Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev. ¢.: 2024/00217-ZME

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Citalec 10 Zentiva
Citalec 20 Zentiva
filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Citalec 10 Zentiva:
Jedna filmom obalena tableta obsahuje 12,49 mg citalopramium-bromidu, ¢o zodpoveda 10,00 mg
citalopramu.

Citalec 20 Zentiva:
Jedna filmom obalena tableta obsahuje 24,98 mg citalopramium-bromidu, ¢o zodpoveda 20,00 mg
citalopramu.

Pomocna latka so znamym ucinkom:
Citalec 10 Zentiva: Jedna filmom obalena tableta obsahuje 37,29 mg laktozy.
Citalec 20 Zentiva: Jedna filmom obalena tableta obsahuje 74,59 mg laktozy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalena tableta.

Citalec 10 Zentiva: okrthle biele az takmer biele bikonvexné filmom obalené tablety, priemer 6 mm,
vyska 2,5 — 2,9 mm.

Citalec 20 Zentiva: okrtihle biele az takmer biele bikonvexné filmom obalené tablety s deliacou ryhou,
priemer 8 mm, vyska 3,0 — 3,4 mm.
Tableta sa moZe rozdelit’ na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie
Liec¢ba

e depresivneho ochorenia aj ako jeho udrziavacia liecba proti moznému relapsu/rekurencii.
e panickej poruchy s agorafobiou alebo bez nej.
e obsedantno-kompulzivnej poruchy.

4.2 Davkovanie a sp6sob podavania
Davkovanie
Depresia

Dospeli
Citalopram sa ma podavat’ ako jednorazova peroralna davka 20 mg jedenkrat denne. V zavislosti od

individualnej odpovede pacienta sa ddvka moze zvysit na maximalne 40 mg denne.
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Antidepresivny G¢inok sa zvyc¢ajne zafina prejavovat’ po 2 az 4 tyzdnoch liecby. LieCba
antidepresivami je symptomaticka a musi trvat’ dlhsi ¢as. Zvyc¢ajne byva potrebna 6-mesacna,
pripadne este dlhodobejsia liecba, aby sa zabezpecila prevencia relapsu. U pacientov s periodickou
(rekurentnou) depresiou byva potrebna udrziavacia niekol’koro¢na liecba, aby sa zabranilo vzniku
d’alsich faz ochorenia.

Panicka porucha

Pocas prvého tyzdna lieby sa odporuca jednorazova perordlna davka 10 mg denne a nasledne
zvySenie davky na 20 mg denne. V zavislosti od individualnej odpovede pacienta sa davka mbze
zvysit na maximalne 40 mg denne.

Dika liechy )
V lie¢be panickej poruchy citalopram sa dosahuje maximalny u¢inok po 3 mesiacoch liecby. U¢inok
pretrvava pocas celého obdobia udrziavacej liecby.

Obsedantno-kompulzivna porucha (Obsessive-compulsive disorder, OCD)

Dospeli

Odporuca sa zacat’ davkou 20 mg denne.

V zavislosti od individudlnej odpovede pacienta sa ddvka moze zvysit’ na maximalne 40 mg denne.

Dizka liecby
Néstup ucinku pri liecbe OCD sa prejavi po 2 — 4 tyzdinoch a pokracovanie v liecbe vedie k d’alSiemu
zlepseniu.

Starsi 'udia (vo veku nad 65 rokov)
U starsich pacientov je potrebné davku znizit’ na polovicu odporucanej davky, t.j. 10 — 20 mg denne.
Maximalna odporacana davka pre starSich pacientov je 20 mg denne.

Pediatricka populacia
Citalopram sa nemé pouzivat’ na lieCbu deti a dospievajicich mladsich ako 18 rokov (pozri Cast’ 4.4).

Porucha funkcia obliciek

Pacienti s miernou az stredne zdvaznou poruchou funkcie obli¢iek mo6zu citalopram uzivat’ vo
zvycajnych davkach. U pacientov so zavaznou poruchou funkcie obli¢iek (klirens kreatininu menej
ako 30 ml/min, pozri Cast’ 5.2) sa odporuca opatrnost’.

Porucha funkcia pecene

U pacientov s miernou az stredne zavaznou poruchou funkcie pecene sa odporuca uvodna davka

10 mg denne pocas prvych 2 tyzdnov lieCby. V zavislosti od individudlnej odpovede pacienta sa davka
moze zvysit na maximalne 20 mg denne. U pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene je
potrebna opatrnost’ a zvlast’ starostliva titracia davky (pozri Cast’ 5.2).

Pacienti s pomalym metabolizmom CYP2C19

Pre pacientov so znamym pomalym metabolizmom CYP2C19 sa pocas prvych 2 tyzdiov liecby
odportca ivodna davka 10 mg denne. V zavislosti od individualnej odpovede pacienta sa divka moze
zvysit na maximalne 20 mg denne (pozri Cast’ 5.2).

Priznaky z vysadenia pozorované po ukonceni liecby so SSRI

Je potrebné vyvarovat’ sa nahlemu ukonceniu liecby. Pri ukonCovani liecby sa maju davky citalopramu
postupne znizovat’ v priebehu minimalne 1 — 2 tyzdnov, aby sa znizilo riziko vzniku priznakov

z vysadenia (pozri Cast’ 4.4 a 4.8). Ak sa po znizeni davky alebo po ukonceni lieCby objavia neprijatel'né
priznaky, je mozné zvazit’ obnovenie liecby s povodne predpisanou davkou. Nasledne méze lekar
pokracovat’ v znizovani davky, ale v pozvol'nejSom tempe.
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Sposob podavania
Citalec Zentiva sa uZziva peroralne raz denne v 'ubovol'nom ¢ase dia spolu s jedlom alebo nala¢no.
Tablety treba zapijat’ dostatoénym mnozstvom tekutiny.

4.3

4.4

Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
IMAO (inhibitory monoamino-oxidazy):

Niektoré prezentované pripady sa podobali sérotoninovému syndromu.

Citalopram sa nesmie podavat’ pacientom lieCenym inhibitormi monoaminooxidazy (IMAO),
vratane selegilinu v davkach vyssich ako 10 mg denne.

Citalopram sa nemd podévat’ po dobu 14 dni od vysadenia ireverzibilného IMAO, alebo po
stanovenu dobu po vysadeni reverzibilného IMAO (RIMA), ako je uvedené v predpisanom
texte prislusného RIMA.

IMAO sa nemaju podavat’ po dobu 7 dni od vysadenia citalopramu (pozri Cast’ 4.5).
Citalopram je kontraindikovany v kombinécii s linezolidom, ak nie je moznost’ pozorovania
a monitorovania tlaku krvi (pozri Cast’ 4.5).

Citalopram je kontraindikovany u pacientov, u ktorych je zname predizenie QT intervalu
alebo vrodeny syndrém predizenia QT intervalu.

Citalopram je kontraindikovany subezne s lieckmi, o ktorych je zname, ze predlzuji QT
interval (pozri Cast’ 4.5).

Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Liecba starsich pacientov a pacientov so zhorSenou funkciou obli¢iek a pecene, pozri Cast’ 4.2.

Pouzitie u deti a dospievajucich mladsich ako 18 rokov

Antidepresiva sa nemaju pouzivat’ na liecbu deti a dospievajicich mladsich ako 18 rokov. Suicidalne
spravanie (pokus o samovrazdu a myS$lienky na samovrazdu) a nepriatel’ské spravanie (predovsetkym
agresivita, opozicné/protichodné spravanie a zlost’) sa v klinickych sktuskach ¢astejsie pozorovali

u deti a dospievajucich lieCenych antidepresivami v porovnani s tymi, ktori dostavali placebo. Ak sa
napriek tomu, na zéklade klinickej potreby pacienta, pristlipi k rozhodnutiu liecby citalopramom,
pacienta treba starostlivo sledovat’, ¢i nedochddza k vzniku suicidalnych priznakov. Okrem toho nie si
k dispozicii dostacujice tdaje o dlhodobej bezpe¢nosti pouzitia u deti a dospievajucich tykajice sa
rastu, dospievania a rozvoja kognitivneho a behavioralneho vyvoja.

Paradoxna tizkost’

Niektori pacienti s panickou poruchou mézu na zaciatku liecby antidepresivami pozorovat’ zvysenie
symptomov uzkosti. Tato paradoxna reakcia zvycajne odznieva v priebehu 2 tyzdnov od zaciatku
liecby. Na znizenie pravdepodobnosti vzniku paradoxného anxiogénneho efektu sa odportca nizsia
uvodna davka (pozri Cast’ 4.2).

Hyponatriémia

Hyponatriémia bola hlasena ako zriedkava neZiaduca reakcia na lieky zo skupiny SSRI,
pravdepodobne v désledku neprimeranej sekrécie antidiuretického horménu (ADH), ktora sa zvycCajne
upravila po ukonceni liecby. VysSie riziko je najmé u starSich pacientok.

Samovrazda/samovrazedné myslienky alebo klinické zhor$enie

Depresia sa dava do stvislosti so zvySenym rizikom samovrazednych myslienok, sebaposkodenia a
samovrazdy (udalosti spojené so samovrazdou). Toto riziko pretrvava az do nastupu zjavnej remisie.
Nakol’ko sa zlepSenie nemusi ukazat’ pocas prvych niekol’kych alebo viacerych tyzdnov liecby,
pacienti musia byt starostlivo monitorovani, az kym nenastane zlepSenie. Vo vSeobecnosti klinické
skusenosti ukazuju, ze riziko samovrazdy sa moze zvysit' v skorych Stadiadch zotavovania.

Iné psychiatrické stavy, na ktorych lie¢bu bol citalopram predpisany, mézu byt’ tiez spojené so
zvySenym rizikom suicidalneho spravania. Okrem toho tieto stavy mdézu byt spojené s velkou
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depresivnou poruchou. Rovnaké opatrenia dodrziavané pri lie¢be pacientov s vel’kou depresivnou
poruchou sa maju dodrziavat’ aj pri lieCbe pacientov s inymi psychiatrickymi poruchami.

Pacienti s anamnézou suicidalnych prihod alebo vyznamnymi prejavmi samovrazednych myslienok
pred zacatim liecby maja vécsie riziko samovrazednych myslienok alebo samovrazednych pokusov,
a preto maju byt starostlivo sledovani pocas liecby. Meta-analyza placebom kontrolovanych
klinickych skusani antidepresivnych liekov u dospelych pacientov s psychiatrickymi poruchami
ukézala zvySené riziko samovrazedného spravania s antidepresivami v porovnani s placebom

u pacientov mladsich ako 25 rokov.

Pacientov, obzvlast’ s vysokym rizikom suicidalnych myslienok, je potrebné hlavne na zaciatku lieCby
a po zmene davkovania starostlivo monitorovat’. Pacienti (a ich opatrovatelia) maji byt upozorneni na
potrebu sledovat’ vyskyt klinického zhorSenia samovrazedného spravania alebo myslienok

a neobycajnych zmien v spravani a vyhl'adat’ lekarsku pomoc ihned’, ako sa tieto priznaky objavia.

Akatizia/psychomotoricky nepokoj

Uzivanie SSRI/SNRI je spajané s rozvojom akatizie, charakterizovanej subjektivne neprijemnym
alebo stresujucim nepokojom a potrebou pohybu, ¢asto spojenou s neschopnost'ou zostat’ pokojne
sediet’ alebo stat’. Pravdepodobnost’ vyskytu takéhoto stavu je najvyssia pocas niekol’kych prvych
tyzdiov liecby. U pacientov s tymito priznakmi mdze byt’ zvySenie davky Skodlivé.

Ménia
U pacientov s manicko-depresivnou poruchou méze nastat’ zmena smerom k manickej faze.
Citalopram sa musi vysadit, ak pacient prejde do manickej fazy.

Zachvaty
Zachvaty su potencialnym rizikom pri lieCbe antidepresivami. Ak sa u pacienta vyskytnu zachvaty,

liecba citalopramom sa ma ukoncit’. U pacientov s nestabilnou epilepsiou sa ma vyhnut’ liecbe
citalopramom a pacientov s kontrolovanou epilepsiou treba dokladne sledovat’. Ak dojde k zvySeniu
frekvencie zachvatov, lieCba citalopramom sa ma ukoncit’.

Diabetes
U pacientov s diabetom moze liecba SSRI ovplyvnit kontrolu glykémie. Mze byt potrebna tprava
davkovania inzulinu a/alebo peroralnych antidiabetik.

Sérotoninovy syndrom

U pacientov uzivajucich SSRI bol v zriedkavych pripadoch popisany sérotoninovy syndrém,
potencialne zivot ohrozujtci stav. Kombindcia priznakov ako su zmeny dusevného stavu (napr.
nepokoj), autondmna nestabilita (napr. gastrointestinalne poruchy, hypertermia) a neuromuskularne
abnormality (napr. tremor, myoklonus), méZe naznacovat’ rozvoj sérotoninového syndromu. LieCbu
citalopramom treba ukoncit’ a zah4jit’ symptomatick lieCbu.

Sérotoninergické lieky
Citalopram sa nema podavat’ spolu s inymi sérotoninergickymi lickmi ako triptany (vratane
sumatriptanu a oxitriptdnu), opioidy (vratane tramadolu a buprenorfinu) a tryptofan.

Krvéacanie

Pocas lie¢by so SSRI boli hlasené pripady prediZenej krvacavosti a/alebo krvacavych abnormalit ako
ekchymoza, gynekologické hemoragie, gastrointestinalne krvacania a iné krvacanie do koze alebo
sliznic (pozri Cast 4.8).

Selektivne inhibitory spatného vychytavania sérotoninu (selective serotonin reuptake inhibitors,
SSRI)/inhibitory spatného vychytavania sérotoninu a noradrenalinu (serotonin-norepinephrine
reuptake inhibitors, SNRI) m6zu zvySovat’ riziko poporodného krvacania (pozri Casti 4.6, 4.8).U
pacientov uzivajucich SSRI sa odportc¢a opatrnost’, najma ak uzivaju sibezne lie¢iva, o ktorych je
zname, ze ovplyviuju funkciu krvnych dosti¢iek, alebo iné lieciva, ktoré mozu zvysit’ riziko
krvacavosti, ako aj u pacientov s anamnézou poruch krvacania (pozri ¢ast’ 4.5).
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ECT (elektrokonvulzivna lie¢ba)
Z dovodu obmedzenej klinickej skisenosti so sibeznym podavanim SSRI s elektrokonvulzivnou
lieCbou sa odportca opatrnost’.

Lubovnik bodkovany

Stubezné podavanie citalopramu a rastlinnych pripravkov obsahujtcich l'ubovnik bodkovany
(Hypericum perforatum) moze viest’ k zvysenému vyskytu neziaducich ucinkov. Preto sa citalopram a
pripravky obsahujice 'ubovnik bodkovany nemajti pouzivat’ sibezne (pozri Cast’ 4.5).

Priznaky z vysadenia pozorované po ukonéeni lie¢by so SSRI

Priznaky z vysadenia po ukonceni lieCby su ¢asté, najmé ak je prerusenie lieCby nahle (pozri Cast’ 4.8).
V klinickych skiiskach prevencie relapsov boli pozorované neziaduce ucinky po ukonceni aktivnej
lieCby u 40 % pacientov oproti 20 % u pacientov, ktori pokracovali v liecbe citalopramom.

Riziko priznakov z vysadenia moze byt zavislé od niekol’kych faktorov, vratane trvania liecby, davky
a rychlosti redukcie davky. NajcastejSie hlasené neziaduce reakcie boli zavraty, zmyslové poruchy
(vratane parestézy), poruchy spanku (vratane nespavosti a intenzivnych snov), nepokoj alebo uzkost’,
nevolnost’ a/alebo vracanie, tremor, zmétenost’, potenie, bolesti hlavy, hnacka, palpitacie, emocna
labilita, podrazdenost’ a poruchy zraku. Vo vSeobecnosti su tieto priznaky slabej az strednej intenzity,
hoci u niektorych pacientov mozu byt tazkej intenzity.

Zvycajne sa objavuju pocas prvych dni po ukonceni liecby, ale vel'mi zriedkavo boli zaznamenané
hlasenia o takychto priznakoch aj u pacientov, ktori neimyselne vynechali davku. V§eobecne maju
tieto priznaky obmedzeny priebeh a obvykle ustipia do 2 tyzdiov, aj ked’ u niektorych jednotlivcov
mozu pretrvavat’ (2 — 3 mesiace a viac). Pri ukoncovani liecby sa preto odporuca, aby sa davka
citalopramu postupne znizovala pocas obdobia niekol’kych tyzdnov alebo mesiacov, podl'a
individualnej potreby pacienta (pozri ,,Priznaky z vysadenia pozorované po ukonceni liecby so SSRI“,
Cast’ 4.2).

Sexualna dysfunkcia

Selektivne inhibitory spatného vychytavania sérotoninu (selective serotonin reuptake inhibitors,
SSRI)/inhibitory spatného vychytavania sérotoninu a noradrenalinu (serotonin norepinephrine
reuptake inhibitors, SNRI) mézu vyvolat’ priznaky sexualnej dysfunkcie (pozri Cast’ 4.8). Boli prijaté
hlasenia o dlhodobej sexualnej dysfunkcii, pricom priznaky pokracovali aj napriek ukonceniu lieCby
SSRI/SNRI.

Psychéza
Liecba psychotickych pacientov s epizodami depresie moze zosilnit’ psychotické symptomy.

Predizenie QT intervalu

U citalopramu bolo zistené predizenie QT intervalu v zavislosti od davky. Pripady predizenia QT
intervalu a ventrikularnej arytmie, vratane Torsades de Pointes, boli hlasené po uvedeni lieku na
trh, prevazne u pacientov zenského pohlavia, s hypokaliémiou alebo s pre-existujticim predizenim
QT intervalu alebo inymi srdcovymi chorobami (pozri Cast’ 4.3, 4.5, 4.8, 4.9, 5.1).

Opatrnost’ sa odportca u pacientov s vyznamnou bradykardiou; alebo u pacientov s nedavnym
infarktom myokardu alebo s nekompenzovanym zlyhanim srdca.

Elektrolytické poruchy ako hypokaliémia a hypomagneziémia zvysuju riziko malignej arytmie a
maju byt upravené skor, ako sa za¢ne lieCba citalopramom.

U pacientov so stabilizovanym srdcovym ochorenim sa ma pred zacatim liecby s citalopramom zvazit
kontrola EKG.

Ak sa znaky srdcovej arytmie vyskytna pocas liecby citalopramom, liecba sa ma ukoncit’ a ma sa
uskuto¢nit’ EKG vySetrenie.

Glaukém s uzavretym uhlom
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SSRI vratane citalopramu mozu mat’ vplyv na velkost’ zrenice veduci k mydridze. Tento
mydriaticky efekt ma potencial zuzit’ o¢ny uhol, ¢o vedie k zvyS$eniu vnutroo¢ného tlaku

a glaukomu s uzavretym uhlom, a to najmé u pacientov s predispoziciou. Preto sa ma citalopram
u pacientov s glaukémom s uzavretym uhlom alebo s glaukémom v anamnéze pouzivat

s opatrnost’ou.

Pomocné latky
Tento liek obsahuje monohydrat laktozy. Pacienti so zriedkavymi dedi€nymi problémami galaktézovej

intolerancie, celkovym deficitom laktdzy alebo gluk6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat’
tento liek.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t.j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Farmakodynamické interakcie
Na farmakodynamickej tirovni boli hlasené pripady sérotoninového syndromu s citalopramom
a moklobemidom a buspiréonom.

Kontraindikované kombinacie

Inhibitory MAO

Stubezné podavanie citalopramu s inhibitormi MAO moze zapri¢init’ vznik zadvaznych neziaducich
ucinkov vratane sérotoninového syndréomu (pozri Cast’ 4.3).

U pacientov uzivajucich SSRI v kombinacii s inhibitorom monoaminooxidazy (IMAO), vratane
ireverzibilného IMAO selegilinu a reverzibilného IMAO linezolidu a moklobemidu a u pacientov,
ktori v neddvnej minulosti skoncili liecbu SSRI a zacali liecbu IMAO sa pozorovali pripady
zavaznych, niekedy az fatalnych reakcii.

V niektorych pripadoch sa tazkosti podobali sérotoninovému syndromu. Symptémy interakcii lieciva
a IMAO zahrnaju: agitaciu, tremor, myoklonus, hypertermiu.

Predizenie QT intervalu

Farmakokinetické a farmakodynamické Studie medzi citalopramom a inymi liekmi, ktoré predlzuju
QT interval, neboli uskutocnené. Aditivny ucinok citalopramu a tychto liekov sa vSak neda vylucit.
Z tohto dovodu je taktiez kontraindikované sibezné podanie citalopramu s inymi liekmi, ktoré mézu
prediZit QT interval, ako antiarytmiké triedy IA a III, niektoré antipsychotika (napr. fenotiazinové
derivaty, pimozid, haloperidol), tricyklické antidepresiva, niektoré antimikrobialne latky (napr.
sparfloxacin, moxifloxacin, erytromycin i.v., pentamidin, antimalarika, najméa halofantrin), niektoré
antihistaminika (astemizol, mizolastin).

Pimozid

Stbezné podanie pimozidu v jednorazovej davke 2 mg pri lie¢be racemickym citalopramom

40 mg/deni po dobu 11 dni zapri€inilo zva¢Senie plochy pod krivkou (AUC) a zvySenie Cpax pimozidu,
aj ked’ nie rovnomerne pocas celej Stadie. Subezné podanie pimozidu a citalopramu sposobilo
predovietkym prediZenie QT intervalu priblizne o 10 milisekind.

Vzhl'adom na uvedenu interakciu pri nizkej davke pimozidu, sibezné podanie citalopramu a pimozidu
je kontraindikované.

Kombinacie s liekmi, ktoré vyzaduju opatrnost

Selegilin (selektivny inhibitor MAO-B)

Farmakokinetické a farmakodynamické interakéné §tadie so subezne podavanym citalopramom
(20 mg denne) a selegilinom (10 mg denne) (selektivny inhibitor MAO-B) nepreukazali ziadne
klinicky vyznamné interakcie. Subezné uzivanie citalopramu a selegilinu (v davkach nad 10 mg
denne) je kontraindikované (pozri Cast’ 4.3).

Serotoninergické lieky (litium a tryptofan)
V klinickych studiach, v ktorych bol citalopram podavany subezne s litiom, neboli pozorované Ziadne
farmakodynamické interakcie. Avsak boli zaznamenané hlasenia o zvySenych sérotoninergickych
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ucinkoch pri podavani SSRI v kombinacii s litiom alebo tryptofanom, preto pri sibeznom uZivani
citalopramu s tymito lickmi je nutna opatrnost’. Bezné monitorovanie hladin litia ma pokracovat ako
obvykle.

Uzivanie spolu s lickmi so sérotoninergickym pdsobenim napr. opioidy (vratane tramadolu a
buprenorfinu) a triptdny (vratane sumatriptdnu a oxitriptanu), mdze viest' k zvySeniu tcinkov
asociovanych 5-HT. Pokial’ nebudu dostupné d’alSie informacie, subezné podavanie citalopramu a
agonistov 5-HT ako je sumatriptan a iné triptany sa neodportca (pozri Cast’ 4.4).

Lubovnik bodkovany

Medzi SSRI a rastlinnymi liekmi, obsahujucimi l'ubovnik bodkovany (Hypericum perforatum) sa
moze vyskytnat’ dynamicka interakcia, ¢o ma za nasledok Castejsi vyskyt neziaducich ucinkov (pozri
Cast’ 4.4). Farmakokinetické interakcie neboli sledované.

Krvdcanie

Opatrnost’ je nutnd u pacientov, ktori su sibezne lieceni antikoagulanciami, liekmi, ktoré ovplyviuji
funkciu trombocytov ako nesteroidné protizapalové lieky (NSAID), kyselina acetylsalicylova,
dipyramidol a tiklopidin alebo d’al§imi liekmi (napr. atypické antipsychotikd), ktoré zvysuju riziko
hemoragie (pozri Cast’ 4.4.).

ECT (elektrokonvulzivna liecba)
Neexistuju ziadne klinické stadie, ktoré by potvrdzovali rizika alebo prinos kombinacie
elektrokonvulzivnej liecby (ECT) a uzivania citalopramu (pozri Cast’ 4.4).

Alkohol
Medzi citalopramom a alkoholom neboli pozorované ziadne farmakodynamické alebo
farmakokinetické interakcie. Avsak, kombinacia citalopramu a alkoholu sa neodporuca.

Lieky sposobujuce hypokaliémiu/hypomagneziémiu
Je potrebna opatrnost’ pri sibeznom uzivani liekov spoésobujucich hypokaliémiu/hypomagneziémiu,
pretoze to zvySuje riziko malignych arytmii (pozri Cast’ 4.4).

Lieky znizujuce prah pre vznik zachvatov

Lieky zo skupiny SSRI mézu zniZovat’ prah pre vznik zdchvatov. Odporuca sa opatrnost’ pri sibeznom
uzivani inych liekov, ktoré znizuji prah pre vznik zachvatov (napr. antidepresiva [SSRI],
antipsychotika [butyrofenony, tioxantény], meflochin, bupropion a tramadol).

Farmakokinetické interakcie

Biotransformacia citalopramu na demetylcitalopram je sprostredkovana izoenzymami
cytochromového systému P450; a to CYP2C19 (priblizne 38 %), CYP3A4 (priblizne 31 %) a
CYP2D6 (priblizne 31 %). Skutocnost’, Ze citalopram je metabolizovany viac nez 1 CYP znamena, ze
inhibicia jeho biotransformacie je menej pravdepodobna, pretoze inhibicia 1 enzymu moze byt
kompenzovand inym. Preto stibezné podavanie citalopramu s inymi liekmi, ma v klinickej praxi vel'mi
nizku pravdepodobnost’ vyskytu farmakokinetickych interakcii.

Jedlo
Ovplyvnenie absorpcie a inych farmakokinetickych vlastnosti citalopramu nebolo v spojitosti s jedlom
pozorované.

Vplyv invch liekov na farmakokinetiku citalopramu
Stibezné podavanie s ketokonazolom (silny inhibitor CYP3A4) nezmenilo farmakokinetiku
citalopramu.

Farmakokinetické interakcéné studie litia a citalopramu neodhalili Ziadne farmakokinetické interakcie
(pozri tiez vyssie).

Cimetidin
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Cimetidin (silny CYP2D6, 3A4 a 1A2 inhibitor), sposobil mierny vzostup priemernych hladin
citalopramu v rovnovaznom stave. Preto sa pri podavani citalopramu v kombinacii s cimetidinom
odporuca opatrnost’. Subezné podavanie escitalopramu (aktivny enantiomér citalopramu)

s omeprazolom 30 mg raz denne (inhibitor CYP2C19) viedlo k miernemu (priblizne 50 %) zvySeniu
plazmatickych koncentracii escitalopramu. Preto je potrebna opatrnost’ pri sibeznom podavani
inhibitorov CYP2C19 (napr. omeprazol, esomeprazol, flukonazol, fluvoxamin, lanzoprazol, tiklopidin)
alebo cimetidinu. M6ze byt’ potrebné znizenie davky citalopramu na zaklade sledovania neziaducich
ucinkov pocas subeznej lieCby (pozri Cast’ 4.4).

Metoprolol

Escitalopram (aktivny enantiomér citalopramu) je inhibitor enzymu CYP2D6. Odporuca sa opatrnost’
pri suibeznom podévani s liekmi, ktoré st metabolizované hlavne tymto enzymom a ktoré maja tizky
terapeuticky index, napr. flekainid, propafenon a metoprolol (pri pouziti pri srdcovom zlyhani), alebo
pri subeznom podavani s niektorymi liekmi ovplyviujucimi CNS, ktoré su metabolizované hlavne
prostrednictvom CYP2D6, napr. antidepresiva ako je desipramin, klomipramin a nortriptylin; alebo
antipsychotikami ako je risperidon, tioridazin a haloperidol. M6ze byt potrebné upravit’ davkovanie.
Stbezné podavanie s metoprololom viedlo k 2-nasobnému zvySeniu plazmatickych hladin
metoprololu, ale nie k Statisticky vyznamnému zvySeniu vplyvu metoprololu na krvny tlak a srdcovy
rytmus.

Vplyv citalopramu na iné lieky

Farmakokinetické a farmakodynamické interakéné §tidie so subeznym podavanim citalopramu a
metoprololu (substratu CYP2D6) viedlo k 2-nasobnému zvySeniu plazmatickych hladin metoprololu,
ale nebolo pozorované Statisticky vyznamné zvysenie ¢inku metoprololu na krvny tlak alebo tepovia
frekvenciu u zdravych dobrovolnikov.

Citalopram a demetylcitalopram st zanedbate'nymi inhibitormi CYP2C9, CYP2E1 a CYP3A4, a st
len slabymi inhibitormi CYP1A2, CYP2C19 a CYP2D6 v porovnani s inymi SSRI, ktoré st
vyznamnymi inhibitormi tychto enzymov.

Levomepromazin, digoxin, karbamazepin

Neboli pozorované ziadne zmeny, alebo len vel'mi malé zmeny, ktoré boli klinicky nevyznamné, ked’
bol citalopram podavany so substratmi CYP1A2 (klozapin a teofylin), CYP2C9 (warfarin), CYP2C19
(imipramin a mefenytoin), CYP2D6 (spartein, imipramin, amitriptylin, risperidon), a CYP3A4
(warfarin, karbamazepin (a jeho metabolit karbamazepin epoxid) a triazolam).

Medzi citalopramom a levomepromazinom alebo digoxinom neboli pozorované ziadne
farmakokinetické interakcie, ¢o naznacuje, Ze citalopram ani neindukuje ani neinhibuje P-
glykoprotein.

Desipramin, imipramin

Vo farmakokinetickej §tadii nebol pozorovany vplyv na hladiny citalopramu ani imipraminu, aj ked’
hladina desipraminu (primarneho metabolitu imipraminu) bola zvySena. Pri kombinacii desipraminu

s citalopramom bolo pozorované zvysenie plazmatickej hladiny desipraminu. Méze byt nutné znizenie
davky desipraminu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Zverejnené udaje o podavani gravidnym Zenam (viac ako 2 500 doloZenych vysledkov) nepreukazalo
ziadne malformacie plodu / neonatalnu toxicitu. Napriek tomu sa citalopram nema pouzivat’ pocas
tehotenstva, pokial to nie je jednozna¢ne nevyhnutné, a len po déslednom zvazeni rizika a prospechu.

Novorodenci, ktorych matky uzivali citalopram do neskorych $tadii tehotenstva, zvIast' v tretom
trimestri, maj byt’ sledovani. PocCas tehotenstva je potrebné vyhnut sa ndhlemu ukonceniu liecby
citalopramom.
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U novorodencov, ktorych matky uzivali SSRI/SNRI v neskorsich Stadiach gravidity sa mézu
vyskytnit’ nasledovné priznaky: tazkosti s dychanim, cyano6za, apnoe, zachvaty, nestabilna telesna
teplota, problémy s prijmom potravy, vracanie, hypoglykémia, hypertonia, hypotonia, hyperreflexia,
tremor, nervozita, podrazdenost,, letargia, neustaly pla¢, somnolencia a poruchy spanku. Tieto
priznaky mo6zu byt’ spésobené bud’ sérotoninergickym ti¢inkom alebo v dosledku vysadenia liecby. Vo
vacsine pripadov zacinaju komplikéacie okamzite alebo ¢oskoro (< 24 hodin) po porode.

Epidemiologické studie naznacuji, ze pouzitie SSRI pocas tehotenstva, najma pocas pokrocilého
tehotenstva, moze zvysit’ riziko vzniku perzistujucej pl'icnej hypertenzie novorodencov (PPHN).
Pozorované riziko bolo priblizne 5 pripadov na 1 000 tehotenstiev. V beznej populacii sa vyskytuje 1
— 2 pripady PPHN na 1 000 tehotenstiev.

Udaje z pozorovani naznaduju zvy$ené riziko (menej ako 2-nasobné) popdrodného krvacania

po vystaveni SSRI/SNRI v priebehu jedného mesiaca pred porodom (pozri Casti 4.4 a 4.8).

Dojcenie

Citalopram sa vylucuje do materského mlieka. Odhaduje sa, Ze doj¢a dostane asi 5 % hmotnosti
dennej davky podanej matke (v mg/kg). Ziadne alebo len nepatrné udalosti boli pozorované u dojéiat.
Avsak, existujuce informacie st nedostato¢né pre posudenie rizika pre diet’a. Preto sa odportca
opatrnost’ a posudenie prinosu doj€enia v porovnani s potencialnym rizikom pre diet’a.

Fertilita

Studie na zvieratach preukézali, Ze citalopram moze ovplyvnit kvalitu spermii (pozri &ast’ 5.3).
Spontanne hlasenia u niektorych SSRI preukazali, ze vplyv na kvalitu spermii je reverzibilny.
Vplyv na fertilitu u l'udi nebol zatial’ pozorovany.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Citalopram ma maly az stredny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Psychoaktivne
lieky mo6zu znizovat’ schopnost’ uskutoc¢iiovat’ rozhodnutia a reagovat’ v nebezpecenstve. Je potrebné
informovat’ pacientov o tychto G¢inkoch a upozornit’ ich, Ze ich schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje mdze byt’ ovplyvnena.

4.8 Neziaduce tucinky

Neziaduce ucinky pozorované pocas lieCby citalopramom st vo vSeobecnosti mierne a docasné.
Najcastejsie sa prejavuju v 1. a 2. tyzdni liecby a potom zvycajne slabnti. Neziaduce ucinky su
uvedené podl'a terminologie MedDRA.

Pri nasledujucich ucinkoch bola zistena zavislost’ na davke: zvysené potenie, sucho v ustach,
nespavost’, ospalost’, hnacka, nevolnost’ a inava.

Tabul'ka znazoriiuje percento neZiaducich ucinkov spojenych s liecbou SSRI a/alebo citalopramom,
ktoré boli pozorované bud’ u > 1% pacientov v dvojito zaslepenych stadiach kontrolovanych placebom
alebo po uvedeni lieku na trh. Frekvencia vyskytu je definovana nasledovne: vel'mi Casté (> 1/10);
Casté (> 1/100 az < 1/10); menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100); zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000);
vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych udajov).

Trieda organového

systému podl’a Frekvencia Neziaduci u¢inok

databazy MedDRA

Poruchy krvi a . -

lymfatického systému Nezname Trombocytopénia

Porurchy imunitného Nezname Hypersenzitivita, anafylakticka reakcia

systemu

E;stn::(r:illl}; endokrinného Nezname Neprimerana sekrécia ADH, hyperprolaktinémia
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Poruchy metabolizmu a
Vyzivy

Casté

ZniZena chut’ do jedla, ubytok hmotnosti

Menej Casté

Zvysena chut do jedla, zvySenie hmotnosti

Psychické poruchy

Zriedkavé Hyponatriémia
Nezname Hypokaliémia

Nepokoj, pokles libida, iizkost’, nervozita, stav
Casté zmétenosti, abnormalny orgazmus (u Zien),

abnormalne sny

Menej Casté

Agresivita, depersonalizécia, halucinacie, mania

Nezname

Zachvaty paniky, bruxizmus, nepokoj, samovrazedné
myslienky a samovraZzedné spravanie'

Poruchy nervového
systému

Vel'mi ¢asté

Somnolencia, insomnia, bolest’ hlavy

Casté

Tremor, parestézia, zavraty, poruchy pozornosti

Menej Casté

Synkopa

Zriedkavé

Ktce typu grand mal, dyskinéza, poruchy chuti

Nezname

Kftce, sérotoninovy syndrom, extrapyramidalne
poruchy, akatizia, motoricky nepokoj

Mene;j Casté Mydriaza
Poruchy oka

Nezname Poruchy videnia
Poruchy ucha a labyrintu | Casté Tinnitus

Poruchy srdca a srdcovej
¢innosti

Menej Casté

Bradykardia, tachykardia

PrediZeny QT interval na elektrokardiograme

Nezname o S .
i Ventrikularne arytmie vratane Torsades de Pointes'
_ Zriedkavé Hemoragia
Poruchy ciev : -
Nezname Ortostaticka hypotenzia
Poruchy dychacej Casté Zivanie
sustavy, hrudnika a :
mediastina Nezname Krvacanie z nosa
Poruchy Velmi Casté Sucho v ustach, nevol'nost’
gai[rointestinélneho Casté Hnacka, vracanie, zapcha
traktu - — - p TR
Neznime Gastrointestinalna hemoragia (vratane rektalne;
hemoragie)
Poruchy peéene a Zriedkavé Hepatitida
Zlcovych ciest Nezname Abnormalne hodnoty testov funkcie petene

Poruchy koze a
podkozného tkaniva

Vel'mi Casté

Zvysené potenie

Casté

Pruritus

Menej Casté

Zihlavka, alopécia, vyrazky, sCervenanie,
fotosenzitivne reakcie

Nezname

Ekchymoza, angioedémy

Poruchy kostrovej a
svalovej ststavy a
spojivového tkaniva

Casté

Myalgia, artralgia

Poruchy obliciek a

Menej Casté

Retencia mocu
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mocovych ciest

Casté Impotencia, poruchy ejakulacie, zlyhanie ejakulacie

P omlchy reproc%ukéného Menej Casté Zeny: menoragia
systému a prsnikov

Zeny: metroragia, poporodné krvacanie?

Nezname MU
z Muzi: priapizmus, galaktorea
Casté Unava
Celkové poruchy a . .
Ve poruchy . Menej Casté Edém
reakcie v mieste podania
Zriedkavé Horucka

Pocty pacientov: Citalopram/placebo = 1 346/545

! Pripady suicidalnych predstav a suiciddlneho spravania boli hlasené pocas lie¢by alebo zanedlho po
ukonceni liecby citalopramom (pozri Cast’ 4.4).
2 Tato udalost’ bola hlasena pre terapeuticku skupinu SSRI/SNRI (pozri asti 4.4 a 4.6).

PrediZenie QT intervalu

Po uvedeni lieku na trh boli hldsené pripady prediZenia QT intervalu a ventrikularnej arytmie, vratane
Torsades de Pointes, prevazne u pacientov Zzenského pohlavia, s hypokaliémiou alebo s uz existujicim
prediZzenim QT intervalu alebo inymi ochoreniami srdca (pozri Gasti 4.3, 4.4, 4.5, 4.9 a 5.1).

Fraktury kosti
Epidemiologické studie vykonané hlavne na pacientoch vo veku 50 rokov a viac poukazali na zvysené

riziko zlomenin kosti u pacientov, ktori uzivaju SSRI a tricyklické antidepresiva. Mechanizmus veduci
k zvysenému riziku nie je znamy.

Priznaky z vysadenia pozorované po ukonceni liecby so SSRI

Ukoncenie liecby citalopramom (hlavne nahle) obyc¢ajne vedie k priznakom z vysadenia. NajcastejsSie
hlasené neziaduce reakcie boli zavraty, poruchy zmyslového vnimania (vratane parestézie), poruchy
spanku (zahritujice insomniu a Zivé sny), agitacia alebo tizkost’, nevol'nost a/alebo vracanie, tremor,
zmaétenost’, potenie, bolest’” hlavy, hnacka, palpitacie, emociondlna nestabilita, podrazdenost’ a poruchy
videnia st naj¢astejsSie hlasenymi reakciami. Obvykle st tieto priznaky mierne az stredne intenzivne

a spontanne ustupujuce, avSak u niektorych pacientov mozu mat’ tazky a/alebo dlhodobe;jsi priebeh.
Ak liecba citalopramom uZ nie je potrebnda, odporica postupne ukoncit’ lieCbu postupnym zniZovanim
davky (pozri Casti 4.2 a 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje 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

Toxicita

Komplexné klinické udaje o predavkovani citalopramom st obmedzené a ¢asto zahfnaju sibezné
predavkovanie inymi liekmi /alkoholom. Boli hlasené fatalne pripady predavkovania samotnym
citalopramom, avSak vo vicsSine smrtel'nych pripadov islo o predavkovanie subezne aj inymi liekmi.

Symptémy

Pri predavkovani citalopramom boli hlasené nasledujice priznaky: kice, tachykardia, ospalost’,
prediienie QT intervalu, koma, vracanie, tras, hypotenzia, srdcova zastava, nevolnost’, sérotoninovy
syndrom, agitécia, bradykardia, zavraty, blok Tawarového ramienka, predizenie QRS, hypertenzia,
mydridza, Torsades de Pointes, strnulost’, potenie, cyan6za, hyperventilacia, predsiefiova a komorova
arytmia.
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Liecba

Nie je zname ziadne Specifické antidotum citalopramu. Lie¢ba ma byt preto symptomaticka

a podporna. Ma sa zvazit pozitie aktivneho uhlia, osmoticky posobiaceho laxativa (ako je siran sodny)
a vyplach zaludka. Ak pacient nie je pri vedomi, ma sa intubovat’. Odporuca sa monitorovanie funkcif
srdca (EKG) a vitalnych funkcii.

Kice mozno zvladnut’ diazepamom. Rozsireny komplex QRS sa da normalizovat’ infiziou
hypertonického roztoku chloridu sodného.

Dospely pacient prezil intoxikaciu po peroralnom uziti 5 200 mg citalopramu.

Odporuca sa EKG vysetrenie v pripade predavkovania u pacientov s kongestivnym zlyhanim
srdca/bradyarytmiami, u pacientov stibezne uzivajtcich lieky predlzujuce QT interval alebo u
pacientov s pozmenenym metabolizmom, napriklad v dosledku poskodenia pecene.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antidepresiva, selektivne inhibitory spatného vychytavania sérotoninu;
ATC kod: NO6AB04

Mechanizmus u¢inku

V biochemickych a behavioralnych stadiach sa potvrdilo, ze citalopram je u¢inny inhibitor spatného
vychytavania sérotoninu (5-HT). Tolerancia na inhibiciu spatného vychytavania sérotoninu sa
nevyvija ani pri dlhodobej liecbe citalopramom.

Citalopram je najselektivnejsi z dosial’ znamych selektivnych inhibitorov spitného vychytavania
sérotoninu (SSRI). Nema ziadny alebo iba minimalny u¢inok na spitné vychytavanie noradrenalinu
(NA), dopaminu (DA) a kyseliny gamaaminomaslovej (GABA).

Citalopram nema ziadnu alebo len nizku afinitu k receptorom sérotoninovym 5-HTa a 5-HT>,
dopaminovym D; a D,, adrenergickym a., oz a 3, histaminovym Hj, cholinergickym, muskarinovym,
benzodiazepinovym a opidtovym.

Hlavné metabolity citalopramu su tiez vSetky SSRI, aj ked’ s niz§im uc¢inkom a selektivitou ako
citalopram. Napriek tomu st metabolity selektivnejSie nez mnohé novsie SSRI. Metabolity sa
nepodielaju na celkovom antidepresivnom ucinku.

Farmakodynamické uéinky

PrediZenie asu pred nastupom prvej REM fazy spanku po zaspani sa povazuje za ukazovatel
antidepresivnej aktivity. Podobne ako tricyklické antidepresiva, iné SSRI a inhibitory MAO, aj
citalopram predlZuje tento Cas a zvySuje podiel hlbokého spanku s pomalymi vinami.

Hoci sa citalopram neviaze na opiatové receptory, potencuje antinocicepény ucinok beznych
opioidnych analgetik.

Citalopram u I'udi nezhorSuje kognitivne (intelektualne) funkcie a psychomotoricktl vykonnost’ a nema
ziadne alebo len minimalne sedativne vlastnosti, ¢i uz samotny alebo v kombinacii s alkoholom.

Citalopram neovplyviuje vylu¢ovanie slin po podani jednorazovej davky zdravym dobrovolnikom a
v ziadnej z klinickych $tudii neovplyvnil vyznamne kardiovaskularne parametre u zdravych
dobrovol'nikov. Nema vplyv ani na hladinu rastového hormonu v sére.

V dvojito zaslepenej, placebom kontrolovanej EKG §tudii sa u zdravych jedincov pozorovala zmena
v QTc (Gprava podl'a Fridericia) oproti vychodiskovej hodnote 7,5 ms (90 % IS: 5,9 — 9,1) pri davke
20 mg/deni a 16,7 ms (90 % IS: 15,0 — 18,4) pri davke 60 mg/den (pozri Cast’ 4.3,4.4,4.5,4.8 a 4.9).

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
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Absorpcia je takmer uplna a nezavisla od prijmu potravy (Tmax v priemere 3 hodiny). Biologicka
dostupnost’ po peroralnom podani je priblizne 80 %.

Distribucia
Zdanlivy distribu¢ny objem citalopramu (Va)p je priblizne 12 — 17 I/kg. Menej nez 80 % citalopramu
a jeho hlavnych metabolitov sa viaze na plazmatické bielkoviny.

Biotransformaécia

Citalopram sa metabolizuje na ti¢inny demetylcitalopram, didemetylcitalopram, citalopram-N-oxid a
neucinny deaminovany derivat kyseliny propionovej. Vsetky uc¢inné metabolity su taktiez SSRI, hoci
so slabsim posobenim v porovnani s citalopramom. Hlavny podiel v plazme predstavuje nezmeneny
citalopram. Koncentracia demetylcitalopramu zvycajne dosahuje 30 — 50 % koncentracie citalopramu,
pri didemetylcitaloprame to byva 5 — 10 %. Biotransformécia citalopramu na demetylcitalopram je
sprostredkovana subsystémami CYP2C19 (asi 38 %), CYP3A4 (asi 31 %) a CYP2D6 (31 %).

Elimin4cia

Eliminaény pol€as T g = 1,5 dia; systémovy plazmaticky klirens Cl; sa pohybuje v rozmedzi od 0,3
do 0,4 I/min; peroralny plazmaticky klirens Clorar = 0,4 1/min.

Pecenou sa vyluci 85 % citalopramu, zvy$nych 15 % obli¢kami. Priblizne 12 — 23 % dennej davky sa
vyluc¢i mocom ako nezmeneny citalopram. Hepatalny (rezidualny) klirens je priblizne 0,3 1/min;
renalny klirens je v rozmedzi od 0,05 — 0,08 I/min.

Linearita

Farmakokinetika je linearna. Ustaleny stav plazmatickej koncentracie sa dosiahne pocas 1 —

2 tyzdiov. Po podani dennej davky 40 mg dosahuje plazmaticka koncentracia priemernti hodnotu
300 nmol/l, s rozmedzim od 165 — 405 nmol/I.

Stars$i l'udia (nad 65 rokov)

U starSich pacientov sa zistil dlhsi biologicky polcas (1,5 — 3,75 dna) a nizsie hodnoty klirensu (0,08 —
0,3 1/min) vplyvom pomalSieho metabolizmu. Hodnoty v rovnovaznom stave st u tychto oséb zhruba
dvojnéasobné v porovnani s hodnotami u mladsich pacientov lieCenych rovnakou davkou.

Porucha funkcie pecene

Citalopram sa vylucuje pomalSie u I'udi so zhorSenou funkciou pecene. Biologicky polcas citalopramu
je priblizne dvojnasobny a rovnovazny stav plazmatickej koncentracie citalopramu sa ustali zhruba na
dvojnasobnych hodnotach v porovnani s pacientmi s normalnou funkciou pecene po podani rovnakej
davky.

Porucha funkcie obli¢iek

Citalopram sa vylucuje pomalSie u 0s6b s mierne az stredne znizenou funkciou obliciek, bez
vyznamného vplyvu na farmakokinetiku. Zatial’ nie su skusenosti s lieCbou pacientov so zdvaznou
poruchou funkcie obli¢iek (klirens kreatininu menej nez 30 ml/min).

Polymorfizmus
Stadie in vivo ukazali, ze metabolizmus citalopramu podlieha klinicky nevyznamnému polymorfizmu

oxidacie sparteinu/debrizochinu (CYP2D6). Ako prevencia pre pomalych metabolizérov enzymového
systému CYP2C19 sa ma zvazit tvodna davka 10 mg denne (pozri Cast’ 4.2).

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Akutna toxicita
Citalopram ma nizku akitnu toxicitu.

Chronicka toxicita
V studiach chronickej toxicity sa nezistili Ziadne faktory ovplyviujice terapeutické pouzitie
citalopramu.
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Reprodukéné toxicita

Udaje ziskané v reprodukénych $tadiach (&asti L, II a III) nenaznacuju potrebu $pecialnych opatreni pri
liecbe zien vo fertilnom veku citalopramom.

Citalopram sa vylucuje do materského mlieka v nizkych koncentraciach.

Stadie embryotoxicity u potkanov pri davkach 56 mg/kg/det, ktoré sposobujii toxicitu pre matku,
ukazali kostné anomalie v oblasti chrbtice a rebier. Plazmaticka hladina u matiek bola 2- az 3-krat
vySSia ako je terapeutickd hladina u ¢loveka. U potkanov nemal citalopram ziadny vplyv na plodnost,
graviditu a postnatalny vyvoj, okrem niz$ej porodnej hmotnosti mlad’at. Citalopram a jeho metabolity
dosiahli fetalne koncentracie, ktoré boli 10- az 15-krat vysSie ako plazmaticka hladina zistena u
matiek. Skusenosti s pouzitim v klinickej praxi u tehotnych a dojciacich zien su obmedzené.

Studie na zvieratach preukazali, Ze citalopram sposobuje znizenie indexu fertility a tehotenského
indexu, zniZenie poctu implantacii a abnormality spermii pri hladinach vyssich, nez aké zodpovedaju
expozicii u l'udi.

Mutagenita a karcinogenita
Citalopram nie je mutagénny ani karcinogénny.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro:

monohydrat laktézy,

mikrokrystalicka celul6za,
predzelatinovany kukuri¢ny Skrob,
sodna sol’ kroskarmelézy,
koloidny oxid kremicity,

stearat horec¢naty.

Filmovy obal:
Obal'ovacia ststava Sepifilm 752 biela (hydroxypropylmetylcelul6za, mikrokrystalicka celuldza,

makrogol-stearat 2000, oxid titanicity), makrogol 6000.

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitel'nosti

2 roky

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Nepriehl'adny, biely PVC/ PVDC/AI blister, papierova Skatul’ka.
Velkost balenia: 20, 30, 50, 60, 90, 100 filmom obalenych tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.
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6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Zentiva, a. s.

Einsteinova 24

851 01 Bratislava

Slovenska republika

8. REGISTRACNE CISLA

Citalec 10 Zentiva: 30/0357/06-S

Citalec 20 Zentiva: 30/0358/06-S

9, DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 22. augusta 2006

Datum posledného predlzenia registracie: 29. jula 2011

10. DATUM REVIZIE TEXTU
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