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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Lerivon 30 mg

filmom obalené tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda tableta obsahuje 30 mg mianseriniumchloridu (mianserini hydrochloridum).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalena tableta.

Tablety Lerivonu st ovalne bikonvexné s deliacou ryhou. Tablety su ozna¢ené napisom ,,Organon‘ na
jednej strane a kodom ,,CT/7° na druhej strane.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Na ul'avu priznakov depresie v tych pripadoch depresivnych ochoreni, pri ktorych je indikovana
medikamentdzna liecba.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Dévkovanie

Pediatricka populécia: Lerivon sa nema pouzivat’ u deti a dospievajucich do 18 rokov (pozri ¢ast’
4.4).

Dospeli: Davku je potrebné stanovit’ individualne. Odporuca sa zaciato¢na davka 30 mg denne. Davku
mozno postupne zvySovat’ kazdych niekol’ko dni, aby sa dosiahla optimalna klinickd odpoved’. U¢inna
denna davka je zvy¢ajne medzi 60 a 90 mg.

Starsi pacienti: Davku je potrebné stanovit’ individualne. Zaciatocna davka ma byt 30 mg denne.
Dévku mozno postupne zvySovat’ kazdych niekol’ko dni. Vac§inou pre uspokojivi klinickt odpoved

postacuje nizSia davka ako u dospelych.

Dennu ddvku mozno uzivat’ v rozdelenych davkach, alebo vhodnejsie je (vzhl'adom na priaznivy
ucinok na spanok) uzit’ jednorazovia davku vecer.

Liecba adekvatnou davkou ma vyustit’ do pozitivnej odpovede v priebehu 2 — 4 tyzdiov. V pripade
nedostato¢nej odpovede mozno davku zvysit. Ak nie je Ziadna odpoved’ v priebehu d’alsich
2 - 4 tyzdnov, lie¢ba sa ma ukoncit’.

Antidepresivnu lie¢bu sa odporuca udrzovat’ 4 — 6 mesiacov po klinickom zlepSeni ochorenia.

Nahle ukoncenie lie¢by Lerivonom vel'mi zriedkavo spdsobuje priznaky z vysadenia.
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Sposob podavania
Tablety sa majt uzivat’ peroralne, ak je potrebné mozno ich zapit’ malym mnozstvom vody a prehltnut’
bez rozhryzenia.

4.3 Kontraindikacie

Maénia.

Zavazné ochorenie pecene.

Precitlivenost’ na mianserin alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Stbezné pouzivanie mianserinu s inhibitormi monoaminooxidazy (MAQO) (pozri Cast’ 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Pediatricka populacia

Lerivon sa nema pouzivat’ na liecbu deti a dospievajucich mladsich ako 18 rokov. Samovrazedné
spravanie (pokusy o samovrazdu a samovrazedné myslienky) a hostilita (predovSetkym agresia,
protichodné spravanie a zlost’) sa v klinickych skiiSaniach pozorovali Castejsie u deti a dospievajucich
lieCenych antidepresivami, nez u pacientov, ktori dostavali placebo. Ak sa predsa len prijme
rozhodnutie o liecbe zalozené na objektivnej potrebe, pacient ma byt starostlivo sledovany kvoli
vyskytu samovrazednych priznakov. Okrem toho chybaji dlhodobé idaje o bezpecnosti u deti

a dospievajucich, tykajuce sa rastu, dospievania a kognitivneho a behavioralneho vyvoja.

Samovrazda/ samovraZzedné myslienky alebo klinické zhorSenie

Depresia sa dava do suvislosti so zvySenym rizikom samovrazednych myslienok, sebaposkodzovanim
a samovrazdou (prihody spojené so samovrazdou). Toto riziko pretrvava az do nastupu zjavne;j
remisie. Nakol'ko sa zlepSenie nemusi ukézat’ pocas prvych niekol’kych tyzdiiov liecby, pacienti maju
byt starostlivo sledovani, az kym nenastane zlepSenie. Vo v§eobecnosti klinické skiisenosti ukazuju,
ze riziko samovrazdy sa moze zvysit' v skorych §tadiach zotavovania.

Pacienti s prihodami spojenymi so samovrazdou v anamnéze alebo vyznamnymi prejavmi
samovrazednych myslienok pred zacatim lie¢by, maju vacsie riziko samovrazednych myslienok alebo
pokusov o samovrazdu, a preto maju byt starostlivo sledovani pocas liecby. Metaanalyza placebom
kontrolovanych klinickych skiisani antidepresiv u dospelych pacientov s psychickymi poruchami
ukazala zvySené riziko samovrazedného spravania pri antidepresivach v porovnani s placebom

u pacientov mladsich ako 25 rokov. Pacientov, obzvlast’ tych s vysokym rizikom samovrazednych
myslienok, je potrebné hlavne na zaciatku lieCby a po zmene davkovania starostlivo sledovat’. Pacienti
(a ich opatrovatelia) maju byt upozorneni na potrebu sledovania vyskytu klinického zhorsenia,
samovrazedného spravania alebo myslienok a neoby¢ajnych zmien v spravani a vyhladat’ lekarsku
pomoc hned’, ako sa tieto priznaky objavia.

Vzhl'adom na riziko samovrazdy, obzvlast’ na zac¢iatku liecby, maji pacienti dostat’ iba obmedzeny
pocet tabliet Lerivonu.

Pocas lie¢by Lerivonom sa hlasil vyskyt utlmu kostnej drene, ktory sa zvycajne prejavuje ako
granulocytopénia alebo agranulocytéza. Tieto reakcie sa vyskytli naj¢astejSie po 4 — 6 tyzdnoch lieCby
a obvykle sa upravili po ukonceni liecby. Pozorovali sa vo vSetkych vekovych skupinach, ale castejSie
sa vyskytli u starSich pacientov. Ak sa u pacienta vyskytne horucka, bolesti hrdla, stomatitida alebo
iné prejavy infekcie, lieCba sa ma ukoncit’ a ma sa vysetrit’ Giplny krvny obraz.

Lerivon, tak ako iné antidepresiva, méze u nachylnych osdb s bipolarnym depresivnym ochorenim
navodit’ hypomaniu. V tomto pripade sa ma liecba Lerivonom ukon¢it’.

Ak ide o pacientov, ktori sa liecia na diabetes alebo kardiovaskularne ochorenia, s hepatalnou alebo
renalnou insuficienciou, maji sa vykonat’ prislusné vysetrenia a zohl'adnit’ davky vSetkych subezne
uzivanych liekov.

Pocas pouZivania Lerivonu po jeho uvedeni na trh sa hlasilo prediZenie QT intervalu a ventrikularne
arytmie (vratane Torsades de Pointes) (pozri Cast’ 4.8). Lerivon sa ma pouzivat’ s opatrnostou
u pacientov s rizikovymi faktormi pre predlzenie QT/TdP vratane vrodeného syndromu dlhého QT
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intervalu, vo veku > 65 rokov, Zenského pohlavia, Strukturalnych ochoreni srdca/l'avej ventrikularnej
(LV) dysfunkcie, ochorenia obliciek alebo pecene, uzivania lickov, ktoré inhibuji metabolizmus
Lerivonu a subezného uzivania inych liekov, ktoré predlzuja QTc interval (pozri ¢ast’ 4.5). Pred
liecbou sa ma upravit’ hypokaliémia a hypomagneziémia. Ak je QTc interval > 500 ms alebo sa
zvySuje o > 60 ms, mé sa zvazit ukoncenie liecby Lerivonom.

Maju sa tiez sledovat’ pacienti s glaukdmom s uzavretym uhlom alebo so suspektnymi priznakmi
hypertrofie prostaty, aj ked’ sa pri liecbe Lerivonom nepredpokladaju anticholinergné neziaduce
ucinky.

Ak sa objavi Zltacka, liecba sa ma ukoncit’.
Ak sa objavia zachvaty kf¢ov, lieCba sa ma ukoncit’.
4.5 Liekové a iné interakcie

Lerivon moze zosilnit’ tlmivy ucinok alkoholu na centralny nervovy systém, preto pacientom treba
dorazne odporucit’, aby pocas liecby nepozivali ziadny alkohol.

Mianserin sa nema podavat’ subezne s inhibitormi MAO (ako je moklobemid, tranylcypromin

a linezolid) alebo pocas dvoch tyzdinov po ukonceni liecby inhibitorom MAO. V opa¢nom pripade
maju uplynat’ dva tyzdne, nez pacient lieCeny mianserinom, moze byt’ lie€eny inhibitormi MAO (pozri
Cast’ 4.3).

Lerivon nevstupuje do interakcie s betanidinom, klonidinom, metyldopou, guanetidinom alebo
propranololom (samotnym alebo v kombindcii s hydralazinom). Napriek tomu sa odportca sledovat
tlak krvi u pacientov, ktori sa siibezne liecia antihypertenzivami.

Stubezna liecba s antiepileptikami, ktoré st inhibitormi CYP3A4 (ako fenytoin a karbamazepin), moze
viest’ k znizeniu hladin mianserinu v plazme. Pri zacati alebo ukonceni siibeznej liecby s tymito liekmi
sa ma zvazit uprava davky.

Podobne ako iné antidepresiva, Lerivon mdze ovplyvnit’ metabolizmus kumarinovych derivatov, ako
napr. warfarinu, preto su potrebné prislusné kontroly.

Riziko predizenia QT intervalu a/alebo ventrikularnych arytmii (napr. Torsades de Pointes) je zvysené
pri sibeznom uzivani inych liekov, ktoré predlzuju QTc interval (napr. niektoré antipsychotika

a antibiotikd). Pozrite si, prosim, sthrn charakteristickych vlastnosti ostatnych podavanych liekov
kvoli informaciam o ich u¢inkoch na QTc interval.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Z experimentov na zvieratich a obmedzenych udajov u I'udi vyplyva, Ze mianserin nespdsobuje
poskodenie plodu alebo novorodenca. Zaroven sa mianserin vylucuje do materského mlieka vo vel'mi
malych mnoZstvach, no prinos uzivania Lerivonu pocas gravidity a dojcenia sa ma zvazit’ vzhl'adom
k moznym rizikam pre plod alebo novorodenca.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Lerivon moze zhorsit’ psychomotorické schopnosti pocas prvych par dni liecby. Vo vSeobecnosti sa

pacienti s depresiou lie¢eni antidepresivami maji vyhnut' ¢innostiam s potencialne nebezpe¢nymi
dosledkami, ako je vedenie vozidiel alebo obsluha strojov.
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4.8 Neziaduce ucinky
U pacientov s depresiou sa prejavuju mnohé priznaky suvisiace so samotnym ochorenim (sucho
v ustach, zapcha, poruchy akomodacie). Preto je niekedy obtiazne stanovit,, ktoré priznaky su

ddsledkom ochorenia a ktoré su nasledkom lie¢by Lerivonom.

Tabulka 1

Trieda organovych systémov Odhadovana frekvencia neZiaducich icinkov

Frekvencia neznama

Poruchy krvi a lymfatického | Krvna dyskradzia zvycajne prejavujuca sa ako granulocytopénia alebo

systému agranulocytoza (pozri tiez Cast’ 4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri
pouzivani)

Poruchy metabolizmu Zvysenie telesnej hmotnosti

a vyZivy

Psychické poruchy Hypomaénia

Poruchy nervového systému | Sedacia (vyskytuje sa na zaciatku liecby a pokracovanim v liecbe sa
znizuje. Okrem toho zniZzenie davky zvyc€ajne nevedie k znizeniu
sedacie, ale moze ohrozit’ antidepresivnu ti¢innost’.)

Zachvaty kr¢ov

Hyperkinéza (syndrom nepokojnych noh)

Neurolepticky maligny syndrém (NMS)

Poruchy srdca a srdcovej Bradykardia (po za¢iatocnej davke)

¢innosti PrediZenie QT intervalu na elektrokardiograme
Torsades de Pointes

Poruchy ciev Hypotenzia

Poruchy pecene a ZICovych | ZvySené peceniové enzymy

ciest Zltacka
Hepatitida

Abnormalna funkcia pecene

Poruchy kozZe a podkozného |Exantém
tkaniva

Poruchy kostrovej a svalovej | Artralgia
sustavy a spojivového
tkaniva

Celkové poruchy a reakcie Edém
v mieste podania

Pocas liecby alebo skoro po ukonceni lieCby mianserinom sa hlasili pripady samovrazednych
myslienok a samovrazedného spravania (pozri Cast’ 4.4).

Hléasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky akutneho predavkovania st obvykle obmedzené na predizenu sedaciu. Srdcové arytmie,
zachvaty kicov, zavazna hypotenzia a itlm dychania sa vyskytuju zriedkavo. Hlasilo sa tiez predizenie
QT intervalu na elektrokardiograme a Torsades de Pointes. Ma sa vykonat’ sledovanie EKG.
Neexistuje Specifické antidotum. V lie¢be prichadza do tivahy vyplach zaltidka s vhodnou
symptomatickou a podpornou liecbou vitalnych funkcii.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1. Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina: Antidepresiva, ATC kod: NO6AX03

Mianserin, lie¢ivo Lerivonu, patri do piperazino-azepinovej skupiny zlucenin, ktoré nie si chemicky
pribuzné tricyklickym antidepresivam (TCA). Jeho §truktire chyba zakladny vedlajsi retazec, ktory sa
povazuje za zodpovedny za anticholinergnt aktivitu TCA. Lerivon zvySuje centralnu noradrenergnu
neurotransmisiu blokadou alfa,-autoreceptora a inhibiciou spatného vychytavania (reuptake)
noradrenalinu. Dalej sa zistili interakcie so sérotoninovymi receptormi v centralnom nervovom
systéme. Farmako-EEG §tidie u I'udi potvrdili antidepresivny profil Lerivonu. Antidepresivna
ucinnost’ Lerivonu sa dokézala v placebom kontrolovanych skusaniach a ukazalo sa, Ze je podobna
inym v sucasnosti pouzivanym antidepresivam. Okrem toho ma anxiolytické vlastnosti a zlepSuje
zaspavanie. Tieto vlastnosti maju vyznam v liecbe pacientov s iizkost'ou alebo poruchami spanku
spojenymi s depresivnou chorobou. Antagonisticky ti€inok Lerivonu na histaminové H;-receptory

a alfa;-receptory sa povazuje za zodpovedny za jeho sedativne vlastnosti.

Lerivon dobre znaSaju aj starsi pacienti ako aj pacienti s kardiovaskuldrnymi ochoreniami.

V terapeuticky ucinnych davkach nema Lerivon skutoc¢ne ziadnu anticholinergnu aktivitu a prakticky
ziadny ucinok na kardiovaskularny systém. Pri predavkovani ma v porovnani s TCA mensiu
kardiotoxicitu. Lerivon nep6sobi antagonisticky proti u¢inku sympatomimetik a antihypertenziv, ktoré
su v interakcii s adrenergnymi receptormi (napr. betanidin) alebo alfa,-receptormi (napr. klonidin,
metyldopa).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Po peroralnom podani Lerivonu sa lie¢ivo mianserin rychlo a dobre absorbuje, maximalne
plazmatické koncentracie dosahuje do 3 hodin. Biologicka dostupnost’ je priblizne 20 %. Vizba
mianserinu na plazmatické proteiny je priblizne 95 %. Pol¢as eliminacie (21 — 61 hodin) je dostatocny
na to, aby sa mohlo pouzit’ davkovanie raz denne. Rovnovazne plazmatické koncentracie sa dosahuju
za 6 dni. Mianserin sa v zna¢nej miere metabolizuje a vylucuje mocom a stolicou v priebehu 7 - 9 dni.
Hlavnymi biotransformac¢nymi cestami si demetylacia a oxidécia, nasledované konjugaciou.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Ziadne zvlastne tdaje.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Tablety Lerivonu obsahuju:

Jadro: zemiakovy Skrob, bezvody koloidny oxid kremicity, stearat horecnaty, metylceluloza, dihydrat
fosfore¢nanu vapenatého.

Obalova vrstva: hypromel6za, makrogol 8000, oxid titani¢ity (E171).

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitePnosti

5 rokov
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6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom a vlhkost'ou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Balenie zabezpecené pred pouzitim det'mi, pretlacaci blister z nepriehl’'adnej bielej PVC folie
a hlinikovej folie s tepelne nanesenou vrstvou na strane kontaktu s tabletami.

Velkosti balenia:
20 x 30 mg tablety

6.6 Speciélne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Neaplikovatel'né.
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