styttri en 16 vikur) hja géngudeildarsjiklingum sem uppfylltu
DSM-I111-R-skilyrdi varoandi lotugraedgi reyndist flioxetin 60 mg/solarhring marktaekt virkara en
lyfleysa vid ad draga Ur atkostum og bukhreinsun. Hins vegar er ekki haegt ad draga neina alyktun
vardandi virkni til lengri tima.

Fyrirtidavanlidan: Tveer rannsoknir med samanburdi vid lyfleysu hafa verid gerdar hja sjuklingum
med fyrirtidavanlidan (Pre-menstrual Dysphoric Disorder (PMDD)), og voru greiningarmork
samkveemt DSM-IV. Sjuklingar gatu tekid patt ef peir hofou pad mikil einkenni ad félagsleg hefni
peirra eda heefni til starfa eda samskipta vid adra var skert. Sjuklingar sem toku inn getnadarvarnarlyf
gétu ekki tekid patt. I fyrri rannsokninni voru gefin 20 mg & sélarhringsamfellt i 6 tidahringi og komu
fram batamerki samkvaemt adal melikvarda & virkni (pirringur, kvidi og andleg vanlidan). I seinni
rannsokninni var flioxetin adeins gefid i gulfasa (luteal phase) tidahringsins (20 mg daglega i 14 daga)
i 3 tidahringi, sast bati samkvaemt adal melikvaroa a virkni (dagleg skraning & alvarleika einkenna).
Hins vegar er ekki haegt ad draga dkvedna alyktun vardandi virkni og lengd medferdar Gt frd pessum
rannsoknum.

Born

Alvarlegt punglyndi: Gerdar hafa verid kliniskar rannsoknir hja bérnum og unglingum fra 8 éra aldri
og eldri par sem gerdur er samanburdur vid lyfleysu. I tveimur stuttum lykilrannsoknum (pivotal
study) hefur verid synt fram & ad flioxetin i 20 mg skdmmtum er marktaekt virkara en lyfleysa.

petta er byggt & leekkun & heildarskori i Childhood Depression Rating Scale-Revised (CDRS-R) og
skori i Clinical Global Impression of Improvement (CGI-I). 1 badum rannsoknunum uppfylltu
sjuklingarnir skilyrdi fyrir midlungs og alvarlegt punglyndi (DSMIIlI eda DSM-IV) i prem
mismunandi métum hja starfandi barnagedlaeknum. Virknin i fldoxetin rannséknunum getur verio
tengd inntoku sérvaldra sjuklinga (par sem bati nadist ekki innan 3-5 vikna og par sem punglyndi
varadi pratt fyrir mikid eftirlit). Adeins eru til takmarkadar upplysingar um 6ryggi og ahrif eftir meira
en 9 vikna medferd. Almennt voru ahrif flloxetins midlungs mikil. Svorunarhlutfall (fyrsti
endapunktur, skilgreindur sem 30% laekkun i CDRS-R stigum) syndi télfredilega markteekan mun i
annarri af tveimur pessara lykilrannsokna (58% med flloxetini & méti 32% med lyfleysu, P=0,013 og
65% med fluoxetini & moti 54% & placebo, P=0,093). I badum pessum rannséknum var heildar
medaltals breyting & CDRS-R fra grunnlinu ad endapunkti 20 fyrir flioxetin & méti 11 fyrir lyfleysu,
P=0,002 og 22 fyrir flioxetin & mati 15 fyrir lyfleysu P<0.001

Anrif & voxt, sja kafla 4.4 og 4.8:

Eftir 19 vikna medferd hofdu born sem fengu flloxetin i kliniskri rannsékn, ndd haedaraukningu sem
ad medaltali var 1,1 cm minni (p=0,004) og pyngdaraukningu sem var 1,1 kg minni (p=0,008) en
sjuklingar sem fengu lyfleysu

I afturvirkri styrdri (matched control) &horfsrannsokn par sem 1,8 ar voru medaltalsttsetning fyrir
flaoxetini, var engin vaxtamismunur hja bornum sem fengu medferd med flloxetini samanborid vid
vidmidunarhop barna sem ekki fengu medferd (0,0 cm, p=0,9673).

5.2 Lyfjahvorf

Frasog
Fluoxetin frasogast vel frd meltingarvegi eftir inntoku. Feeduinntaka hefur ekki ahrif & adgengi.
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Dreifing

Flaoxetin er ad verulegu leyti préteinbundid i plasma (um 95%) og dreifist vida (dreifirdmmal:
20-40 1/kg). Jafnveegispéttni i plasma faest eftir nokkurra vikna medfero.

Vid langtimamedferd samsvarar jafnveegispéttni peirri péttni sem sést eftir 4-5 vikna medferd.

Umbrot

Lyfjahvarfaferill fldoxetins er ekki linulegur og verdur fyrir ahrifum i fyrstu umferd um lifur.
Héamarksplasmapéttni kemur almennt fram 6 til 8 kist. eftir gjof. FlGoxetin er umbrotid ad verulegu
leyti fyrir tilstilli fjolforma ensimsins CYP 2D6. Fluoxetin er umbrotid fyrst og fremst i lifur i virka
umbrotsefnid norflaoxetin (demetylflioxetin), med afmetyleringu.

Brotthvarf

Helmingunartimi brotthvarfs flloxetins er 4 til 6 dagar og 4 til 16 dagar fyrir norflloxetin. pessir
I6ngu helmingunartimar valda pvi ad lyfid er til stadar i 5-6 vikur i likamanum eftir ad medferd er
heett. Utskilnadur er adallega (um 60%) um nyru. FlGoxetin er skilid Gt i brjostamjolk.

Sérstakir sjuklingahopar
Aldragdir: Lyfjahvorf breytast ekki hja heilbrigdum éldrudum samanborid vid yngri fullordna.

Born: Fluoxetinpéttni hja bornum er ad medaltali um pad bil 2 sinnum haerri en pad sem sést hefur hja
unglingum og péttninorflioxetins er ad medalatali 1, 5 sinnum haerri. Jafnvaegispéttni i plasma er had
likamspyngd og er haerri hja Iéttum bornum (sja kafla 4.2). Eins og hjé fulloronum verdur umtalsverd
uppsofnun & fldoxetini og norfldoxetini eftir marga skammta i inntdku, og jafnveegi kemst & eftir 3-4
vikna daglega medferd.

Skert lifrarstarfsemi: Ef um skerta lifrarstarfsemi er ad reeda (t.d. skorpulifur vegna afengisneyslu)
lengjast helmingunartimar flGioxetins og norflioxetins i annars vegar 7 og hins vegar 12 daga. Ihuga
skal leegri skammt eda draga r tioni skammta.

Skert nyrnastarfsemi: Eftir ad sjuklingum med vaga, midlungi alvarlega eda algera (pvagpurrd)
nyrnabilun voru gefnir stakir skammtar af flloxetini breyttust lyfjahvorf ekki, samanborid vid
heilbrigda sjalfbodalioa. Hins vegar kom fram haekkun & jafnveegispéttni i plasma vid endurtekna gjof.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Engin merki um krabbameinsvaldandi eda stokkbreytandi ahrif hafa komid fram i dyratilraunum eda
in vitro rannsoknum.

Rannséknir hja fulloronum dyrum

I 2. kynsléda sexlunarrannsokn hja rottum, olli floxetin ekki aukaverkunum & mokun eda frjésemi hja
rottum, hafdi ekki vanskdpunarvaldandi ahrif og hafdi ekki ahrif & voxt, proska eda axlunarbreytur
afkvaemanna.

péttnin i faedinu gaf skammta sem jafngiltu u.p.b. 1,5, 3,9 og 9,7 mg af flloxetin/kg likamspyngdar.
Hja karlmdsum sem fengu medferd med flGoxetini i feedi daglega i 3 manudi, i skammti sem jafngilti
u.p.b. 31 mg/kg likamspyngdar, kom fram pyngdartap i eistum og saedisfrumnabrestur.

Pessi skammtasteerd var hins vegar yfir sterstu skdmmtum sem polast, par sem veruleg einkenni
eiturverkana komu fram.

Rannsoknir & ungum dyrum

Nidurstédur Ur rannséknum a eitrunarahrifum i ungum CD rottum syndu ad flGoxetinhydroklo6rio

30 mg/kg/sélarhring gefid 21 til 90 dégum eftir feedingu leiddi til 6afturkreefrar ryrnunar og dreps &
eistum, myndunar & pekjufrymisbélum & eistnalyppum og vanproskadra og ovirkra @xlunarfera
kvenrottna samhlida minnkadri frjésemi. Seinkun & kynproska kom fram hja karlrottum (10 og 30
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mg/kg/sélarhring) og i kvenrottum (30 mg/kg/solarhring). Mikilvaegi pessara nidurstadna fyrir menn er
ekki 1jos. Rottur sem fengu 30 mg/kg voru einnig med styttri leerlegg en samanburdarhopur asamt
ryrnun, drepi og einnig minni endurnyjun i stodkerfi og védvum. Med 10 mg/kg/sélarhring voru peir
plasmagildi sem nadust i dyrum um 0,8 til 8,8 sinnum (flioxetin) og 3,6 til 23,2 sinnum (norfldoxetin)
heerri en peir sem venjulega sjast hja bornum. Med 3 mg/kg/sélarhring voru pau plasmagildi sem
nadust hja dyrum 0,04 til 0,5 sinnum (flioxetin) og 0,3 til 2,1 sinnum (norflioxetin) heerri en peir sem
venjulega sjast hja bérnum.

Ein rannsékn sem gerd var & ungum musum gefur til kynna ad hindrun & flutningi serétonins kemur i
veg fyrir voxt beina. pessar nidurstodur virdast vera studdar af kliniskum nidurstédum. Ekki hefur
verid synt fram & ad pessi ahrif séu afturkreef.

Onnur rannsdkn sem gerd var & ungum musum (medhondladar & degi 4 til 21 eftir fedingu) hefur synt
fram a ad hindrun & ser6téninflutningi hafdi langvarandi ahrif & atferli mdsanna. Engar upplysingareru
um pad hvort pessi ahrif séu afturkraef. Ekki hefur verid synt fram & kliniskt gildi pessara nidurstadna.
6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Maissterkja og vatnsfri kisilkvoda.

Sjalf hylkin innihalda gelatin, indigétin (E132), kindlingult (E104), hreinsad vatn og titantvioxid
(E171)

6.2 Osamrymanleiki

A ekKi vid.

6.3 Geymslupol

3ér.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

Geymid vid laegri hita en 25°C.

Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn raka.

6.5 Gerd ilats og innihald

Pakkningar innihalda 14, 28, 56 eda 98 hylki i PVC/ Alpynnum.

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Engin sérstok fyrirmeeli um forgun.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Williams & Halls ehf
Reykjavikurvegi 62
220 Hafnarfjorour
island
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8. MARKADBSLEYFISNUMER

1S/1/17/010/01

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Utgafu markadsleyfis: 4. febrdar 2017.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

11. janGar 2021.
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