BILAG I

PRODUKTRESUME



1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter
En filmovertrukket tablet indeholder vortioxetinhydrobromid svarende til 5 mg vortioxetin
(vortioxetine).

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
En filmovertrukket tablet indeholder vortioxetinhydrobromid svarende til 10 mg vortioxetin
(vortioxetine).

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
En filmovertrukket tablet indeholder vortioxetinhydrobromid svarende til 15 mg vortioxetin
(vortioxetine).

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter
En filmovertrukket tablet indeholder vortioxetinhydrobromid svarende til 20 mg vortioxetin
(vortioxetine).

Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Filmovertrukket tablet (tablet).
Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter

Lysered, mandelformet (5 x 8,4 mm) filmovertrukket tablet praeget med “TL” pa den ene side og “5”
pa den anden side.

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
Gul, mandelformet (5 x 8,4 mm) filmovertrukket tablet preeget med “TL” pa den ene side og “10” pa
den anden side.

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
Orange, mandelformet (5 x 8,4 mm) filmovertrukket tablet preeget med “TL” p& den ene side og “15”
pé den anden side.

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter
Rad, mandelformet (5 x 8,4 mm) filmovertrukket tablet preeget med “TL” pa den ene side og “20” pa
den anden side.

4. KLINISKE OPLYSNINGER
4.1 Terapeutiske indikationer

Behandling af moderate til svaere depressive episoder hos voksne.



4.2 Dosering og administration

Dosering

Startdosis og den anbefalede vedligeholdelsesdosis af Brintellix er 10 mg vortioxetin en gang dagligt
til voksne under 65 ar.

Afhangigt af den enkelte patients respons kan denne dosis oges til maksimalt 20 mg vortioxetin en
gang dagligt eller nedsattes til mindst 5 mg vortioxetin en gang dagligt.

Nar symptomerne pa depression har fortaget sig, anbefales det at fortsatte behandlingen i mindst 6
maneder for at fastholde det antidepressive respons.

Behandlingsopher

En gradvis reduktion af dosis kan overvejes for at undga forekomsten af seponeringssymptomer (se
pkt. 4.8). Der er imidlertid ikke tilstreekkelige data til at give specifikke anbefalinger til et
nedtrapningsskema for patienter, der behandles med Brintellix.

Serlige populationer

Aldre patienter

Den mindste virksomme dosis pé 5 mg vortioxetin en gang dagligt ber altid anvendes som startdosis
til patienter > 65 &r. Forsigtighed tilrddes ved behandling af patienter > 65 &r med doser over 10 mg
vortioxetin en gang dagligt, da der kun foreligger begraensede data for dette (se pkt. 4.4).

CYP-heemmere

Afhangigt af den enkelte patients respons kan det overvejes at give en lavere dosis vortioxetin ved
samtidig behandling med potente CYP2D6-h@&mmere (f.eks. bupropion, quinidin, fluoxetin, paroxetin)
(se pkt. 4.5).

CYP-induktorer

Afhangigt af den enkelte patients respons kan det overvejes at justere dosis af vortioxetin ved
samtidig behandling med en bred CYP-induktor (f.eks. rifampicin, carbamazepin, phenytoin) (se pkt.
4.5).

Peediatrisk population

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 ar) med moderate til svaere depressive
episoder, da virkningen ikke er pavist (se pkt. 5.1). Brintellix’ sikkerhed hos padiatriske patienter er
beskrevet i pkt. 4.4, 4.8 og 5.1.

Nedsat nyre- eller leverfunktion
Dosisjustering er ikke nedvendig pa baggrund af nyre- eller leverfunktion (se pkt. 4.4 og 5.2).

Administration

Brintellix er til oral anvendelse.
De filmovertrukne tabletter kan tages med eller uden samtidig fedeindtagelse.

4.3 Kontraindikationer
Overfolsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i pkt. 6.1.

Samtidig anvendelse af ikke-selektive monoaminoxidaseheemmere (MAO-he&mmere) eller selektive
MAO-A-he&mmere (se pkt. 4.5).



4.4 Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen

Padiatrisk population

Brintellix ber ikke anvendes til barn og unge i alderen 7 til 17 &r med moderate til svaere depressive
episoder, da virkningen ikke er pavist (se pkt. 5.1). Generelt svarede vortioxetins bivirkningsprofil hos
bern og unge til den, der ses hos voksne. Dog var der i padiatriske patienter en hyppigere forekomst
af heendelser med abdominalsmerter og specifikt hos unge en hyppigere forekomst af selvmordstanker
sammenlignet med voksne (se pkt. 4.8 og 5.1). I kliniske studier med bern og unge, der blev behandlet
med antidepressiva, forekom selvmordsrelateret adfzerd (selvmordsforseg og selvmordstanker) og
fjendtlighed (iser aggression, trodsighed og vrede) hyppigere i behandlingsgruppen end 1
placebogruppen.

Selvmord/selvmordstanker eller klinisk forvaerring

Depression er forbundet med en oget risiko for selvmordstanker, selvdestruktive handlinger og
selvmord (selvmordsrelaterede haendelser). Denne risiko varer ved, indtil der er sket en signifikant
remission af sygdommen. Eftersom en bedring af depressionen méske ikke ses for efter flere ugers
behandling, ber patienten folges tet, indtil der kan ses bedring. Generel klinisk erfaring viser, at
selvmordsrisikoen kan gges i de tidlige stadier af remission.

Patienter med selvmordsrelaterede haendelser i anamnesen og patienter, der udviser en signifikant grad
af selvmordstanker eller selvmordsforsgg inden behandling, har sterre risiko for

selvmordstanker eller for at forsege at begd selvmord og ber felges tet under behandlingen. En
metaanalyse af placebokontrollerede kliniske studier med antidepressiva hos voksne patienter med
psykiatriske lidelser viste en gget risiko for selvmordsrelateret adfzerd hos patienter under 25 ar, der
blev behandlet med antidepressiva, sammenlignet med placebo.

Taet overvagning, isaer af patienter i hgjrisikogruppe, bar ledsage den medicinske behandling

serlig ved behandlingsstart og efter dosiseendring. Patienter (og deres omsorgspersoner) skal
informeres om nedvendigheden af overvigning for forekomst af en hvilken som helst klinisk
forvaerring, selvmordsrelateret adfeerd eller selvmordstanker samt unormal adfeerd og om, at de straks
skal sage leege, hvis disse symptomer opstar.

Krampeanfald

Antidepressiva indebzrer en potentiel risiko for krampeanfald. Derfor ber behandling med vortioxetin
indledes med forsigtighed hos patienter med krampeanfald i anamnesen eller med ustabil epilepsi (se
pkt. 4.5). Behandlingen skal seponeres hos patienter, der udvikler krampeanfald, eller som far en gget
anfaldsfrekvens.

Serotonergt syndrom eller malignt neuroleptikasyndrom

Under behandling med vortioxetin kan der forekomme serotonergt syndrom eller malignt
neuroleptikasyndrom, som er potentielt livstruende tilstande. Risikoen for disse syndromer ages ved
samtidig anvendelse af serotonerge stoffer (herunder opioider og triptaner), legemidler, der heemmer
serotonins metabolisme (herunder MAO-ha@mmere), antipsykotika og andre dopaminantagonister.
Patienterne ber kontrolleres for symptomer pé serotonergt syndrom og malignt neuroleptikasyndrom
(se pkt. 4.3 0g 4.5).

Symptomerne pa et serotonergt syndrom omfatter &ndringer i mental tilstand (f.eks. agitation,
hallucinationer, koma), autonom ustabilitet (f.eks. takykardi, labilt blodtryk, hypertermi),
neuromuskulare forstyrrelser (f.eks. hyperrefleksi, manglende koordination) og/eller gastrointestinale
symptomer (f.eks. kvalme, opkastning, diarré¢). Hvis disse symptomer opstér, skal behandlingen med
vortioxetin afbrydes med det samme og symptomatisk behandling indledes.



Mani/hypomani

Vortioxetin ber anvendes med forsigtighed til patienter med mani/hypomani i anamnesen og
seponeres, hvis patienten er pa vej ind i en manisk fase.

Aggression/agitation

Patienter, der behandles med antidepressiva, herunder vortioxetin, kan ogsé opleve folelser af
aggression, vrede, agitation og irritabilitet. Patientens tilstand og sygdomsstatus ber folges teet.
Patienter (og disses omsorgspersoner) skal opfordres til at sage leegehjealp, hvis der opstar
aggressiv/agiteret adfaerd eller disse tilstande forveerres.

Bledning

Bladningsforstyrrelser sdsom ekkymose, purpura og andre bledningshaendelser sdsom gastrointestinal
eller gynakologisk bladning er blevet indberettet i sjeldne tilfzlde i forbindelse med brug af
antidepressiva med serotonerg virkning, herunder vortioxetin. SSRI/SNRI kan ege risikoen for
postpartum bledning, og denne risiko kan potentielt ogsa galde for vortioxetin (se pkt. 4.6).
Forsigtighed tilrades hos patienter, der tager antikoagulantia og/eller leegemidler med kendt pavirkning
af trombocytfunktionen [f.eks. atypiske antipsykotika og phenothiaziner, de fleste tricykliske
antidepressiva, non-steroide antiinflammatoriske leegemidler (NSAID), acetylsalicylsyre (ASA)] (se
pkt. 4.5) samt hos patienter med bledningstendens/bledningsforstyrrelser.

Hyponatriemi

I forbindelse med brug af antidepressiva med serotonerg effekt (SSRI, SNRI) er der indberettet
sjeldne tilfeelde af hyponatriemi, som formentlig skyldes uhensigtsmassig produktion af antidiuretisk
hormon (SIADH-syndrom). Forsigtighed tilrades hos patienter i risikogruppe sdsom @ldre, patienter
med levercirrose eller patienter, der er i samtidig behandling med laegemidler, der kan forarsage
hyponatrigemi.

Det ber overvejes at seponere vortioxetin hos patienter med symptomatisk hyponatrieemi og
iverksaette passende intervention.

Glaukom

Der er indberettet mydriasis i forbindelse med brugen af antidepressiva, herunder vortioxetin. Denne
pupiludvidende effekt kan potentielt medvirke til at indsnavre gjets vinkel, hvilket resulterer i forhgjet
intraokulaert tryk og vinkellukningsglaukom. Forsigtighed tilrades ved ordination af vortioxetin til
patienter med forhejet intraokuleert tryk eller med risiko for akut snaevervinklet glaukom.

Zldre

Der foreligger begrensede data om anvendelse af Brintellix til @ldre patienter med moderate til svaere
depressive episoder. Forsigtighed tilrades derfor ved behandling af patienter = 65 ar med doser over
10 mg vortioxetin en gang dagligt (se pkt. 4.2, 4.8 0g 5.2).

Nedsat nyre- eller leverfunktion

Da patienter med nedsat nyre- eller leverfunktion er sérbare, og da der foreligger begrensede data
vedrerende brugen af Brintellix i disse underpopulationer, tilrades forsigtighed ved behandling af disse
patienter (se pkt. 4.2 og 5.2).

Brintellix indeholder natrium

Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. tablet, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.



4.5 Interaktion med andre laegemidler og andre former for interaktion

Vortioxetin metaboliseres i omfattende grad i leveren; primart gennem oxidation katalyseret af
CYP2D6 og i mindre grad af CYP3A4/5 og CYP2C9 (se pkt. 5.2).

Andre leegemidlers potentielle pavirkning af vortioxetin

Irreversible ikke-selektive MAO-hemmere

Pé grund af risikoen for serotonergt syndrom er vortioxetin kontraindiceret i enhver kombination med
irreversible ikke-selektive MAO-haemmere. Vortioxetin ma ikke initieres for mindst 14 dage efter
seponering af en irreversibel ikke-selektiv MAO-haemmer. Vortioxetin skal seponeres mindst 14 dage
for start pd behandling med en irreversibel, ikke-selektiv MAO-haemmer (se pkt. 4.3).

Reversibel, selektiv MAO-A-heemmer (moclobemid)

Kombination af vortioxetin med en reversibel og selektiv MAO-A-h&mmer som moclobemid er
kontraindiceret (se pkt. 4.3). Hvis kombination er nedvendig, skal det tillagte leegemiddel gives i
mindste dosering og under taet klinisk monitorering for serotonergt syndrom (se pkt. 4.4).

Reversibel, ikke-selektiv MAO-hemmer (linezolid)

Kombination af vortioxetin med en svag reversibel, ikke-selektiv MAO-hammer som
antibiotikummet linezolid er kontraindiceret (se pkt. 4.3). Hvis kombination er nedvendig, skal det
tillagte legemiddel gives i mindste dosering og under teet klinisk monitorering for serotonergt
syndrom (se pkt. 4.4).

Irreversible, selektive MAO-B-hcemmere (selegilin, rasagilin)

Selv om risikoen for serotonergt syndrom forventes at vere lavere med selektive MAO-B-h&mmere
end med MAO-A-hemmere, skal der udvises forsigtighed ved kombination af vortioxetin og
irreversible MAO-B-hammere sdsom selegilin og rasagilin. Tat monitorering for serotonergt syndrom
er ngdvendig ved samtidig brug (se pkt. 4.4).

Serotonerge leegemidler
Samtidig behandling med serotonerge leegemidler f.eks. opioider (herunder tramadol) og triptaner
(herunder sumatriptan), kan medfere serotonergt syndrom (se pkt. 4.4).

Perikon

Samtidig brug af antidepressiva med serotonerg virkning og naturlegemidler, der indeholder perikon
(Hypericum perforatum), kan medfere en gget forekomst af bivirkninger inklusive serotonergt
syndrom (se pkt. 4.4).

Leegemidler, der scenker krampetcersklen

Antidepressiva med serotonerg virkning kan saenke krampetarsklen. Forsigtighed tilrddes ved
samtidig brug af andre leegemidler, der kan seenke krampetarsklen [f.eks. antidepressiva (tricykliske,
SSRI eller SNRI), antipsykotika (phenothiaziner, thioxanthener og butyrophenoner), mefloquin,
bupropion og tramadol] (se pkt. 4.4).

Elektrokonvulsiv terapi (ECT)
Der er ingen klinisk erfaring med ECT og samtidig administration af vortioxetin. Forsigtighed tilrades.

CYP2D6-heemmere

Eksponeringen for vortioxetin steg med faktor 2,3 malt som areal under kurven (AUC) ved samtidig
administration af vortioxetin 10 mg/dag og bupropion (en potent CYP2D6-haemmer) 150 mg to gange
dagligt i 14 dage hos raske forsggspersoner. Co-administration resulterede i en hgjere forekomst af
bivirkninger, nér bupropion blev fgjet til vortioxetin, end nér vortioxetin blev fgjet til bupropion.
Afhangigt af den enkelte patients respons kan det overvejes at give en lavere dosis vortioxetin ved
tilfgjelse af potente CYP2D6-haemmere (f.eks. bupropion, quinidin, fluoxetin, paroxetin) til
behandling med vortioxetin (se pkt. 4.2).



CYP3A4-heemmere, CYP2CY9-heemmere og CYP2C19-hemmere

Naér vortioxetin blev tilfejet efter administration af ketoconazol (en CYP3A4/5- og P-glykoprotein-
haemmer) 400 mg/dag i 6 dage eller af fluconazol (en CYP2C9-, CYP2C19- og CYP3A4/5-ha&mmer)
200 mg/dag i 6 dage til raske forsggspersoner, observeredes en stigning pa henholdsvis faktor 1,3 og
1,5 i AUC for vortioxetin. Dosisjustering er ikke nedvendig.

Der sés ingen heemmende virkning af 40 mg omeprazol (CYP2C19-h@&mmer) som enkeltdosis pé
vortioxetins farmakokinetiske egenskaber efter gentagne doser hos raske forsegspersoner.

Interaktioner hos patienter med nedsat CYP2D6-metabolisme

Samtidig administration af potente CYP3A4-ha&mmere (sdsom itraconazol, voriconazol,
clarithromycin, telithromycin, nefazodon, conivaptan og mange HIV-proteasech&mmere) og CYP2C9-
hammere (sdsom fluconazol og amiodaron) til patienter med nedsat CYP2D6-metabolisme (se pkt.
5.2) er ikke undersggt specifikt, men forventes at fore til en betydeligt aget eksponering for vortioxetin
hos denne patientgruppe sammenlignet med den moderate effekt beskrevet ovenfor. Athengigt af den
enkelte patients respons kan det overvejes at give en lavere dosis vortioxetin, hvis en sterk haammer af
CYP3A4 eller CYP2C9 administreres samtidigt til patienter med nedsat CYP2D6-metabolisme.

CYP-induktorer

Nér en enkelt dosis pd 20 mg vortioxetin blev tilfgjet efter administration af rifampicin (en bred
induktor af CYP-isoenzymer) 600 mg/dag i 10 dage til raske forsagspersoner, observeredes en
formindskelse pa 72 % i AUC for vortioxetin. Afhaengigt af den enkelte patients respons kan det
overvejes at justere dosis af vortioxetin, hvis en bred CYP-induktor (f.eks. rifampicin, carbamazepin,
phenytoin) fejes til behandling med vortioxetin (se pkt. 4.2).

Alkohol

Efter co-administration af en enkeltdosis af vortioxetin pa 20 mg eller 40 mg og en enkeltdosis ethanol
(0,6 g/kg) til raske forsegspersoner observeredes ingen pavirkning af hverken vortioxetins eller
ethanols farmakokinetik eller signifikant nedsattelse af kognitiv funktion sammenholdt med placebo.
Indtagelse af alkohol mé dog frarddes under antidepressiv behandling.

Acetylsalicylsyre
Hos raske forsegspersoner observeredes ingen virkning af gentagne doser acetylsalicylsyrel 50 mg/dag

pa farmakokinetikken efter gentagne doser vortioxetin.

Vortioxetins potentielle pavirkning af andre leegemidler

Antikoagulantia og trombocythcemmende leegemidler

Der sés ingen signifikante pavirkninger sammenholdt med placebo af INR, protrombin eller plasma-
R-/S-warfarin efter administration af gentagne doser vortioxetin sammen med stabile doser warfarin
hos raske forsegspersoner. Der sés heller ingen signifikant hemmende virkning pa
trombocytaggregation eller farmakokinetikken af acetylsalicylsyre eller salicylsyre sammenholdt med
placebo, nér acetylsalicylsyre 150 mg/dag blev administreret til raske forsegspersoner efter gentagne
doser vortioxetin. Der ber dog udvises forsigtighed, nar vortioxetin kombineres med orale
antikoagulantia, trombocytheemmende leegemidler eller smertestillende leegemidler (f.eks.
acetylsalicylsyre (ASA) eller NSAID), da den potentielle risiko for bladninger, der kan henferes til en
farmakodynamisk interaktion (se pkt. 4.4), kan vare oget.

CYP-substrater

In vitro udviste vortioxetin ikke relevant potentiale pd heemning eller induktion af CYP-isoenzymer
(se pkt. 5.2).

Efter gentagne doser vortioxetin til raske forsegspersoner sas der ikke heemmende virkninger pa CYP-
isoenzymerne CYP2C19 (omeprazol, diazepam), CYP3A4/5 (ethinylestradiol, midazolam), CYP2B6
(bupropion), CYP2C9 (tolbutamid, S-warfarin), CYP1A2 (caffein) eller CYP2D6 (dextromethorphan).



Der sés ingen farmakodyanamiske interaktioner. Der sés ingen signifikant nedsattelse af den
kognitive funktion i forhold til placebo efter samtidig administration af vortioxetin og en enkelt dosis
diazepam pé 10 mg. Der sés ingen signifikant pavirkning i forhold til placebo af niveauet af
kenshormoner efter co-administration af vortioxetin og et oralt kontraceptivum af kombinationstypen
(ethinylestradiol 30 pg/ levonorgestrel 150 pg).

Lithium, tryptophan

Der sés ingen klinisk relevant effekt efter administration af gentagne doser vortioxetin til raske
forsegspersoner, eksponeret for lithium ved steady state. Der foreligger dog rapporter om forstarket
virkning, hvis der samtidig gives antidepressiva med serotonerg virkning og lithium eller tryptophan,
og forsigtighed tilrades derfor ved samtidig brug af vortioxetin og disse lagemidler.

Interferens med urinbaserede narkotikatests

Der findes indberetninger om falsk positive resultater i enzymimmunanalyser for metadon i urin hos
patienter, som har taget vortioxetin. Der skal udvises forsigtighed ved fortolkningen af positive
resultater fra urinbaserede narkotikatests, og bekraftelse ved hjelp af en alternativ analyseteknik
(f.eks. kromatografiske metoder) ber overvejes.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Graviditet

Der er utilstreekkelige data fra anvendelse af vortioxetin til gravide kvinder.
Dyrestudier har vist reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3).

Folgende symptomer kan forekomme hos nyfedte, hvis mgdre har taget serotonerge lagemidler sidst i
graviditeten: vejrtraekningsbesvear, cyanose, apng, krampeanfald, ustabil temperatur, besver med at
spise, opkastning, hypoglykaemi, hypertoni, hypotoni, hyperrefleksi, tremor, spjatten, irritabilitet,
letargi, konstant grad, desighed og sevnbesvar. Disse symptomer kan enten skyldes
abstinenssymptomer eller overdreven serotonerg aktivitet. I de fleste tilfeelde indtraf disse
komplikationer umiddelbart eller kort tid (<24 timer) efter fodslen.

Epidemiologiske data tyder p4, at brug af SSRI-antidepressiva under graviditet, isaer sidst i
graviditeten, kan gge risikoen for persisterende pulmonal hypertension hos nyfedte (PPHN). Selv om
ingen studier har undersegt forbindelsen mellem PPHN og behandling med vortioxetin, kan en
potentiel risiko ikke udelukkes i betragtning af den beslegtede virkningsmekanisme (egning af
serotoninkoncentrationer).

Brintellix ber kun gives til gravide kvinder, hvis de forventede fordele for moderen opvejer de mulige
risici for fosteret.

Observationsdata giver evidens for gget risiko (mindre end en fordobling) for postpartum bledning
efter eksponering for en SSRI eller SNRI i méneden forud for fedslen. Der er ikke foretaget studier af
sammenhangen mellem vortioxetinbehandling og postpartum bledning, men der er en potentiel risiko
i betragtning af den pagaldende virkningsmekanisme (se pkt. 4.4).

Amning

De tilgaengelige data fra dyrestudier viser, at vortioxetin/dets metabolitter udskilles i meelk.
Det forventes, at vortioxetin udskilles i human melk (se pkt. 5.3).

En risiko for det ammede barn kan derfor ikke udelukkes.

Det skal besluttes, om amning skal ophere eller behandling med Brintellix seponeres/undgas, idet der
tages hgjde for fordelene ved amning for barnet i forhold til de terapeutiske fordele for moderen.
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Fertilitet

Fertilitetsstudier af vortioxetin hos han- og hunrotter viste ingen pavirkning af fertilitet, seedkvalitet
eller parringsadfeerd (se pkt. 5.3).

Der er indberettet tilfaelde af reversibel pavirkning af seedkvaliteten hos mennesker for beslaegtede
antidepressiva (SSRI). Pavirkning af human fertilitet er endnu ikke observeret.

4.7  Virkning pa evnen til at fere motorkeretej og betjene maskiner

Brintellix pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner.
Da bivirkninger som svimmelhed er blevet rapporteret, ber patienterne imidlertid udvise forsigtighed,
nér de forer motorkeretoj eller betjener farlige maskiner — is@r ved behandlingsstart og dosisandring.

4.8 Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofilen

Den hyppigste bivirkning var kvalme.

Bivirkninger opstillet i tabelform

Bivirkninger er anfert nedenfor i henhold til felgende konvention: meget almindelig (>1/10),
almindelig (>1/100 til <1/10), ikke almindelig (>=1/1.000 til < 1/100), sjeelden (=1/10.000 til <1/1.000),
meget sjelden (<1/10.000) og ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhdndenvarende data). Listen er
baseret pa information fra kliniske studier og erfaring efter markedsferingen.



administrationsstedet

SYSTEMORGANKLASSE HYPPIGHED BIVIRKNINGER
Immunsystemet Ikke kendt* Anafylaktisk reaktion
Det endokrine system Ikke kendt* Hyperprolactinaemi, i en reekke
tilfeelde i forbindelse med
galaktoré
Metabolisme og ernring Ikke kendt* Hyponatrizemi
Psykiske forstyrrelser Almindelig Unormale drgmme
Ikke almindelig Hallucinationer
Ikke kendt* Insomni
Agitation, aggression (se pkt. 4.4)
Nervesystemet Almindelig Svimmelhed
Ikke almindelig Tremor
Ikke kendt* Serotonergt syndrom,
Hovedpine,
akatisi,
bruxisme,
trismus,
uro i benene (restless legs
syndrome)
Ojne Ikke almindelig Sleret syn
Sjelden Mydriasis (som kan fore til akut
snevervinklet glaukom — se
pkt. 4.4)
Vaskulare sygdomme Ikke almindelig Flushing
Ikke kendt* Bledning (herunder kontusion,
ekkymose, epistaxis,
gastrointestinal eller vaginal
blgdning)
Mave-tarm-kanalen Meget almindelig | Kvalme
Almindelig Diarré,
obstipation,
opkastning,
dyspepsi
Hud og subkutane vav Almindelig Pruritus, herunder generaliseret
pruritus,
hyperhidrose
Ikke almindelig Natlige svedudbrud
Ikke kendt* Angiogdem,
Urticaria
Udslaet
Almene symptomer og reaktioner pa Ikke kendt* Seponeringssyndrom

* Pa grundlag af udvalgte tilfzelde efter markedsforing

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Kvalme

Kvalme var seedvanligvis let eller moderat og indtradte i lobet af de forste to behandlingsuger.
Bivirkningerne var sedvanligvis forbigaende og medferte normalt ikke seponering. Gastrointestinale
bivirkninger sasom kvalme optradte hyppigere hos kvinder end hos maend.

Aldre patienter

Ved doser >10 mg vortioxetin en gang dagligt var seponeringsraten i studierne hgjere for patienter

>65 ar.
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Ved doser pa 20 mg vortioxetin en gang dagligt var forekomsten af kvalme og obstipation hejere hos
patienter >65 ar (henholdsvis 42 % og 15 %) end hos patienter <65 &r (henholdsvis 27 % og 4 %) (se
pkt. 4.4).

Seksuel dysfunktion

I de kliniske studier blev seksuel dysfunktion vurderet ved hjeelp af ASEX-skalaen (4rizona Sexual
Experience Scale). Ved doser pa 5-15 mg sds ingen afvigelser fra placebo, hvorimod en dosis pa

20 mg vortioxetin var forbundet med en hgjere frekvens af seksuel dysfunktion (TESD) (se pkt. 5.1).
Efter markedsferingen er der indberettet tilfaelde af seksuel dysfunktion med doser af vortioxetin pa
under 20 mg.

Klasseeffekt

Epidemiologiske studier hovedsageligt udfert hos patienter pa 50 &r og opefter viser en gget risiko for
knoglebrud hos patienter i behandling med farmakologisk beslegtede antidepressiva (SSRI’er eller
TCA’er). Mekanismen bag dette er ukendt, og det vides ikke, om denne risiko ogsé er relevant for
vortioxetin.

Peediatrisk population

I alt 304 bern i alderen 7 til 11 &r og 308 unge i alderen 12 til 17 & med moderate til svaere depressive
episoder blev behandlet med vortioxetin i henholdsvis to dobbeltblindede, placebokontrollerede
studier. Generelt svarede vortioxetins bivirkningsprofil hos bern og unge til den, der observeres hos
voksne. Dog var der specifikt hos unge en hyppigere forekomst af hendelser med abdominalsmerter
og selvmordstanker sammenlignet med voksne (se pkt. 5.1).

Der blev udfert to dbne langvarige forlaengelsesstudier med vortioxetindoser pé 5 til 20 mg/dag og
med en behandlingsvarighed pa henholdsvis 6 maneder (N=662) og 18 maneder (N=94). Samlet set
var vortioxetins sikkerheds- og tolerabilitetsprofil hos den padiatriske population efter langvarig brug
sammenlignelig med, hvad der er observeret efter kortvarig brug.

Symptomer ved seponering af vortioxetin-behandling

I de kliniske studier blev seponeringssymptomer systematisk evalueret efter pludseligt opher af
vortioxetin-behandlingen. Der var ingen klinisk relevant forskel i forhold til placebo i forekomsten
eller arten af seponeringssymptomer efter behandling med vortioxetin (se pkt. 5.1). Tilfelde, der
beskriver seponeringssymptomer, er blevet indberettet efter markedsferingen og har omfattet
symptomer sdsom svimmelhed, hovedpine, faleforstyrrelser (herunder parastesi, fornemmelsen af
elektrisk sted), savnforstyrrelser (herunder sevnlgshed), kvalme og/eller opkastning, angst, irritabilitet,
uro, treethed og tremor. Disse symptomer kan forekomme inden for den forste uge efter seponering af
vortioxetin.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nér legemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lebende
overvéigning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfort i

Appendiks V.

4.9 Overdosering

Indtagelse af vortioxetin i kliniske studier inden for dosisomradet 40 mg -75 mg har medfort
forsteerkning af folgende bivirkninger: kvalme, postural svimmelhed, diarré, abdominalgener,
generaliseret pruritus, desighed og flushing.

Erfaringen efter markedsferingen vedrerer hovedsageligt overdosering pa op til 80 mg. I sterstedelen

af tilfeeldene blev ingen symptomer eller milde symptomer rapporteret. De hyppigst rapporterede
symptomer var kvalme og opkastning.
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Der er begrenset erfaring med overdosering af vortioxetin over 80 mg. Efter doseringer, der er mange
gange hgjere end det terapeutiske dosisomréde, er tilfeelde af krampeanfald og serotonergt syndrom
blevet rapporteret.

Overdosering ber handteres med behandling af de kliniske symptomer og passende monitorering.
Opfolgning pa specialafdeling anbefales.

5.  FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Psykoanaleptika: Andre antidepressiva, ATC-kode: NO6AX26

Virkningsmekanisme

Vortioxetins virkningsmekanisme menes at hange sammen med dets direkte modulering af serotonerg
receptoraktivitet og h&mning af serotonin- (5-HT-) transporteren. Praekliniske data indikerer, at
vortioxetin er en 5-HTs-, 5-HT7- og 5-HT p-receptorantagonist, en partiel 5-HTg-receptoragonist, en
5-HTa-receptoragonist og en heemmer af 5-HT-transporteren, hvilket forer til modulering af flere
neurotransmittersystemer, herunder primeert det serotonerge, men muligvis ogsa det noradrenerge,
dopaminerge, histaminerge, acetylcholinerge, GABAerge og glutaminerge system. Denne
multimodale aktivitet anses for at veere ansvarlig for vortioxetins antidepressive og anxiolytika-
lignende virkning og den forbedring af den kognitive funktion, indleering og hukommelse, som er
observeret i dyrestudier af vortioxetin. Det er dog endnu uafklaret, hvorledes pavirkningen af den
enkelte receptor bidrager til den observerede farmakodynamiske profil, og der ber udvises forsigtighed
med at ekstrapolere data direkte fra dyr til mennesker.

Hos mennesker er der udfert to studier med positron-emissiontomografi (PET-studier) med 5-HT-
transporterligander (''C-MADAM eller ''C-DASB) for at kvantificere 5-HT-transporterbindingen i
hjernen ved forskellige dosisniveauer. Den gennemsnitlige binding af 5-HT-transporterer i raphe
nuclei var ca. 50 % ved 5 mg/dag, 65 % ved 10 mg/dag, mens de steg til over 80 % ved 20 mg/dag.

Klinisk virkning og sikkerhed

Vortioxetins effekt og sikkerhed er undersegt i et klinisk program, der omfattede over 6.700 patienter,
hvoraf over 3.700 blev behandlet med vortioxetin i korttidsstudier (<12 uger) af moderate til svare
depressive episoder. Der blev udfert 12 dobbeltblindede, placebokontrollerede 6- eller 8-ugers studier
med fast dosering for at undersege vortioxetins korttidseffekt pa moderate til sveere depressive
episoder hos voksne (herunder @ldre). Vortioxetins virkning blev pavist med mindst én dosisgruppe i
9 af de 12 studier, som viste en forskel pa mindst 2 point i forhold til placebo pA MADRS-skalaen
(Montgomery and Asberg Depression Rating Scale) eller den samlede score pd Hamiltons
depressionsskala med 24 punkter (HAM-D»4). Den kliniske relevans af dette blev yderligere
understottet af andelen med respons eller remission og forbedret score pa CGI-1 (Clinical Global
Impression — Global Improvement). Effekten af vortioxetin steg med stigende doser.

Effekten i de enkelte studier blev understettet af metaanalysen (MMRM) af gennemsnitsendringen fra
baseline 1 den samlede MADRS-score i uge 6/8 i de kortvarige, placebokontrollerede studier hos
voksne. | metaanalysen var den samlede gennemsnitsforskel fra placebo statistisk signifikant pa tveers
af studierne: -2,3 point (p=0,007); -3,6 point (p<0,001) og -4,6 point (p<0,001) for hhv. 5, 10 og 20
mg/dag. 15 mg/dag administrationen adskilte sig ikke fra placebo i metaanalysen, men
gennemsnitsforskellen fra placebo var -2,6 point. Effekten af vortioxetin er understettet af den poolede
respondentanalyse, hvor procentdelen af responderende varierede fra 46 % til 49 % for vortioxetin 1
forhold til 34 % for placebo (p<0,01); NRI-analyse).
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Endvidere blev der vist virkning af vortioxetin pa et bredt udvalg af depressive symptomer (vurderet
som bedring i scoren for alle de enkelte punkter pA MADRS) i dosisomradet 5-20 mg/dag.

Effekten af vortioxetin 10 og 20 mg/dag versus agomelatin 25 og 50 mg/dag blev derudover vist i et
12-ugers dobbeltblindet, sammenlignende studie med fleksibel dosis hos patienter med moderate til
svaere depressive episoder. Vortioxetin var statistisk signifikant bedre end agomelatin mélt pa
forbedring i den samlede MADRS-score. Den kliniske relevans af dette blev understettet af andelen af
patienter med respons og remission og forbedring pa CGI-I.

Vedligeholdelse

Et studie, der undersagte forebyggelse af recidiv, paviste fastholdelse af den antidepressive effekt.
Patienter i remission efter en initial 12-ugers periode med dben behandling med vortioxetin blev
randomiseret dobbeltblindet til vortioxetin 5 eller 10 mg/dag eller placebo og observeret for recidiv i
en periode pa mindst 24 uger (24 til 64 uger). Vortioxetin var bedre (p=0,004) end placebo, hvad angar
det primeere effektmal, tid til recidiv af moderat til svaere depressiv episode, med en hazard ratio pa
2,0. Saledes var risikoen for recidiv dobbelt sa hgj i placebogruppen som i gruppen, der fik
vortioxetin.

Aldre

I det 8-ugers dobbeltblindede, placebokontrollerede studie med fast dosering hos @&ldre depressive
patienter (i alderen >65 ar, n=452, hvoraf 156 fik vortioxetin) var vortioxetin 5 mg/dag superior i
forhold til placebo malt som bedring af totalscore pA MADRS og HAM-D,4 Effekten af vortioxetin
sammenlignet med placebo afveg med 4,7 point pa totalscore pA MADRS i uge 8 (MMRM-analyse).

Patienter med sveer depression eller med depression og mange angstsymptomer

Hos patienter med svear depression (baseline MADRS-totalscore >30) og hos patienter med depression
og mange angstsymptomer (baseline HAM-A-totalscore >20) udviste vortioxetin ogsa effekt i
korttidsstudierne hos voksne (den samlede gennemsnitsforskel fra placebo i MADRS totalscore i uge
6/8 afveg med henholdsvis 2,8-7,3 point og 3,6-7,3 point (MMRM-analyse)). I studiet kun med eldre
var vortioxetin ogsd virksomt hos disse patienter.

Opretholdelse af den antidepressive effekt blev ogsa pavist hos denne patientpopulation i
langtidsstudiet til forebyggelse af recidiv.

Virkningen af vortioxetin bedomt ud fra scoringen i DSST (the Digit Symbol Substitution Test) og
UPSA (the University of California San Diego Performance-Based Skills Assessment) (objektive mdl)
og ud fra scoringen i sporgeskemaerne PDQ (the Perceived Deficits Questionnaire) og CPFQ (the
Cognitive and Physical Functioning Questionnaire) (subjektive mdl)

Virkningen af vortioxetin (5-20 mg dagligt) pé patienter med moderate til sveere depressive episoder er
blevet undersagt i to placebokontrollerede korttidsstudier med voksne og ét med eldre.

Vortioxetin havde statistisk signifikant virkning sammenlignet med placebo i DSST fra A= 1,75 (p =
0,019) til 4,26 (p <0,0001) i de to studier med voksne og A= 2,79 (p = 0,023) i studiet med eldre.
Vortioxetin adskilte sig fra placebo (p<0,05) med en standardiseret virkning pa 0,35 i meta-analyserne
(ANCOVA, LOCF) af den gennemsnitlige andring fra baseline i DSST antal af korrekte symboler i
alle tre studier. Nar der justeredes for eendring pa MADRS, viste den samlede score i meta-analyserne
af de samme studier, at vortioxetin adskilte sig fra placebo (p<0,05) med en standardiseret virkning pa
0,24.

Et studie undersegte virkningen af vortioxetin pa funktionsevnen ved hjelp af testen UPSA.
Vortioxetin adskilte sig fra placebo statistisk set med et resultat pa 8,0 point for vortioxetin i forhold til

5,1 point for placebo (p=0,0003).

I et studie var vortioxetin bedre end placebo pé subjektive mél vurderet vha. PDQ med resultater pé -
14,6 for vortioxetin og -10,5 for placebo (p=0,002). Vortioxetin adskilte sig ikke fra placebo pa
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subjektive méal vurderet vha. CPFQ med et resultat pa -8,1 for vortioxetin og -6,9 for placebo
(p=0,086).

Tolerabilitet og sikkerhed
Vortioxetins sikkerhed og tolerabilitet er pavist i dosisomradet 5-20 mg/dag i bade korttids- og
langtidsstudier. Vedrerende bivirkninger, se pkt. 4.8.

Vortioxetin ggede ikke forekomsten af insomni eller desighed sammenlignet med placebo.

I kliniske, placebokontrollerede korttids- og langtidsstudier blev potentielle seponeringssymptomer
systematisk evalueret efter abrupt seponering af vortioxetin. Der var ingen klinisk relevant forskel i
forhold til placebo i forekomsten eller arten af seponeringssymptomer efter hverken
korttidsbehandling (6-12 uger) eller langtidsbehandling (24-64 uger) med vortioxetin.

Forekomsten af selvindberettede seksuelle bivirkninger var lav og sammenlignelig med placebo i
kliniske korttids- og langtidsstudier med vortioxetin. I studier, der anvendte ASEX-skalaen (4rizona
Sexual Experience Scale), sas ingen klinisk relevant forskel i forekomsten af seksuel dysfunktion
opstéet under behandlingen (TESD), og ASEX-totalscoren viste ingen klinisk relevant forskel i
symptomerne pé seksuel dysfunktion ved en vortioxetindosis pé 5-15 mg/dag i forhold til placebo.
Ved en dosis pa 20 mg/dag sés en stigning i TESD i forhold til placebo (en forskel i forekomsten pé
14,2 %, 95 % CI [1,4; 27,0]).

Vortioxetins effekt pa seksuel funktion blev undersegt neermere i et 8-ugers dobbeltblindet,
sammenlignende studie med fleksibel dosis (n=424) versus escitalopram hos patienter, som blev
behandlet i mindst 6 uger med en SSRI (citalopram, paroxetin eller sertralin), og som havde
depressive symptomer i lav grad (CGI-S ved baseline <3) og TESD induceret af den forudgaende
SSRI-behandling. Vortioxetin 10-20 mg/dag havde statistik signifikant faerre TESD er end
escitalopram 10-20 mg/dag som malt ved endringen i samlet CSFQ-14-score (2,2 point, p=0,013) ved
uge 8. Andelen med respons var ikke signifikant forskellig i vortioxetin-gruppen (162 (74,4 %))
sammenlignet med escitalopram-gruppen (137 (66,2 %)) ved uge 8 (OR 1,5; p=0,057). Den
antidepressive virkning blev opretholdt i begge behandlingsgrupper.

I kliniske korttids- eller langtidsstudier pavirkede vortioxetin ikke legemsvagt, hjertefrekvens eller
blodtryk i forhold til placebo.

Der blev ikke observeret klinisk signifikante a&ndringer i lever- eller nyrefunktionen i kliniske studier.

Vortioxetin har ikke vist klinisk signifikant pavirkning af EKG-parametre, herunder QT-, QTc-, PR-
og QRS-intervallet, hos patienter med moderate til sveere depressive episoder. I et omfattende studie af
QTec-intervallet hos raske forsggspersoner, der fik doser pa op til 40 mg dagligt, blev der ikke
observeret potentiale for forlengelse af QTc-intervallet.

Padiatrisk population

Der blev udfert to randomiserede, dobbeltblindede, placebokontrollerede kortidsstudier af virkning og
sikkerhed med fast dosis (vortioxetin 10 mg/dag og 20 mg/dag) og aktiv reference (fluoxetin); ét hos
bern i alderen 7 til 11 &r med moderate til sveere depressive episoder og ét hos unge i alderen

12 til 17 ar med moderate til sveere depressive episoder. Studierne omfattede en 4-ugers enkeltblindet
indkeringsperiode med placebo og standardiseret psykosocial intervention (behandlede patienter i
studiet med bern N=677, studiet med unge N=777), og kun non-respondere fra indkeringsperioden
blev randomiseret (studiet med bern N=540, studiet med unge N=616).

I studiet med bern i alderen 7 til 11 ar var den gennemsnitlige virkning af de to vortioxetindoser pa
10 og 20 mg/dag ikke statistisk signifikant forskellig fra placebo pa baggrund af CDRS-R (Children’s
Depression Rating Scale-Revised) total score i uge 8, og det var den aktive reference (fluoxetin

20 mg/dag) heller ikke. De individuelle vortioxetindoser (10 og 20 mg/dag) viste heller ikke en
nominelt signifikant forskel fra placebo. Generelt svarede vortioxetins bivirkningsprofil hos bern til
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den, der ses hos voksne. Dog blev der specifikt hos bern indberettet en hyppigere forekomst af
handelser med abdominalsmerter sammenlignet med voksne. Seponering pa grund af bivirkninger var
2,0 % hos patienter behandlet med vortioxetin 20 mg/dag, 1,3 % for vortioxetin 10 mg/dag, 0,7 % for
placebo, og ingen seponeringer for fluoxetin. De hyppigst indberettede bivirkninger i de
behandlingsgrupper, der fik vortioxetin, var kvalme, hovedpine, opkastning, svimmelhed og
mavesmerter. Forekomsten af kvalme, opkastning og mavesmerter var hejere i vortioxetingrupperne
end i placebogruppen. Selvmordstanker og -adfaerd blev indberettet som bivirkninger i den 4-ugers
enkeltblindede indkeringsperiode (placebo 2/677 [0,3 %]) og i den 8-ugers behandlingsperiode
(vortioxetin 10 mg/dag 1/149 [0,7 %], placebo 1/153 [0,7 %]). Derudover blev hendelsen ikke-
specifikke aktive selvmordstanker” rapporteret i C-SSRS hos 5 patienter i lobet af den 8-ugers
behandlingsperiode (vortioxetin 20 mg/dag 1/153 [0,7 %], placebo 1/153 [0,7 %] og fluoxetin 3/82
[3,7 %]). Selvmordstanker og -adfaerd mélt med CDRS-R (Children’s Depression Rating Scale-
Revised) var ens pa tvers af behandlingsgrupperne.

I studiet med unge i alderen 12 til 17 &r var hverken vortioxetin 10 mg/dag eller 20 mg/dag statistisk
signifikant bedre end placebo pa baggrund af CDRS-R (Children’s Depression Rating Scale-Revised)
total score. Den aktive reference (fluoxetin 20 mg/dag) afveg statistisk fra placebo i CDRS-R total
score. Generelt svarede vortioxetins bivirkningsprofil hos unge til den, der ses hos voksne. Dog blev
der hos unge indberettet hyppigere forekomster af haendelser med abdominalsmerter og
selvmordstanker end hos voksne. Seponering pa grund af bivirkninger (overvejende pa grund af
selvmordstanker, kvalme og opkastning) forekom hyppigst hos patienter, der fik behandling med
vortioxetin 20 mg/dag (5,6 %), sammenlignet med vortioxetin 10 mg/dag (2,7 %), fluoxetin (3,3 %) og
placebo (1,3 %). De hyppigst indberettede bivirkninger i de behandlingsgrupper, der fik vortioxetin,
var kvalme, opkastning og hovedpine. Selvmordstanker og -adfaerd blev indberettet som bivirkninger
béade i den enkeltblindede 4-ugers indkeringsperiode (placebo 13/777 [1,7 %]) og i
behandlingsperioden pé 8 uger (vortioxetin 10 mg/dag 2/147 [1,4 %], vortioxetin 20 mg/dag 6/161
[3,7 %], fluoxetin 6/153 [3,9 %] og placebo 0/154 [0 %]). Selvmordstanker og -adfzerd som malt med
C-SSRS var ens pa tvers af behandlingsgrupperne.

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 ar) med moderate til svaere depressive
episoder (se pkt. 4.2).

Det Europziske Laegemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremlegge resultaterne af studier
med vortioxetin hos bern under 7 ar ved moderate til sveere depressive episoder (se pkt. 4.2 for
oplysninger om pa&diatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption

Vortioxetin absorberes langsomt, men effektivt efter oral administration, og maksimal
plasmakoncentration nés i lebet af 7-11 timer. Efter gentagne doser pa 5, 10 eller 20 mg/dag sés
gennemsnitsverdier for Cmax pd 9-33 ng/ml. Absolut biotilgengelighed er 75 %. Fodeindtagelse
pavirkede ikke farmakokinetikken (se pkt. 4.2).

Fordeling

Det gennemsnitlige fordelingsvolumen (Vi) er 2.600 1, hvilket indikerer betydelig ekstravaskulaer
fordeling. Vortioxetin bindes med hgj affinitet til plasmaproteiner (98-99 %), og bindingen synes at
vaere uathaengig af vortioxetins plasmakoncentration.

Biotransformation

Vortioxetin metaboliseres i omfattende grad i leveren og primart gennem oxidation katalyseret af
CYP2D6 og i mindre grad af CYP3A4/5 og CYP2C9 og efterfolgende konjugering til glukuronsyre.
Der blev ikke observeret haemmende eller inducerende virkning af vortioxetin pad CYP-isoenzymerne
CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2EI1 eller CYP3A4/5 (se
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pkt. 4.5) i legemiddel-interaktionsstudier. Vortioxetin er et svagt P-gp-substrat og en svag P-
gp-hammer.
Vortioxetins primere metabolit er farmakologisk inaktiv.

Elimination

Gennemsnitlig halveringstid og oral clearance er henholdsvis 66 timer og 33 I/time. Ca. 2/3 af
vortioxetins inaktive metabolitter udskilles i urinen og ca. 1/3 i faeces. Der udskilles kun ubetydelige
mengder vortioxetin i feeces. Steady state-plasmakoncentrationer nés i lobet af ca. 2 uger.

Linearitet/non-linearitet

Farmakokinetikken er linezer og uathaengig af tid i det undersegte dosisinterval (2,5 til 60 mg/dag).

I overensstemmelse med halveringstiden er akkumuleringsindekset 5-6, baseret pa AUCo.o41 efter
gentagne doser pa 5-20 mg/dag.

Sarlige populationer

Aldre

Hos aldre forsegspersoner (i alderen >65 ér; n=20) steg eksponeringen for vortioxetin med op til 27 %
(Cmax 0g AUC) i forhold til hos unge raske kontrolpersoner (i alderen <45 ar) efter gentagne doser pa
10 mg/dag. Den laveste virksomme dosis pa 5 mg vortioxetin en gang dagligt ber altid anvendes som
startdosis til patienter >65 ar (se pkt. 4.2), og der skal udvises forsigtighed ved ordination af doser over
10 mg vortioxetin en gang dagligt til &ldre patienter (se pkt. 4.4).

Nedsat nyrefunktion

Efter en enkelt dosis vortioxetin pd 10 mg fordrsagede nedsat nyrefunktion — estimeret i henhold til
Cockcroft-Gault-formlen (let, moderat eller sveer; n=8 pr. gruppe) — moderate stigninger i
eksponeringen (op til 30 %) sammenlignet med raske, matchende kontrolpersoner. Hos patienter med
nyresygdom i terminalfasen gik kun en lille andel af vortioxetin tabt under dialyse (AUC og Cax var
henholdsvis 13 % og 27 % lavere; n=8) efter en enkelt dosis vortioxetin pa 10 mg. Dosisjustering pa
baggrund af nyrefunktion er ikke nedvendig (se pkt. 4.2 og 4.4).

Nedsat leverfunktion

Farmakokinetikken hos patienter (N=6-8) med let, moderat eller svaert nedsat leverfunktion
(henholdsvis Child-Pugh-klasse A, B eller C) blev sammenlignet med den hos raske frivillige.
Zndringerne 1 AUC var under 10 % lavere hos patienter med let eller moderat nedsat leverfunktion og
10 % hgjere hos patienter med sveert nedsat leverfunktion. Andringerne i Cmax var under 25 % lavere i
alle grupper. Dosisjustering pa baggrund af leverfunktion er ikke nedvendig (se pkt. 4.2 og 4.4).

CYP2D6-genotyper

Plasmakoncentrationen af vortioxetin var ca. dobbelt sa hgj hos patienter med nedsat CYP2D6-
metabolisme i forhold til patienter med normal metabolisme. Co-administration af potente
CYP3A4/2C9-hemmere til patienter med nedsat CYP2D6-metabolisme kan potentielt resultere i
hgjere eksponering (se pkt. 4.5).

Hos patienter med ultrahurtig CYP2D6-metabolisme 1& plasmakoncentrationen ved vortioxetin 10
mg/dag mellem de plasmakoncentrationer, som blev opnaet med henholdsvis 5 mg/dag og 10 mg/dag
hos patienter med hurtig CYP2D6-metabolisme.

Justering af dosis kan overvejes, athengigt af den enkelte patients respons (se pkt. 4.2).

Peediatrisk population

Vortioxetins farmakokinetik hos padiatriske patienter med moderate til svare depressive episoder
efter oral administration af 5 til 20 mg én gang dagligt blev karakteriseret vha.
populationsmodelleringsanalyser baseret pa data fra et farmakokinetisk studie (7-17 &r) samt to studier
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af virkning og sikkerhed (7-17 &r). Vortioxetins farmakokinetik hos padiatriske patienter svarede til
den, der er observeret hos voksne.

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata

I de generelle toksicitetsstudier var administration af vortioxetin til mus, rotter og hunde isar
forbundet med CNS-relaterede kliniske symptomer. De omfatter spytflad (rotte og hund),
pupildilatation (hund) og to tilfeelde af kramper hos hunde i det generelle toksicitetsstudieprogram.
Der blev pavist et dosisniveau uden effekt pa tendensen til krampeanfald med en sikkerhedsmargin pa
5 ved den maksimale anbefalede terapeutiske dosis pa 20 mg/dag. Toksicitet i malorganer var
begrenset til nyrer (rotter) og lever (mus og rotter). Forandringer i nyrerne hos rotter
(glomerulonefritis, obstruktion af nyretubuli, krystallinsk materiale i nyretubuli) og i leveren hos mus
og rotter (hepatocellular hypertrofi, hepatocytnekrose, galdevejshyperplasi, krystallinsk materiale i
galdegange) forekom ved eksponeringer over 10 gange (mus) og 2 gange (rotter) den humane
eksponering ved den maksimale anbefalede terapeutiske dosis pa 20 mg/dag. Disse fund blev iser
tilskrevet obstruktion af henholdsvis nyretubuli og galdegange forarsaget af gnaverspecifikke
vortioxetin-relateret krystallinske forbindelser, og risikoen anses for at vaere lav hos mennesker.

Vortioxetin var ikke genotoksisk i en standardreekke af in vitro- og in vivo-tests.

Ud fra resultaterne fra konventionelle todrige karcinogenicitetsstudier hos mus og rotter anses
vortioxetin ikke for at indebaere en risiko for karcinogenicitet hos mennesker.

Vortioxetin pavirkede ikke rotters fertilitet, parringsadfaerd, reproduktionsorganer eller seedmorfologi
og -motilitet. Vortioxetin var ikke teratogent hos rotter og kaniner, men der er set
reproduktionstoksicitet i form af pavirkning af fosterveegt og forsinket ossifikation hos rotter ved
eksponering for mere end 10 gange den humane eksponering ved den maksimale anbefalede
terapeutiske dosis pa 20 mg/dag. Tilsvarende pavirkning sés hos kaniner ved subterapeutisk
eksponering.

I et pree- og postnatalt studie hos rotter blev vortioxetin sat i forbindelse med gget mortalitet hos
atkommet, nedsat vaegtstigning og forsinket udvikling af afkommet ved doser, der ikke medforte
toksicitet hos moderdyret, og resulterede i eksponeringer svarende til niveauet hos mennesker efter
administration af vortioxetin 20 mg/dag (se pkt. 4.6).

Vortioxetin-relaterede forbindelser blev udskilt i malken hos diegivende rotter (se pkt. 4.6).

I toksicitetsstudier hos juvenile rotter stemte alle fund relateret til behandling med vortioxetin overens
med fundene hos voksne dyr.

Miljerisikovurderingsstudier har vist, at vortioxetin har potentiale til at vaere persistent,
bioakkumulerende og toksisk for miljeet (skadeligt for fisk). Ved den anbefalede brug til patienter
anses vortioxetin imidlertid at udgere en ubetydelig risiko for vandmiljeet og landmiljeet (se pkt. 6.6).
6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjelpestoffer

Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter
Tabletkerne

Mannitol

Mikrokrystallinsk cellulose
Hydroxypropylcellulose
Natriumstivelsesglycolat (type A)
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Magnesiumstearat

Tabletovertreek

Hypromellose
Macrogol 400
Titandioxid (E171)
Jernoxid, red (E172)

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
Tabletkerne

Mannitol

Mikrokrystallinsk cellulose
Hydroxypropylcellulose
Natriumstivelsesglycolat (type A)
Magnesiumstearat

Tabletovertreek

Hypromellose
Macrogol 400
Titandioxid (E171)
Jernoxid, gul (E172)

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
Tabletkerne

Mannitol

Mikrokrystallinsk cellulose
Hydroxypropylcellulose
Natriumstivelsesglycolat (type A)
Magnesiumstearat

Tabletovertreek

Hypromellose
Macrogol 400
Titandioxid (E171)
Jernoxid, red (E172)
Jernoxid, gul (E172)

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter
Tabletkerne

Mannitol

Mikrokrystallinsk cellulose
Hydroxypropylcellulose
Natriumstivelsesglycolat (type A)
Magnesiumstearat
Tabletovertreek

Hypromellose
Macrogol 400
Titandioxid (E171)
Jernoxid, red (E172)
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6.2  Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

4 ar.

6.4 Seerlige opbevaringsforhold

Dette legemiddel kraever ingen saerlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.
6.5 Emballagetype og pakningssterrelser

Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter

Blister: Transparent PVC/PVdC/Al-blister
Pakninger a 14, 28 og 98 filmovertrukne tabletter.

Perforeret enkeltstyksblister: PVC/PVdC/aluminium.
Pakninger a 56 x 1 og 98 x 1 filmovertrukne tabletter.
Flerstykspakning med 126 (9x14) og 490 (5 x (98x1)) filmovertrukne tabletter.

Tabletbeholder af hgjdensitets-polyethylen (HDPE).
Pakninger a 100 og 200 filmovertrukne tabletter.

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
Blister: Transparent PVC/PVdC/Al-blister
Pakninger a 7, 14, 28, 56 og 98 filmovertrukne tabletter.

Perforeret enkeltstyksblister: PVC/PVdC/aluminium.
Pakninger a 56 x 1 og 98 x 1 filmovertrukne tabletter.
Flerstykspakning med 126 (9x14) og 490 (5 x (98x1)) filmovertrukne tabletter.

Tabletbeholder af hgjdensitets-polyethylen (HDPE).
Pakninger a 100 og 200 filmovertrukne tabletter.

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
Blister: Transparent PVC/PVdC/Al-blister
Pakninger a 14, 28, 56 og 98 filmovertrukne tabletter.

Perforeret enkeltstyksblister: PVC/PVdC/aluminium.
Pakninger a 56 x 1 og 98 x 1 filmovertrukne tabletter.
Flerstykspakning med 490 (5 x (98x1)) filmovertrukne tabletter.

Tabletbeholder af hajdensitets-polyethylen (HDPE).
Pakninger a 100 og 200 filmovertrukne tabletter.

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter
Blister: Transparent PVC/PVdC/Al-blister
Pakninger a 14, 28, 56 og 98 filmovertrukne tabletter.

Perforeret enkeltstyksblister: PVC/PVdC/aluminium.
Pakninger a 56 x 1 og 98 x 1 filmovertrukne tabletter.
Flerstykspakning med 126 (9x14) og 490 (5 x (98x1)) filmovertrukne tabletter.
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Tabletbeholder af hgjdensitets-polyethylen (HDPE).
Pakninger a 100 og 200 filmovertrukne tabletter.

Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.

6.6 Regler for bortskaffelse

Dette leegemiddel kan udgere en risiko for miljeet (se pkt. 5.3).

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S

Ottiliavej 9

2500 Valby

Danmark

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)
Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter

EU/1/13/891/001-007
EU/1/13/891/037-038

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/008-017
EU/1/13/891/039

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/018-026

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/027-035
EU/1/13/891/040

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste markedsferingstilladelse: 18. december 2013
Dato for seneste fornyelse: 20. november 2018

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette legemiddel findes pé Det Europaiske Leegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.
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1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 20 mg/ml orale draber, oplasning

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

En ml oplesning indeholder vortioxetinlactat (D,L) svarende til 20 mg vortioxetin (vortioxetine).
En drabe indeholder vortioxetinlactat (D,L) svarende til 1 mg vortioxetin.

Hjelpestoffer, som behandleren skal vare opmaerksom pa: En dribe indeholder 4,25 mg ethanol.

Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Orale draber, oplesning

Klar, nasten farvelgs til gullig oplesning.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Behandling af moderate til sveere depressive episoder hos voksne.
4.2 Dosering og administration

Dosering

Startdosis og den anbefalede vedligeholdelsesdosis af Brintellix er 10 mg vortioxetin en gang dagligt
til voksne under 65 ar.

Afhangigt af den enkelte patients respons kan denne dosis oges til maksimalt 20 mg vortioxetin en
gang dagligt eller nedsattes til mindst 5 mg vortioxetin en gang dagligt.

5 mg svarer til 5 dréber.

10 mg svarer til 10 dréaber.
15 mg svarer til 15 dréber.
20 mg svarer til 20 dréber.

Nér symptomerne pa depression har fortaget sig, anbefales det at fortsatte behandlingen i mindst 6
maneder for at fastholde det antidepressive respons.

Behandlingsopher

En gradvis reduktion af dosis kan overvejes for at undga forekomsten af seponeringssymptomer (se
pkt. 4.8). Der er imidlertid ikke tilstreekkelige data til at give specifikke anbefalinger til et
nedtrapningsskema for patienter, der behandles med Brintellix.
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Sarlige populationer

Aldre patienter

Den mindste virksomme dosis pa 5 mg vortioxetin en gang dagligt ber altid anvendes som startdosis
til patienter > 65 ar. Forsigtighed tilrades ved behandling af patienter > 65 ar med doser over 10 mg
vortioxetin en gang dagligt, da der kun foreligger begransede data for dette (se pkt. 4.4).

CYP-heemmere

Afhangigt af den enkelte patients respons kan det overvejes at give en lavere dosis vortioxetin, ved
samtidig behandling med potente CYP2D6-h@&mmere (f.eks. bupropion, quinidin, fluoxetin, paroxetin)
(se pkt. 4.5).

CYP-induktorer

Afhangigt af den enkelte patients respons kan det overvejes at justere dosis af vortioxetin, ved
samtidig behandling med en bred CYP-induktor (f.eks. rifampicin, carbamazepin, phenytoin) (se pkt.
4.5).

Peediatrisk population

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 &r) med moderate til sveere depressive
episoder, da virkningen ikke er pavist (se pkt. 5.1). Brintellix’ sikkerhed hos peadiatriske patienter er
beskrevet i pkt. 4.4, 4.8 og 5.1.

Nedsat nyre- eller leverfunktion
Dosisjustering er ikke nedvendig pa baggrund af nyre- eller leverfunktion (se pkt. 4.4 og 5.2).

Administration

Brintellix er til oral anvendelse.
De orale draber kan tages med eller uden samtidig fedeindtagelse.
Draberne kan blandes med vand, juice eller andre drikke uden alkohol.

Flasken skal drejes helt om. Hvis der ikke kommer draber ud, kan flasken tappes let for at starte
drdberne.

—

v/

4.3 Kontraindikationer
Overfolsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfert i pkt. 6.1.

Samtidig anvendelse af ikke-selektive monoaminoxidasehemmere (MAO-haemmere) eller selektive
MAO-A-he&mmere (se pkt. 4.5).

4.4 Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen

Padiatrisk population

Brintellix ber ikke anvendes til barn og unge i alderen 7 til 17 &r med moderate til svaere depressive
episoder, da virkningen ikke er pavist (se pkt. 5.1). Generelt svarede vortioxetins bivirkningsprofil hos
bern og unge til den, der ses hos voksne. Dog var der i padiatriske patienter en hyppigere forekomst af
handelser med abdominalsmerter og specifikt hos unge en hyppigere forekomst af selvmordstanker
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sammenlignet med voksne (se pkt. 4.8 og 5.1). I kliniske studier med bern og unge, der blev behandlet
med antidepressiva, forekom selvmordsrelateret adfzerd (selvmordsforseg og selvmordstanker) og
fjendtlighed (iser aggression, trodsighed og vrede) hyppigere i behandlingsgruppen end i
placebogruppen.

Selvmord/selvmordstanker eller klinisk forvaerring

Depression er forbundet med en eget risiko for selvmordstanker, selvdestruktive handlinger og
selvmord (selvmordsrelaterede haendelser). Denne risiko varer ved, indtil der er sket en signifikant
remission af sygdommen. Eftersom en bedring af depressionen maske ikke ses for efter flere ugers
behandling, ber patienten folges teet, indtil der kan ses bedring. Generel klinisk erfaring viser, at
selvmordsrisikoen kan gges i de tidlige stadier af remission.

Patienter med selvmordsrelaterede hendelser i anamnesen og patienter, der udviser en signifikant grad
af selvmordstanker eller selvmordsforsgg inden behandling, har sterre risiko for

selvmordstanker eller for at forsege at bega selvmord og ber felges tet under behandlingen. En
metaanalyse af placebokontrollerede kliniske studier med antidepressiva hos voksne patienter med
psykiatriske lidelser viste en eget risiko for selvmordsrelateret adfzerd hos patienter under 25 ar, der
blev behandlet med antidepressiva, sammenlignet med placebo.

Taet overvagning, isar af patienter i hgjrisikogruppe, ber ledsage den medicinske behandling

serlig ved behandlingsstart og efter dosisendring. Patienter (og deres omsorgspersoner) skal
informeres om nedvendigheden af overvagning for forekomst af en hvilken som helst klinisk
forverring, selvmordsrelateret adfaerd eller selvmords-tanker samt unormal adferd og om, at de straks
skal soge lege, hvis disse symptomer opstér.

Krampeanfald

Antidepressiva indebzarer en potentiel risiko for krampeanfald. Derfor ber behandling med vortioxetin
indledes med forsigtighed hos patienter med krampeanfald i anamnesen eller med ustabil epilepsi (se
pkt. 4.5). Behandlingen skal seponeres hos patienter, der udvikler krampeanfald, eller som far en oget
anfaldsfrekvens.

Serotonergt syndrom eller malignt neuroleptikasyndrom

Under behandling med vortioxetin kan der forekomme serotonergt syndrom eller malignt
neuroleptikasyndrom, som er potentielt livstruende tilstande. Risikoen for disse syndromer eges ved
samtidig anvendelse af serotonerge stoffer (herunder opioider og triptaner), legemidler, der heemmer
serotonins metabolisme (herunder MAO-h@&mmere), antipsykotika og andre dopaminantagonister.
Patienterne ber kontrolleres for symptomer pa serotonergt syndrom og malignt neuroleptikasyndrom
(se pkt. 4.3 0g 4.5).

Symptomerne pé et serotonergt syndrom omfatter eendringer i mental tilstand (f.eks. agitation,
hallucinationer, koma), autonom ustabilitet (f.eks. takykardi, labilt blodtryk, hypertermi),
neuromuskulare forstyrrelser (f.eks. hyperrefleksi, manglende koordination) og/eller gastrointestinale
symptomer (f.eks. kvalme, opkastning, diarré). Hvis disse symptomer opstér, skal behandlingen med
vortioxetin afbrydes med det samme og symptomatisk behandling indledes.

Mani/hypomani

Vortioxetin ber anvendes med forsigtighed til patienter med mani/hypomani i anamnesen og
seponeres, hvis patienten er pa vej ind i en manisk fase.
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Aggoression/agitation

Patienter, der behandles med antidepressiva, herunder vortioxetin, kan ogsa opleve folelser af
aggression, vrede, agitation og irritabilitet. Patientens tilstand og sygdomsstatus ber folges teet.
Patienter (og disses omsorgspersoner) skal opfordres til at sage leegehjealp, hvis der opstar
aggressiv/agiteret adfzerd eller disse tilstande forveerres.

Bledning

Bladningsforstyrrelser sdsom ekkymose, purpura og andre bledningshaendelser sdésom gastrointestinal
eller gynakologisk bladning er blevet indberettet i sjeldne tilfzlde i forbindelse med brug af
antidepressiva med serotonerg virkning, herunder vortioxetin. SSRI/SNRI kan gge risikoen for
postpartum bledning, og denne risiko kan potentielt ogsa gelde for vortioxetin (se pkt. 4.6).
Forsigtighed tilrades hos patienter, der tager antikoagulantia og/eller leegemidler med kendt pavirkning
af trombocytfunktionen [f.eks. atypiske antipsykotika og phenothiaziner, de fleste tricykliske
antidepressiva, non-steroide antiinflammatoriske leegemidler (NSAID), acetylsalicylsyre (ASA)] (se
pkt. 4.5) samt hos patienter med bledningstendens/bledningsforstyrrelser.

Hyponatrieemi

I forbindelse med brug af antidepressiva med serotonerg effekt (SSRI, SNRI) er der indberettet
sjeldne tilfeelde af hyponatrieemi, som formentlig skyldes uhensigtsmaessig produktion af antidiuretisk
hormon (SIADH-syndrom). Forsigtighed tilrades hos patienter i risikogruppe sdsom @ldre, patienter
med levercirrose eller patienter, der er i samtidig behandling med laegemidler, der kan forarsage
hyponatrieemi.

Det ber overvejes at seponere vortioxetin hos patienter med symptomatisk hyponatrieemi og
ivaerkseatte passende intervention.

Glaukom

Der er indberettet mydriasis i forbindelse med brugen af antidepressiva, herunder vortioxetin. Denne
pupiludvidende effekt kan potentielt medvirke til at indsnavre gjets vinkel, hvilket resulterer i forhejet
intraokulaert tryk og vinkellukningsglaukom. Forsigtighed tilrddes ved ordination af vortioxetin til
patienter med forhgjet intraokulert tryk eller med risiko for akut snavervinklet glaukom.

Zldre

Der foreligger begrensede data om anvendelse af Brintellix til @ldre patienter med moderate til svaere
depressive episoder. Forsigtighed tilrades derfor ved behandling af patienter > 65 &r med doser over
10 mg vortioxetin en gang dagligt (se pkt. 4.2, 4.8 og 5.2).

Nedsat nyre- eller leverfunktion

Da patienter med nedsat nyre- eller leverfunktion er sarbare, og da der foreligger begrensede data
vedrerende brugen af Brintellix i disse underpopulationer, tilrades forsigtighed ved behandling af disse
patienter (se pkt. 4.2 0og 5.2).

Indhold af hjelpestoffer
Dette leegemiddel indeholder 85 mg alkohol (ethanol 96 %) pr. ml, svarende til 10,1 % v/v.

4.5 Interaktion med andre laegemidler og andre former for interaktion

Vortioxetin metaboliseres i omfattende grad i leveren; primart gennem oxidation katalyseret af
CYP2D6 og i mindre grad af CYP3A4/5 og CYP2C9 (se pkt. 5.2).
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Andre leegemidlers potentielle pavirkning af vortioxetin

Irreversible ikke-selektive MAO-hcemmere

Pé grund af risikoen for serotonergt syndrom er vortioxetin kontraindiceret i enhver kombination med
irreversible ikke-selektive MAO-haemmere. Vortioxetin ma ikke initieres for mindst 14 dage efter
seponering af en irreversibel ikke-selektiv MAO-hammer. Vortioxetin skal seponeres mindst 14 dage
for start pa behandling med en irreversibel, ikke-selektiv MAO-hemmer (se pkt. 4.3).

Reversibel, selektiv MAO-A-hemmer (moclobemid)

Kombination af vortioxetin med en reversibel og selektiv MAO-A-haemmer som moclobemid er
kontraindiceret (se pkt. 4.3). Hvis kombination er nedvendig, skal det tillagte leegemiddel gives i
mindste dosering og under tet klinisk monitorering for serotonergt syndrom (se pkt. 4.4).

Reversibel, ikke-selektiv MAO-hemmer (linezolid)

Kombination af vortioxetin med en svag reversibel, ikke-selektiv MAO-hammer som
antibiotikummet linezolid er kontraindiceret (se pkt. 4.3). Hvis kombination er nadvendig, skal det
tillagte legemiddel gives i mindste dosering og under teet klinisk monitorering for serotonergt
syndrom (se pkt. 4.4).

Irreversible, selektive MAO-B-hcemmere (selegilin, rasagilin)

Selv om risikoen for serotonergt syndrom forventes at vere lavere med selektive MAO-B-ha&mmere
end med MAO-A-ha&mmere, skal der udvises forsigtighed ved kombination af vortioxetin og
irreversible MAO-B-hammere sdsom selegilin og rasagilin. Tat monitorering for serotonergt syndrom
er nedvendig ved samtidig brug (se pkt. 4.4).

Serotonerge leegemidler
Samtidig behandling med serotonerge leegemidler f.eks. opioider (herunder tramadol) og triptaner
(herunder sumatriptan), kan medfere serotonergt syndrom (se pkt. 4.4).

Perikon

Samtidig brug af antidepressiva med serotonerg virkning og naturlegemidler, der indeholder perikon
(Hypericum perforatum), kan medfere en gget forekomst af bivirkninger inklusive serotonergt
syndrom (se pkt. 4.4).

Leegemidler, der scenker krampetcersklen

Antidepressiva med serotonerg virkning kan saenke krampetaersklen. Forsigtighed tilrddes ved
samtidig brug af andre laegemidler, der kan saenke krampetaersklen [f.eks. antidepressiva (tricykliske,
SSRI eller SNRI), antipsykotika (phenothiaziner, thioxanthener og butyrophenoner), mefloquin,
bupropion og tramadol](se pkt. 4.4).

Elektrokonvulsiv terapi (ECT):
Der er ingen klinisk erfaring med ECT og samtidig administration af vortioxetin. Forsigtighed tilrades.

CYP2D6-hemmere

Eksponeringen for vortioxetin steg med faktor 2,3 malt som areal under kurven (AUC) ved samtidig
administration af vortioxetin 10 mg/dag og bupropion (en potent CYP2D6-ha&mmer) 150 mg to gange
dagligt i 14 dage hos raske forsggspersoner. Co-administration resulterede i en hgjere forekomst af
bivirkninger, nar bupropion blev fgjet til vortioxetin, end nér vortioxetin blev fejet til bupropion.
Afhangigt af den enkelte patients respons kan det overvejes at give en lavere dosis vortioxetin ved
tilfejelse af potente CYP2D6-haemmere (f.eks. bupropion, quinidin, fluoxetin, paroxetin) til
behandling med vortioxetin (se pkt. 4.2).

CYP3A4-heemmere, CYP2C9-heemmere og CYP2C19-heemmere

Nér vortioxetin blev tilfejet efter administration af ketoconazol (en CYP3A4/5- og P-glykoprotein-
haemmer) 400 mg/dag i 6 dage eller af fluconazol (en CYP2C9-, CYP2C19- og CYP3A4/5-h@&mmer)
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200 mg/dag i 6 dage til raske forsegspersoner, observeredes en stigning pa henholdsvis faktor 1,3 og
1,5 i AUC for vortioxetin. Dosisjustering er ikke nedvendig.

Der sés ingen heemmende virkning af 40 mg omeprazol (CYP2C19-ha&mmer) som enkeltdosis pé
vortioxetins farmakokinetiske egenskaber efter gentagne doser hos raske forsggspersoner.

Interaktioner hos patienter med nedsat CYP2D6-metabolisme

Samtidig administration af potente CYP3A4-h@&mmere (sdsom itraconazol, voriconazol,
clarithromycin, telithromycin, nefazodon, conivaptan og mange HIV-proteasehammere) og CYP2C9-
hammere (sdsom fluconazol og amiodaron) til patienter med nedsat CYP2D6-metabolisme (se pkt.
5.2) er ikke undersegt specifikt, men forventes at fore til en betydeligt oget eksponering for vortioxetin
hos denne patientgruppe sammenlignet med den moderate effekt beskrevet ovenfor. Athengigt af den
enkelte patients respons kan det overvejes at give en lavere dosis vortioxetin, hvis en steerk heemmer af
CYP3A4 eller CYP2C9 administreres samtidigt til patienter med nedsat CYP2D6-metabolisme.

CYP-induktorer

Nér en enkelt dosis pa 20 mg vortioxetin blev tilfgjet efter administration af rifampicin (en bred
induktor af CYP-isoenzymer) 600 mg/dag i 10 dage til raske forsegspersoner observeredes en
formindskelse pé 72 % i AUC for vortioxetin. Athangigt af den enkelte patients respons kan det
overvejes at justere dosis af vortioxetin, hvis en bred CYP-induktor (f.eks. rifampicin, carbamazepin,
phenytoin) fojes til behandling med vortioxetin (se pkt. 4.2).

Alkohol

Efter co-administration af en enkeltdosis af vortioxetin pa 20 mg eller 40 mg og en enkeltdosis ethanol
(0,6 g/kg) til raske forsegspersoner observeredes ingen pavirkning af hverken vortioxetins eller
ethanols farmakokinetik eller signifikant nedsettelse af kognitiv funktion sammenholdt med placebo.
Indtagelse af alkohol mé dog frarddes under antidepressiv behandling.

Acetylsalicylsyre
Hos raske forsegspersoner observeredes ingen virkning af gentagne doser acetylsalicylsyre

150 mg/dag pé farmakokinetikken efter gentagne doser vortioxetin.

Vortioxetins potentielle pavirkning af andre laegemidler

Antikoagulantia og trombocytheemmende leegemidler

Der sés ingen signifikante pavirkninger ssmmenholdt med placebo af INR, protrombin eller plasma
R-/S-warfarin efter administration af gentagne doser vortioxetin sammen med stabile doser warfarin
hos raske forsegspersoner. Der sés heller ingen signifikant hemmende virkning pa
trombocytaggregation eller farmakokinetikken af acetylsalicylsyre eller salicylsyre sammenholdt med
placebo, nar acetylsalicylsyre 150 mg/dag blev administreret til raske forsagspersoner efter gentagne
doser vortioxetin. Der ber dog udvises forsigtighed, nar vortioxetin kombineres med orale
antikoagulantia, trombocytheemmende leegemidler eller smertestillende leegemidler (f.eks.
acetylsalicylsyre (ASA) eller NSAID), da den potentielle risiko for bladninger, der kan henfores til en
farmakodynamisk interaktion (se pkt. 4.4), kan vere oget.

CYP-substrater
In vitro udviste vortioxetin ikke relevant potentiale pd hemning eller induktion af CYP-isoenzymer
(se pkt. 5.2).

Efter gentagne doser vortioxetin til raske forsegspersoner sas der ikke hemmende virkninger pa CYP-
isoenzymerne CYP2C19 (omeprazol, diazepam), CYP3A4/5 (ethinylestradiol, midazolam), CYP2B6
(bupropion), CYP2C9 (tolbutamid, S-warfarin), CYP1A2 (caffein) eller CYP2D6 (dextromethorphan).

Der sés ingen farmakodyanamiske interaktioner. Der sas ingen signifikant nedsattelse af den
kognitive funktion i forhold til placebo efter samtidig administration af vortioxetin og en enkelt dosis
diazepam pé 10 mg. Der sés ingen signifikant pavirkning i forhold til placebo af niveauet af
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kenshormoner efter co-administration af vortioxetin og et oralt kontraceptivum af kombinationstypen
(ethinylestradiol 30 pg/ levonorgestrel 150 pg).

Lithium, tryptophan

Der sas ingen klinisk relevant effekt efter administration af gentagne doser vortioxetin til raske
forsegspersoner, eksponeret for lithium ved steady state. Der foreligger dog rapporter om forstaerket
virkning, hvis der samtidig gives antidepressiva med serotonerg virkning og lithium eller tryptophan,
og forsigtighed tilrades derfor ved samtidig brug af vortioxetin og disse leegemidler.

Interferens med urinbaserede narkotikatests

Der findes indberetninger om falsk positive resultater i enzymimmunanalyser for metadon i urin hos
patienter, som har taget vortioxetin. Der skal udvises forsigtighed ved fortolkningen af positive
resultater fra urinbaserede narkotikatests, og bekraftelse ved hjelp af en alternativ analyseteknik
(f.eks. kromatografiske metoder) ber overvejes.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Graviditet

Der er utilstreekkelige data fra anvendelse af vortioxetin til gravide kvinder.
Dyrestudier har vist reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3).

Folgende symptomer kan forekomme hos nyfedte, hvis medre har taget serotonerge leegemidler sidst i
graviditeten: vejrtrekningsbesveer, cyanose, apng, krampeanfald, ustabil temperatur, besvaer med at
spise, opkastning, hypoglykami, hypertoni, hypotoni, hyperrefleksi, tremor, spjaetten, irritabilitet,
letargi, konstant grad, desighed og sevnbesvar. Disse symptomer kan enten skyldes
abstinenssymptomer eller overdreven serotonerg aktivitet. I de fleste tilfaelde indtraf disse
komplikationer umiddelbart eller kort tid (<24 timer) efter fedslen.

Epidemiologiske data tyder pa, at brug af SSRI-antidepressiva under graviditet, iser sidst i
graviditeten, kan gge risikoen for persisterende pulmonal hypertension hos den nyfedte (PPHN). Selv
om ingen studier har undersggt forbindelsen mellem PPHN og behandling med vortioxetin, kan en
potentiel risiko ikke udelukkes i betragtning af den beslaegtede virkningsmekanisme (ogning af
serotoninkoncentrationer).

Brintellix ber kun gives til gravide kvinder, hvis de forventede fordele for moderen opvejer de mulige
risici for fosteret.

Observationsdata giver evidens for gget risiko (mindre end en fordobling) for postpartum blgdning
efter eksponering for en SSRI eller SNRI i méneden forud for fedslen. Der er ikke foretaget studier af

sammenhangen mellem vortioxetinbehandling og postpartum bledning, men der er en potentiel risiko
i betragtning af den pageldende virkningsmekanisme (se pkt. 4.4).

Amning

De tilgeengelige data fra dyrestudier viser, at vortioxetin/dets metabolitter udskilles i maelk. Det
forventes, at vortioxetin udskilles i human melk (se pkt. 5.3).

En risiko for det ammende barn kan derfor ikke udelukkes.

Det skal besluttes, om amning skal ophere eller behandling med Brintellix seponeres/undgas, idet der
tages hajde for fordelene ved amning for barnet i forhold til de terapeutiske fordele for moderen.
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Fertilitet

Fertilitetsstudier af vortioxetin hos han- og hunrotter viste ingen pavirkning af fertilitet, seedkvalitet
eller parringsadfeerd (se pkt. 5.3).

Der er indberettet tilfaelde af reversibel pavirkning af seedkvaliteten hos mennesker for beslaegtede
antidepressiva (SSRI). Pavirkning af human fertilitet er endnu ikke observeret.

4.7  Virkning pa evnen til at fere motorkeretej og betjene maskiner

Brintellix pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner.
Da bivirkninger som svimmelhed er blevet rapporteret, ber patienterne imidlertid udvise forsigtighed,
nér de forer motorkeretoj eller betjener farlige maskiner - is@r ved behandlingsstart og dosis@ndring.

4.8 Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofilen

Den hyppigste bivirkning var kvalme.

Bivirkninger opstillet i tabelform

Bivirkninger er anfert nedenfor i henhold til felgende konvention: meget almindelig (>1/10),
almindelig (>1/100 til <1/10), ikke almindelig (>=1/1.000 til < 1/100), sjeelden (=1/10.000 til <1/1.000),
meget sjelden (<1/10.000) og ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhdndenvarende data). Listen er
baseret pa information fra kliniske studier og erfaring efter markedsferingen.
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administrationsstedet

SYSTEMORGANKLASSE HYPPIGHED BIVIRKNINGER
Immunsystemet Ikke kendt* Anafylaktisk reaktion
Det endokrine system Ikke kendt* Hyperprolactinaemi, i en reekke
tilfeelde i forbindelse med
galaktoré
Metabolisme og ernring Ikke kendt* Hyponatrizemi
Psykiske forstyrrelser Almindelig Unormale drgmme
Ikke almindelig Hallucinationer
Ikke kendt* Insomni
Agitation, aggression (se pkt. 4.4)
Nervesystemet Almindelig Svimmelhed
Ikke almindelig Tremor
Ikke kendt* Serotonergt syndrom,
Hovedpine
akatisi,
bruxisme,
trismus,
uro i benene (restless legs
syndrome)
Ojne Ikke almindelig Sleret syn
Sjeelden Mydriasis (som kan fere til akut
snevervinklet glaukom — se
pkt. 4.4)
Vaskulare sygdomme Ikke almindelig Flushing
Ikke kendt* Bledning (herunder kontusion,
ekkymose, epistaxis,
gastrointestinal eller vaginal
blgdning)
Mave-tarm-kanalen Meget almindelig | Kvalme
Almindelig Diarré,
obstipation,
opkastning,
dyspepsi
Hud og subkutane vaev Almindelig Prutitus, herunder generaliseret
pruritus,
hyperhidrose
Ikke almindelig Natlige svedudbrud
Ikke kendt* Angiogdem,
Urticaria
Udslat
Almene symptomer og reaktioner pé Ikke kendt* Seponeringssyndrom

* P4 grundlag af udvalgte tilfeelde efter markedsfering

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Kvalme

Kvalme var saedvanligvis let eller moderat og indtradte i lobet af de forste to behandlingsuger.
Bivirkningerne var sedvanligvis forbigaende og medforte normalt ikke seponering. Gastrointestinale
bivirkninger sdsom kvalme optradte hyppigere hos kvinder end hos maend.

Aldre patienter

Ved doser >10 mg vortioxetin en gang dagligt var seponeringsraten i studierne hgjere for patienter
>65 ar. Ved doser pa 20 mg vortioxetin en gang dagligt var forekomsten af kvalme og obstipation
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hgjere hos patienter >65 é&r (henholdsvis 42 % og 15 %) end hos patienter <65 &r (henholdsvis 27 % og
4 %) (se pkt. 4.4).

Seksuel dysfunktion

I de kliniske studier blev seksuel dysfunktion vurderet ved hjelp af ASEX-skalaen (Arizona Sexual
Experience Scale). Ved doser pa 5-15 mg sas ingen afvigelser fra placebo, hvorimod en dosis pa

20 mg vortioxetin var forbundet med en hgjere frekvens af seksuel dysfunktion (TESD) (se pkt. 5.1).
Efter markedsferingen er der indberettet tilfeelde af seksuel dysfunktion med doser af vortioxetin pa
under 20 mg.

Klasseeffekt

Epidemiologiske studier hovedsageligt udfert hos patienter pa 50 ar og opefter, viser en foreget risiko
for knoglebrud hos patienter i behandling med farmakologisk beslaegtede antidepressiva (SSRI’er eller
TCA’er). Mekanismen bag dette er ukendt, og det vides ikke, om denne risiko ogsé er relevant for
vortioxetin.

Peediatrisk population

I alt 304 bern i alderen 7 til 11 &r og 308 unge i alderen 12 til 17 & med moderate til svaere depressive
episoder blev behandlet med vortioxetin i henholdsvis to dobbeltblindede, placebokontrollerede
studier. Generelt svarede vortioxetins bivirkningsprofil hos bern og unge til den, der observeres hos
voksne. Dog var der specifikt hos unge en hyppigere forekomst af heendelser med abdominalsmerter
og selvmordstanker sammenlignet med voksne (se pkt. 5.1).

Der blev udfort to &bne langvarige forlengelsesstudier med vortioxetindoser pa 5 til 20 mg/dag og
med en behandlingsvarighed pa henholdsvis 6 maneder (N=662) og 18 maneder (N=94). Samlet set
var vortioxetins sikkerheds- og tolerabilitetsprofil hos den padiatriske population efter langvarig brug
sammenlignelig med, hvad der er observeret efter kortvarig brug.

Symptomer ved seponering af vortioxetin-behandling

I de kliniske studier blev seponeringssymptomer systematisk evalueret efter pludseligt opher af
vortioxetin-behandlingen. Der var ingen klinisk relevant forskel i forhold til placebo i forekomsten
eller arten af seponeringssymptomer efter behandling med vortioxetin (se pkt. 5.1). Tilfzlde, der
beskriver seponeringssymptomer, er blevet indberettet efter markedsferingen og har omfattet
symptomer sdsom svimmelhed, hovedpine, faleforstyrrelser (herunder parastesi, fornemmelsen af
elektrisk sted), sevnforstyrrelser (herunder sgvnleshed), kvalme og/eller opkastning, angst, irritabilitet,
uro, treethed og tremor. Disse symptomer kan forekomme inden for den forste uge efter seponering af
vortioxetin

Indberetning af formodede bivirkninger

Naér leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger labende
overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfort i

Appendiks V.

4.9 Overdosering

Indtagelse af vortioxetin i kliniske studier inden for dosisomradet 40 mg -75 mg har medfert
forsteerkning af folgende bivirkninger: kvalme, postural svimmelhed, diarré, abdominalgener,
generaliseret pruritus, desighed og flushing.

Erfaringen efter markedsferingen vedrerer hovedsageligt overdosering pa op til 80 mg. I sterstedelen
af tilfeeldene blev ingen symptomer eller milde symptomer rapporteret. De hyppigst rapporterede
symptomer var kvalme og opkastning.
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Der er begrenset erfaring med overdosering af vortioxetin over 80 mg. Efter doseringer, der er mange
gange hgjere end det terapeutiske dosisomréde, er tilfeelde af krampeanfald og serotonergt syndrom
blevet rapporteret.

Overdosering ber handteres med behandling af de kliniske symptomer og passende monitorering.
Opfolgning pa specialafdeling anbefales.

5.  FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Psykoanaleptika: Andre antidepressiva, ATC-kode: NO6AX26

Virkningsmekanisme

Vortioxetins virkningsmekanisme menes at hange sammen med dets direkte modulering af serotonerg
receptoraktivitet og h&mning af serotonin- (5-HT-) transporteren. Praekliniske data indikerer, at
vortioxetin er en 5-HTs-, 5-HT7- og 5-HT p-receptorantagonist, en partiel 5-HTg-receptoragonist, en
5-HTa-receptoragonist og en heemmer af 5-HT-transporteren, hvilket forer til modulering af flere
neurotransmittersystemer, herunder primeert det serotonerge, men muligvis ogsa det noradrenerge,
dopaminerge, histaminerge, acetylcholinerge, GABAerge og glutaminerge system. Denne
multimodale aktivitet anses for at veere ansvarlig for vortioxetins antidepressive og anxiolytika-
lignende virkning og den forbedring af den kognitive funktion, indleering og hukommelse, som er
observeret i dyrestudier af vortioxetin. Det er dog endnu uafklaret, hvorledes pavirkningen af den
enkelte receptor bidrager til den observerede farmakodynamiske profil, og der ber udvises forsigtighed
med at ekstrapolere data direkte fra dyr til mennesker.

Hos mennesker er der udfert to studier med positron-emissiontomografi (PET-studier) med 5-HT-
transporterligander (''C-MADAM eller ''C-DASB) for at kvantificere 5-HT-transporterbindingen i
hjernen ved forskellige dosisniveauer. Den gennemsnitlige binding af 5-HT-transporterer i raphe
nuclei var ca. 50 % ved 5 mg/dag, 65 % ved 10 mg/dag, mens de steg til over 80 % ved 20 mg/dag.

Klinisk virkning og sikkerhed

Vortioxetins effekt og sikkerhed er undersegt i et klinisk program, der omfattede over 6.700 patienter,
hvoraf over 3.700 blev behandlet med vortioxetin i korttidsstudier (<12 uger) af moderate til svare
depressive episoder. Der blev udfert 12 dobbeltblindede, placebokontrollerede 6- eller 8-ugers studier
med fast dosering for at undersege vortioxetins korttidseffekt pa moderate til sveere depressive
episoder hos voksne (herunder &ldre). Vortioxetin virkning blev pavist med mindst én dosisgruppe i
9 af de 12 studier, som viste en forskel pa mindst 2-point i forhold til placebo pA MADRS-skalaen
(Montgomery and Asberg Depression Rating Scale) eller den samlede score pd Hamiltons
depressionsskala med 24 punkter (HAM-D»4). Den kliniske relevans af dette blev yderligere
understottet af andelen med respons eller remission og forbedret score pa CGI-1 (Clinical Global
Impression — Global Improvement). Effekten af vortioxetin steg med stigende doser.

Effekten i de enkelte studier blev understettet af metaanalysen (MMRM) af gennemsnitsendringen fra
baseline 1 den samlede MADRS-score i uge 6/8 i de kortvarige, placebokontrollerede studier hos
voksne. | metaanalysen var den samlede gennemsnitsforskel fra placebo statistisk signifikant pa tveers
af studierne: -2,3 point (p=0,007); -3,6 point (p<0,001) og -4,6 point (p<0,001) for hhv. 5, 10 og 20
mg/dag. 15 mg/dag administrationen adskilte sig ikke fra placebo i metaanalysen, men
gennemsnitsforskellen fra placebo var -2,6 point. Effekten af vortioxetin er understettet af den poolede
respondentanalyse, hvor procentdelen af responderende varierede fra 46 % til 49 % for vortioxetin 1
forhold til 34 % for placebo (p<0,01); NRI-analyse).
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Endvidere blev der vist virkning af vortioxetin pa et bredt udvalg af depressive symptomer (vurderet
som bedring i scoren for alle de enkelte punkter pA MADRS) i dosisomradet 5-20 mg/dag.

Effekten af vortioxetin 10 og 20 mg/dag versus agomelatin 25 og 50 mg/dag blev derudover vist i et
12-ugers dobbeltblindt, sammenlignende studie med fleksibel dosis hos patienter med moderate til
svaere depressive episoder. Vortioxetin var statistisk signifikant bedre end agomelatin mélt pa
forbedring i den samlede MADRS-score. Den kliniske relevans af dette blev understettet af andelen af
patienter med respons og remission og forbedring pa CGI-I.

Vedligeholdelse

Et studie, der undersagte forebyggelse af recidiv, paviste fastholdelse af den antidepressive effekt.
Patienter i remission efter en initial 12-ugers periode med &ben behandling med vortioxetin blev
randomiseret dobbeltblindet til vortioxetin 5 eller 10 mg/dag eller placebo og observeret for recidiv i
en periode pa mindst 24 uger (24 til 64 uger). Vortioxetin var bedre (p=0,004) end placebo, hvad angar
det primeere effektmal, tid til recidiv af moderat til svaere depressiv episode, med en hazard ratio pa
2,0. Saledes var risikoen for recidiv dobbelt sé hgj i1 placebogruppen som i gruppen, der fik
vortioxetin.

Aldre

I det 8-ugers dobbeltblindede, placebokontrollerede studie med fast dosering hos @&ldre depressive
patienter (i alderen >65 ar, n=452, hvoraf 156 fik vortioxetin) var vortioxetin 5 mg/dag superior i
forhold til placebo malt som bedring af totalscore pA MADRS og HAM-D»4. Effekten af vortioxetin
sammenlignet med placebo afveg med 4,7 point pa totalscore pA MADRS i uge 8 (MMRM-analyse).

Patienter med sveer depression eller med depression og mange angstsymptomer

Hos patienter med svar depression (baseline MADRS-totalscore >30) og hos patienter med depression
og mange angstsymptomer (baseline HAM-A-totalscore >20) udviste vortioxetin ogsa effekt i
korttidsstudierne hos voksne (den samlede gennemsnitsforskel fra placebo i MADRS totalscore i uge
6/8 afveg med henholdsvis 2,8-7,3 point og 3,6-7,3 point (MMRM-analyse)). I studiet kun med eldre
var vortioxetin ogsé virksomt hos disse patienter.

Opretholdelse af den antidepressive effekt blev ogsa pavist hos denne patientpopulation i
langtidsstudiet til forebyggelse af recidiv.

Virkningen af vortioxetin bedomt ud fra scoringen i DSST (the Digit Symbol Substitution Test) og
UPSA (the University of California San Diego Performance-Based Skills Assessment) (objektive mdl)
og ud fra scoringen i sporgeskemaerne PDQ (the Perceived Deficits Questionnaire) og CPFQ (the
Cognitive and Physical Functioning Questionnaire) (subjektive mdl)

Virkningen af vortioxetin (5-20 mg dagligt) pa patienter med moderate til sveere depressive episoder er
blevet undersagt i to placebokontrollerede korttidsstudier med voksne og ét med eldre.

Vortioxetin havde statistisk signifikant virkning sammenlignet med placebo i DSST fra A=1,75 (p =
0,019) til 4,26 (p <0,0001) i de to studier med voksne og A= 2,79 (p = 0,023) i studiet med eldre.
Vortioxetin adskilte sig fra placebo (p<0,05) med en standardiseret virkning pa 0,35 i meta-analyserne
(ANCOVA, LOCF) af den gennemsnitlige &ndring fra baseline i DSST antal af korrekte symboler i
alle tre studier. Nar der justeredes for eendring pa MADRS, viste den samlede score i meta-analyserne
af de samme studier, at vortioxetin adskilte sig fra placebo (p<0,05) med en standardiseret virkning pa
0,24.

Et studie undersggte virkningen af vortioxetin pé funktionsevnen ved hjelp af testen UPSA.
Vortioxetin adskilte sig fra placebo statistisk set med et resultat pa 8,0 point for vortioxetin i forhold til
5,1 point for placebo (p=0,0003).

I et studie var vortioxetin bedre end placebo pé subjektive mél vurderet vha. PDQ med resultater pé -
14,6 for vortioxetin og -10,5 for placebo (p=0,002). Vortioxetin adskilte sig ikke fra placebo pa
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subjektive méal vurderet vha. CPFQ med et resultat pa -8,1 for vortioxetin og -6,9 for placebo
(p=0,086).

Tolerabilitet og sikkerhed

Vortioxetins sikkerhed og tolerabilitet er pavist i dosisomradet 5-20 mg/dag i bade korttids- og
langtidsstudier. Vedrerende bivirkninger, — se pkt. 4.8.

Vortioxetin ggede ikke forekomsten af insomni eller desighed sammenlignet med placebo.

I kliniske, placebokontrollerede korttids- og langtidsstudier blev potentielle seponeringssymptomer
systematisk evalueret efter abrupt seponering af vortioxetin. Der var ingen klinisk relevant forskel i
forhold til placebo i forekomsten eller arten af seponeringssymptomer efter hverken
korttidsbehandling (6-12 uger) eller langtidsbehandling (24-64 uger) med vortioxetin.

Forekomsten af selvindberettede seksuelle bivirkninger var lav og sammenlignelig med placebo i
kliniske korttids- og langtidsstudier med vortioxetin. I studier, der anvendte ASEX-skalaen (4rizona
Sexual Experience Scale), sas ingen klinisk relevant forskel i forekomsten af seksuel dysfunktion
opstéet under behandlingen (TESD), og ASEX-totalscoren viste ingen klinisk relevant forskel i
symptomerne pa seksuel dysfunktion ved en vortioxetindosis pa 5-15 mg/dag i forhold til placebo.
Ved en dosis pa 20 mg/dag sés en stigning i TESD i forhold til placebo (en forskel i forekomsten pé
14,2 %, 95 % CI [1,4; 27,0]).

Vortioxetins effekt pa seksuel funktion blev undersegt neermere i et 8-ugers dobbeltblindet,
sammenlignende studie med fleksibel dosis (n=424) versus escitalopram hos patienter, som blev
behandlet i mindst 6 uger med en SSRI (citalopram, paroxetin eller sertralin), og som havde
depressive symptomer i lav grad (CGI-S ved baseline <3) og TESD induceret af den forudgaende
SSRI-behandling. Vortioxetin 10-20 mg/dag havde statistik signifikant feerre TESD’er end
escitalopram 10-20 mg/dag som malt ved @ndringen i samlet CSFQ-14-score (2,2 point, p=0,013) ved
uge 8. Andelen med respons var ikke signifikant forskellig i vortioxetin-gruppen (162 (74,4 %))
sammenlignet med escitalopram-gruppen (137 (66,2 %)) ved uge 8 (OR 1,5; p=0,057). Den
antidepressive virkning blev opretholdt i begge behandlingsgrupper.

I kliniske korttids- eller langtidsstudier pavirkede vortioxetin ikke legemsvaegt, hjertefrekvens eller
blodtryk i forhold til placebo.

Der blev ikke observeret klinisk signifikante @ndringer i lever- eller nyrefunktionen i kliniske studier.

Vortioxetin har ikke vist klinisk signifikant pavirkning af EKG-parametre, herunder QT-, QTc-, PR-
og QRS-intervallet, hos patienter med moderate til svaere depressive episoder. I et omfattende studie af
QTc-intervallet hos raske forsegspersoner, der fik doser pé op til 40 mg dagligt, blev der ikke
observeret potentiale for forlengelse af QTc-intervallet.

Peediatrisk population

Der blev udfert to randomiserede, dobbeltblindede, placebokontrollerede korttidsstudier af virkning og
sikkerhed med fast dosis (vortioxetin 10 mg/dag og 20 mg/dag) og aktiv reference (fluoxetin); ét hos
bern i alderen 7 til 11 &r med moderate til sveere depressive episoder og ét hos unge i alderen

12 til 17 ar med moderate til sveere depressive episoder. Studierne omfattede en 4-ugers enkeltblindet
indkeringsperiode med placebo og standardiseret psykosocial intervention (behandlede patienter i
studiet med bern N=677, studiet med unge N=777), og kun non-respondere fra indkeringsperioden
blev randomiseret (studiet med bern N=540, studiet med unge N=616).

I studiet med bern i alderen 7 til 11 ar var den gennemsnitlige virkning af de to vortioxetindoser pa
10 og 20 mg/dag ikke statistisk signifikant forskellig fra placebo pa baggrund af CDRS-R (Children’s
Depression Rating Scale-Revised) total score i uge 8, og det var den aktive reference (fluoxetin

20 mg/dag) heller ikke. De individuelle vortioxetindoser (10 og 20 mg/dag) viste heller ikke en
nominelt signifikant forskel fra placebo. Generelt svarede vortioxetins bivirkningsprofil hos bern til
den, der ses hos voksne. Dog blev der specifikt hos bern indberettet en hyppigere forekomst af
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handelser med abdominalsmerter sammenlignet med voksne. Seponering pa grund af bivirkninger var
2,0 % hos patienter behandlet med vortioxetin 20 mg/dag, 1,3 % for vortioxetin 10 mg/dag, 0,7 % for
placebo, og ingen seponeringer for fluoxetin. De hyppigst indberettede bivirkninger i de
behandlingsgrupper, der fik vortioxetin, var kvalme, hovedpine, opkastning, svimmelhed og
mavesmerter. Forekomsten af kvalme, opkastning og mavesmerter var hgjere i vortioxetingrupperne
end i placebogruppen. Selvmordstanker og -adfaerd blev indberettet som bivirkninger i den 4-ugers
enkeltblindede indkeringsperiode (placebo 2/677 [0,3 %]) og i den 8-ugers behandlingsperiode
(vortioxetin 10 mg/dag 1/149 [0,7 %], placebo 1/153 [0,7 %]). Derudover blev hendelsen ikke-
specifikke aktive selvmordstanker” rapporteret i C-SSRS hos 5 patienter i lgbet af den 8-ugers
behandlingsperiode (vortioxetin 20 mg/dag 1/153 [0,7 %], placebo 1/153 [0,7 %] og fluoxetin 3/82
[3,7 %]). Selvmordstanker og -adfaerd malt med CDRS-R (Children’s Depression Rating Scale-
Revised) var ens pa tvers af behandlingsgrupperne.

I studiet med unge i alderen 12 til 17 &r var hverken vortioxetin 10 mg/dag eller 20 mg/dag statistisk
signifikant bedre end placebo pa baggrund af CDRS-R (Children’s Depression Rating Scale Revised)
total score. Den aktive reference (fluoxetin 20 mg/dag) afveg statistisk fra placebo i CDRS-R total
score. Generelt svarede vortioxetins bivirkningsprofil hos unge til den, der ses hos voksne. Dog blev
der hos unge indberettet hyppigere forekomster af heendelser med abdominalsmerter og
selvmordstanker end hos voksne. Seponering pa grund af bivirkninger (overvejende pa grund af
selvmordstanker, kvalme og opkastning) forekom hyppigst hos patienter, der fik behandling med
vortioxetin 20 mg/dag (5,6 %), sammenlignet med vortioxetin 10 mg/dag (2,7 %), fluoxetin (3,3 %) og
placebo (1,3 %). De hyppigst indberettede bivirkninger i de behandlingsgrupper, der fik vortioxetin,
var kvalme, opkastning og hovedpine. Selvmordstanker og -adfaerd blev indberettet som bivirkninger
bade i den enkeltblindede 4-ugers indkeringsperiode (placebo 13/777 [1,7 %]) og i
behandlingsperioden pé 8 uger (vortioxetin 10 mg/dag 2/147 [1,4 %], vortioxetin 20 mg/dag 6/161
[3,7 %], fluoxetin 6/153 [3,9 %] og placebo 0/154 [0 %]). Selvmordstanker og -adfzerd som malt med
C-SSRS var ens pa tvers af behandlingsgrupperne.

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 ar) moderate til sveere depressive
episoder (se pkt. 4.2).

Det Europ=ziske Laegemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremlegge resultaterne af studier
med vortioxetin hos bern under 7 ar ved moderate til sveere depressive episoder (se pkt. 4.2 for
oplysninger om padiatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption

Vortioxetin absorberes langsomt, men effektivt efter oral administration, og maksimal
plasmakoncentration nés i lebet af 7-11 timer. Efter gentagne doser pa 5, 10 eller 20 mg/dag sés
gennemsnitsvardier for Cmax pa 9-33 ng/ml. Absolut biotilgangelighed er 75 %. Fadeindtagelse
pavirkede ikke farmakokinetikken (se pkt. 4.2).

Fordeling

Det gennemsnitlige fordelingsvolumen (V) er 2.600 1, hvilket indikerer betydelig ekstravaskulaer
fordeling. Vortioxetin bindes med hgj affinitet til plasmaproteiner (98-99 %), og bindingen synes at
veere uathaengig af vortioxetins plasmakoncentration.

Biotransformation

Vortioxetin metaboliseres i omfattende grad i leveren og primert gennem oxidation katalyseret af
CYP2D6 og i mindre grad af CYP3A4/5 og CYP2C9 og efterfalgende konjugering til glukuronsyre.

Der blev ikke observeret haemmende eller inducerende virkning af vortioxetin pad CYP-isoenzymerne
CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E] eller CYP3A4/5 (se
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pkt. 4.5) i legemiddelinteraktionsstudier. Vortioxetin er et svagt P-gp-substrat og en svag P-
gp-hammer.
Vortioxetins primere metabolit er farmakologisk inaktiv.

Elimination

Gennemsnitlig halveringstid og oral clearance er henholdsvis 66 timer og 33 I/time. Ca. 2/3 af
vortioxetins inaktive metabolitter udskilles i urinen og ca. 1/3 i faeces. Der udskilles kun ubetydelige
mengder vortioxetin i feeces. Steady state-plasmakoncentrationer nés i lobet af ca. 2 uger.

Linearitet/non-linearitet

Farmakokinetikken er linezer og uathaengig af tid i det undersegte dosisinterval (2,5 til 60 mg/dag).

I overensstemmelse med halveringstiden er akkumuleringsindekset 5-6, baseret pa AUCo.o41 efter
gentagne doser pa 5-20 mg/dag.

Serlige populationer

Aldre

Hos xldre forsegspersoner (i alderen >65 ar; n=20) steg eksponeringen for vortioxetin med op til 27 %
(Cmax 0g AUC) i forhold til hos unge raske kontrolpersoner (i alderen <45 &r) efter gentagne doser pa
10 mg/dag. Den laveste virksomme dosis pa 5 mg vortioxetin en gang dagligt ber altid anvendes som
startdosis til patienter >65 ar (se pkt. 4.2), og der skal udvises forsigtighed ved ordination af doser over
10 mg vortioxetin en gang dagligt til eeldre patienter (se pkt. 4.4).

Nedsat nyrefunktion

Efter en enkelt dosis vortioxetin pa 10 mg forarsagede nedsat nyrefunktion — estimeret i henhold til
Cockcroft-Gault-formlen (let, moderat eller sver; n=8 pr. gruppe) — moderate stigninger i
eksponeringen (op til 30 %) sammenlignet med raske, matchende kontrolpersoner. Hos patienter med
nyresygdom i terminalfasen gik kun en lille andel af vortioxetin tabt under dialyse (AUC og Cpax var
henholdsvis 13 % og 27 % lavere; n=8) efter en enkelt dosis vortioxetin pa 10 mg. Dosisjustering pa
baggrund af nyrefunktion er ikke nedvendig (se pkt. 4.2 og 4.4).

Nedsat leverfunktion

Farmakokinetikken hos patienter (N=6-8) med let, moderat eller svaert nedsat leverfunktion
(henholdsvis Child-Pugh-klasse A, B eller C) blev sammenlignet med den hos raske frivillige.
Andringerne i AUC var under 10 % lavere hos patienter med let eller moderat nedsat leverfunktion og
10 % hgjere hos patienter med svaert nedsat leverfunktion. Endringerne i Cnax var under 25 % lavere i
alle grupper. Dosisjustering pa baggrund af leverfunktion er ikke nedvendig (se pkt. 4.2 og 4.4).

CYP2Do6-genotyper

Plasmakoncentrationen af vortioxetin var ca. dobbelt sa hegj hos patienter med nedsat CYP2D6-
metabolisme i forhold til patienter med normal metabolisme. Co-administration af potente
CYP3A4/2C9-hammere til patienter med nedsat CYP2D6-metabolisme kan potentielt resultere i
hgjere eksponering (se pkt. 4.5).

Hos patienter med ultrahurtig CYP2D6-metabolisme 14 plasmaskoncentrationen ved vortioxetin 10
mg/dag mellem de plasmakoncentrationer, som blev opnaet med henholdsvis 5 mg/dag og 10 mg/dag
hos patienter med hurtig CYP2D6-metabolisme. Justering af dosis kan overvejes athangigt af den
enkelte patients respons (se pkt. 4.2).

Peediatrisk population

Vortioxetins farmakokinetik hos padiatriske patienter med moderate til sveere depressive episoder
efter oral administration af 5 til 20 mg én gang dagligt blev karakteriseret vha.
populationsmodelleringsanalyse baseret pa data fra et farmakokinetisk studie (7-17 &r) samt to studier
af virkning og sikkerhed (7-17 ar). Vortioxetins farmakokinetik hos padiatriske patienter svarede til
den, der er observeret hos voksne.
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5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata

I de generelle toksicitetsstudier var administration af vortioxetin til mus, rotter og hunde isar
forbundet med CNS-relaterede kliniske symptomer. De omfatter spytflad (rotte og hund),
pupildilatation (hund) og to tilfeelde af kramper hos hunde i det generelle toksicitetsstudieprogram.
Der blev pavist et dosisniveau uden effekt pa tendensen til krampeanfald med en sikkerhedsmargin pa
5 ved den maksimale anbefalede terapeutiske dosis pa 20 mg/dag. Toksicitet i malorganer var
begrenset til nyrer (rotter) og lever (mus og rotter). Forandringer i nyrerne hos rotter
(glomerulonefritis, obstruktion af nyretubuli, krystallinsk materiale i nyretubuli) og i leveren hos mus
og rotter (hepatocellular hypertrofi, hepatocytnekrose, galdevejshyperplasi, krystallinsk materiale i
galdegange) forekom ved eksponeringer over 10 gange (mus) og 2 gange (rotter) den humane
eksponering ved den maksimale anbefalede terapeutiske dosis pa 20 mg/dag. Disse fund blev iser
tilskrevet obstruktion af henholdsvis nyretubuli og galdegange forarsaget af gnaverspecifikke
vortioxetin-relateret krystallinske forbindelser, og risikoen anses for at vare lav hos mennesker.

Vortioxetin var ikke genotoksisk i en standardreekke af in vitro- og in vivo-tests.

Ud fra resultaterne fra konventionelle todrige karcinogenicitetsstudier hos mus og rotter anses
vortioxetin ikke for at indebaere en risiko for karcinogenicitet hos mennesker.

Vortioxetin pavirkede ikke rotters fertilitet, parringsadfaerd, reproduktionsorganer eller seedmorfologi
og -motilitet. Vortioxetin var ikke teratogent hos rotter og kaniner, men der er set
reproduktionstoksicitet i form af pavirkning af fosterveegt og forsinket ossifikation hos rotter ved
eksponering for mere end 10 gange den humane eksponering ved den maksimale anbefalede
terapeutiske dosis pa 20 mg/dag. Tilsvarende pavirkning sés hos kaniner ved subterapeutisk
eksponering.

I et pree- og postnatalt studie hos rotter blev vortioxetin sat i forbindelse med gget mortalitet hos
atkommet, nedsat vaegtstigning og forsinket udvikling af afkommet ved doser, der ikke medforte
toksicitet hos moderdyret, og resulterede i eksponeringer svarende til niveauet hos mennesker efter
administration af vortioxetin 20 mg/dag (se pkt. 4.6).

Vortioxetin-relaterede forbindelser blev udskilt i malken hos diegivende rotter (se pkt. 4.6).

I toksicitetsstudier hos juvenile rotter stemte alle fund relateret til behandling med vortioxetin overens
med fundene hos voksne dyr.

Miljerisikovurderingsstudier har vist, at vortioxetin har potentiale til at veere persistent,
bioakkumulerende og toksisk for miljeet (skadeligt for fisk). Ved den anbefalede brug til patienter
anses vortioxetin imidlertid at udgere en ubetydelig risiko for vandmiljeet og landmiljeet (se pkt. 6.6).
6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjelpestoffer

Hydroxypropylbetadex

Ethanol (96 %)
Renset vand
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6.2  Uforligeligheder

Da der ikke foreligger studier over eventuelle forligeligheder, ma dette laegemiddel ikke blandes med
andre legemidler.

6.3 Opbevaringstid

3 ar.

Draberne skal anvendes inden for 8 uger efter anbrud.

6.4 Serlige opbevaringsforhold

Dette leegemiddel kreever ingen sarlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.
6.5 Emballagetype og pakningssterrelser

15 ml i en ravfarvet glasflaske (type I1I) og skrueldg (polypropylen) med drabetaller (LD-
polyethylen), (bernesikret lukning). Pakning med 1 glasflaske.

6.6 Regler for bortskaffelse

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S

Ottiliavej 9

2500 Valby

Danmark

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/13/891/036

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste markedsferingstilladelse: 18. december 2013

Dato for seneste fornyelse: 20. november 2018

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette leegemiddel findes pé Det Europaiske Leegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.
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BILAG II

FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRORENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED

HENSYN TIL SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF
LAGEMIDLET

38



A. FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9
DK-2500 Valby
DANMARK

B. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRORENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Laegemidlet er receptpligtigt.

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR’er)

Kravene til fremsendelse af PSUR’er for dette leegemiddel er fastsat pa listen over EU-referencedatoer
(EURD list), som fastsat i artikel 107c, stk. 7, i direktiv 2001/83/EF og alle efterfolgende opdateringer
offentliggjort pd Det Europaiske Lagemiddelagenturs hjemmeside http://www.ema.europa.eu.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAGEMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfere de pakraevede aktiviteter og foranstaltninger
vedrerende legemiddelovervigning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgér af modul
1.8.2 i markedsferingstilladelsen, og enhver efterfolgende godkendt opdatering atf RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

o pa anmodning fra Det Europaiske Legemiddelagentur

o nar risikostyringssystemet &ndres, serlig som folge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfere en vesentlig endring i risk/benefit-forholdet, eller som folge af, at en vigtig
milepel (leegemiddelovervagning eller risikominimering) er néet.
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BILAG III

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A. ETIKETTERING
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN INDRE
EMBALLAGE

ASKE OG ETIKET TIL TABLETBEHOLDEREN

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter:
vortioxetine

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 5 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

14 filmovertrukne tabletter
28 filmovertrukne tabletter
98 filmovertrukne tabletter
56x1 filmovertrukne tabletter
98x1 filmovertrukne tabletter
100 filmovertrukne tabletter
200 filmovertrukne tabletter

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Les indleegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/13/891/001 14 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/002 28 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/003 56 x 1 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/004 98 x 1 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/006 100 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/007 200 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/037 98 filmovertrukne tabletter

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 5 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ASKE SOM INTERMEDIZR PAKNING/ DEL AF FLERSTYKSPAKNING
(UDEN BLA BOKS)

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter:
vortioxetine

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 5 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

14 filmovertrukne tabletter.
98x1 filmovertrukne tabletter.
Indgér i en flerstykspakning og ma ikke salges sarskilt.

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Laes indlegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/13/891/039 126 filmovertrukne tabletter (9 pakninger a 14)
EU/1/13/891/005 490 filmovertrukne tabletter (5 pakninger a 98 x 1)

‘ 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 5 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE FOLDEETIKET PA FLERSTYKSPAKNINGER PAKKET I FOLIE
(MED BLA BOKS)

| 1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter
vortioxetine

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF

En filmovertrukket tablet indeholder 5 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

Flerstykspakning: 126 (9 pakninger a 14) filmovertrukne tabletter.
Flerstykspakning: 490 (5 pakninger a 98 x 1) filmovertrukne tabletter.

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Laes indlegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/13/891/038 126 filmovertrukne tabletter (9 pakninger a 14)
EU/1/13/891/005 490 filmovertrukne tabletter (5 pakninger a 98 x 1)

‘ 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 5 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER TIL TABLETTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 5 mg tablet
vortioxetine

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S

(3. UDLOBSDATO

EXP (MM-AAAA)

| 4. BATCHNUMMER

Lot

|5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN INDRE
EMBALLAGE

ASKE OG ETIKET TIL TABLETBEHOLDEREN

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter:
vortioxetine

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 10 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

7 filmovertrukne tabletter

14 filmovertrukne tabletter

28 filmovertrukne tabletter

56 filmovertrukne tabletter

56 x 1 filmovertrukne tabletter
98 filmovertrukne tabletter

98 x 1 filmovertrukne tabletter
100 filmovertrukne tabletter
200 filmovertrukne tabletter

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Laes indlegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/13/891/0087 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/009 14 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/010 28 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/011 56 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/012 98 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/013 56 x 1 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/014 98 x 1 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/016 100 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/017 200 filmovertrukne tabletter

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 10 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfert en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LAESBARE DATA

PC
SN
NN
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE
ASKE SOM INTERMEDIZR PAKNING/ DEL AF FLERSTYKSPAKNING
(UDEN BLA BOKS)

| 1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
vortioxetine

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 10 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

14 filmovertrukne tabletter.
98 x 1 filmovertrukne tabletter.
Indgar i en flerstykspakning og ma ikke szlges serskilt.

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Les indlegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/13/891/039126 filmovertrukne tabletter (9 pakninger a 14)
EU/1/13/891/015 490 filmovertrukne tabletter (5 pakninger a 98 x 1)

‘ 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 10 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE FOLDEETIKET PA FLERSTYKSPAKNINGER PAKKET I FOLIE
(MED BLA BOKS)

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
vortioxetine

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 10 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

Flerstykspakning: 126 (9 pakninger a 14) filmovertrukne tabletter.
Flerstykspakning: 490 (5 pakninger a 98 x1) filmovertrukne tabletter.

‘ 5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Laes indleegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgaengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

53



11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/13/891/039126 filmovertrukne tabletter (9 pakninger a 14)
EU/1/13/891/015 490 filmovertrukne tabletter (5 pakninger a 98 x 1)

‘ 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 10 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER TIL TABLETTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 10 mg tablet
vortioxetine

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S

(3. UDLOBSDATO

EXP (MM-AAAA)

‘ 4. BATCHNUMMER<, DONATIONS- OG PRODUKTKODER>

Lot

|5. ANDET

55



MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN INDRE
EMBALLAGE

ASKE OG ETIKET TIL TABLETBEHOLDEREN

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
vortioxetine

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 15 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

14 filmovertrukne tabletter

28 filmovertrukne tabletter

56 filmovertrukne tabletter

56 x 1 filmovertrukne tabletter
98 filmovertrukne tabletter

98 x 1 filmovertrukne tabletter
100 filmovertrukne tabletter
200 filmovertrukne tabletter

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Lees indleegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/13/891/01814 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/019 28 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/020 56 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/021 98 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/022 56 x 1 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/023 98 x 1 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/025 100 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/026 200 filmovertrukne tabletter

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 15 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE SOM INTERMEDIZR PAKNING/ DEL AF FLERSTYKSPAKNING
(UDEN BLA BOKS)

| 1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
vortioxetine

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 15 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

98 x 1 filmovertrukne tabletter.
Indgar i en flerstykspakning og ma ikke szelges serskilt.

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Lees indleegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/13/891/024 490 filmovertrukne tabletter (5 pakninger a 98 x 1)

| 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 15 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LAESBARE DATA
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE FOLDEETIKET PA FLERSTYKSPAKNINGER PAKKET I FOLIE
(MED BLA BOKS)

| 1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
vortioxetine

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 15 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

Flerstykspakning: 490 (5 pakninger a 98 x 1) filmovertrukne tabletter.

‘ 5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Les indlegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/13/891/024 490 filmovertrukne tabletter (5 pakninger a 98 x 1)

| 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 15 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfert en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER TIL TABLETTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 15 mg tablet
vortioxetine

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S

(3. UDLOBSDATO

EXP (MM-AAAA)

‘ 4. BATCHNUMMER<, DONATIONS- OG PRODUKTKODER>

Lot

|5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN INDRE
EMBALLAGE

ASKE OG ETIKET TIL TABLETBEHOLDEREN

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter:
vortioxetine

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 20 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

14 filmovertrukne tabletter

28 filmovertrukne tabletter

56 filmovertrukne tabletter

56 x 1 filmovertrukne tabletter
98 filmovertrukne tabletter

98 x 1 filmovertrukne tabletter
100 filmovertrukne tabletter
200 filmovertrukne tabletter

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Les indlegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/13/891/02714 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/028 28 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/029 56 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/030 98 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/031 56 x 1 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/032 98 x 1 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/034 100 filmovertrukne tabletter
EU/1/13/891/035 200 filmovertrukne tabletter

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 20 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE SOM INTERMEDIZR PAKNING/ DEL AF FLERSTYKSPAKNING
(UDEN BLA BOKS)

| 1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter
vortioxetine

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 20 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

14 filmovertrukne tabeltter.
98 x 1 filmovertrukne tabletter.
Indgar i en flerstykspakning og ma ikke szlges serskilt.

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Les indlegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/13/891/040126 filmovertrukne tabletter (9 pakninger a 14)
EU/1/13/891/033490 filmovertrukne tabletter (5 pakninger a 98 x 1)

‘ 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 20 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE FOLDEETIKET PA FLERSTYKSPAKNINGER PAKKET I FOLIE
(MED BLA BOKS)

| 1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter
vortioxetine

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En filmovertrukket tablet indeholder 20 mg vortioxetine (som hydrobromid).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

Flerstykspakning: 126 (9 pakninger a 14) filmovertrukne tabletter.
Flerstykspakning: 490 (5 pakninger a 98 x 1) filmovertrukne tabletter.

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Laes indlegssedlen inden brug

Indtages gennem munden

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

‘ 9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/13/891/040126 filmovertrukne tabletter (9 pakninger a 14)
EU/1/13/891/033 490 filmovertrukne tabletter (5 pakninger a 98 x 1)

‘ 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 20 mg

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER TIL TABLETTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 20 mg tablet
vortioxetine

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S

(3. UDLOBSDATO

EXP (MM-AAAA)

| 4. BATCHNUMMER

Lot

|5. ANDET

69



MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN INDRE
EMBALLAGE

ASKE OG ETIKET TIL FLASKE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Brintellix 20 mg/ml orale draber, oplesning
vortioxetine

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En drébe indeholder 1 mg vortioxetine (som D,L-lactat)

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Indeholder ethanol

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

Orale draber, oplesning
15 ml

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ

Les indlegssedlen inden brug
Indtages gennem munden

[kun ydre aske]:

Vend bunden i vejret pa flasken. Hvis der ikke kommer nogen dréber ud af flasken, skal du banke
forsigtigt pa den.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgaengeligt for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP {MM-AAAA}

Anvendes inden for 8 uger efter anbrud
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9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

‘ 12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/13/891/036 15 ml

| 13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Brintellix 20 mg/ml [kun ydre aske]

‘ 17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator. [kun ydre aske]

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

[kun ydre @ske]
PC
SN
NN
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indlzegsseddel: Information til patienten

Brintellix 5 mg filmovertrukne tabletter
Vortioxetin (vortioxetine)

Lzes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette lzegemiddel, da den
indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan {4 brug for at leese den igen.

- Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor veere med at give medicinen
til andre. Det kan vare skadeligt for andre, selv om de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis en bivirkning bliver vearre, eller du far bivirkninger,
som ikke er nevnt i denn indlaegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indlegsseddel pA www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix
Sédan skal du tage Brintellix

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

SAINAI I e

1. Virkning og anvendelse

Brintellix indeholder det aktive stof vortioxetin. Det herer til gruppen af leegemidler, der kaldes
antidepressive midler.

Brintellix bruges til behandling af moderate til sveere depressive episoder hos voksne.

Det er vist, at Brintellix reducerer en lang reekke depressive symptomer, herunder tristhed, indre

spending (engstelse), sgvnforstyrrelser (nedsat savn), nedsat appetit, koncentrationsbesveer,

manglende selvvaerd, manglende lyst til at gore det, du bedst kan lide samt en fornemmelse af at

fungere langsommere.

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix

Tag ikke Brintellix:

- hvis du er allergisk over for vortioxetin eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette leegemiddel
(angivet i punkt 6).

- hvis du tager anden medicin mod depression af typen ikke-selektive MAO-haemmere eller
selektive MAO-A-hemmere. Er du i tvivl, sé sperg legen.

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen eller apotekspersonalet, for du tager Brintellix:

- Hvis du tager leegemidler med sékaldt serotonerg virkning, sasom:

- Tramadol og lignende leegemidler (mod staerke smerter).
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- Sumatriptan og lignende lagemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender pa “triptan”
(mod migraene).

Nér disse leegemidler tages sammen med Brintellix, kan det gge risikoen for serotonergt

syndrom. Dette syndrom kan vere forbundet med hallucinationer, uftrivillige treekninger, hurtig

puls, hgjt blodtryk, feber, kvalme og diarré.

- Hvis du har haft kramper.
Din laege vil vere forsigtig med at behandle dig, hvis du tidligere har haft kramper eller lider af
ustabile kramper/epilepsi. Legemidler mod depression er forbundet med en risiko for at f&
kramper. Behandlingen ber afbrydes hos patienter, der oplever kramper eller far kramper
hyppigere end normalt.

- Hvis du har haft mani.

- Hvis du let kommer til at blade eller let far bla meerker, eller hvis du er gravid (se "Graviditet,
amning og frugtbarhed").

- Hvis du har et lavt indhold af natrium i blodet.

- Hvis du er 65 ér eller eldre.

- Hvis du har en alvorlig nyresygdom.

- Hvis du har en alvorlig leversygdom eller leversygdommen cirrose.

- Hvis du har eller tidligere har haft forhgjet tryk i gjet eller gron ster (glaukom). Kontakt laegen,
hvis du far smerter i gjnene og du udvikler slgret syn under behandlingen.

Nér du er i behandling med antidepressiv medicin, herunder vortioxetin, kan du ogsé opleve folelser af
aggression, agitation, vrede og irritabilitet. Tal med din leege, hvis dette skulle ske.

Selvmordstanker og forveerring af din depression eller angst

Hvis du er deprimeret og/eller lider af angst, kan du sommetider have selvmordstanker eller tanker om
at gore skade pa dig selv. Disse tanker kan forsterkes, nar du starter med at tage antidepressiv
medicin, fordi medicinen er et stykke tid om at virke, ofte omkring 14 dage, men nogle gange leengere
tid.

Du kan have gget risiko for sdédanne tanker:
- Hvis du tidligere har haft selvmordstanker eller tanker om at gere skade pa dig selv.
- Hvis du er ung.

Kliniske studier har vist, at der var en gget risiko for selvmordsrelateret adfeerd hos voksne under 25 ar
med psykiatriske lidelser, der blev behandlet med antidepressiv medicin.

Hvis du pa noget tidspunkt fir tanker om selvmord eller om at gore skade pa dig selv, skal du straks
kontakte din laege eller en skadestue. Det kan maske vaere en hjelp at tale med en ven eller
péarerendeom, at du er deprimeret eller angst, og bede dem om at leese denne indlaegsseddel. Du kan
eventuelt bede dem om at fortelle dig, hvis de synes, at din depression eller angst bliver verre, eller
hvis de bliver bekymrede over andringer i din opfersel.

Bern og unge

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 ar), da virkningen ikke er pavist.
Brintellix’ sikkerhed hos bern og unge i alderen 7 til 17 ar er beskrevet i punkt 4.

Brug af anden medicin sammen med Brintellix

Fortal altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager anden medicin, for nylig har taget anden
medicin eller planleegger at tage anden medicin.
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Tal med din laege, hvis du tager et af folgende leegemidler:

- Phenelzin, iproniazid, isocarboxazid, nialamid, tranylcypromin (leegemidler mod depression af
typen ikke-selektive MAO-hemmere); du ma ikke tage nogen af disse legemidler sammen med
Brintellix. Hvis du har taget et af disse laegemidler, skal der gé 14 dage, for du begynder at tage
Brintellix. Nér du er stoppet med at tage Brintellix, skal der g& 14 dage, for du begynder at tage
et af disse leegemidler.

- Moclobemid (mod depression).

- Selegilin, rasagilin (mod Parkinsons sygdom).

- Linezolid (mod infektioner, der skyldes bakterier).

- Laegemidler med sékaldt serotonerg virkning, sdsom tramadol og lignende leegemidler (mod
steerke smerter), samt sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender
pa “triptan” (mod migrane). Nar disse legemidler tages sammen med Brintellix, kan det age
risikoen for serotonergt syndrom (se punktet ”Advarsler og forsigtighedsregler”).

- Lithium (mod depression og psykiske forstyrrelser) eller tryptophan.

- Lagemidler, der er kendt for at nedsatte blodets indhold af natrium.

- Rifampicin (mod tuberkulose og andre infektioner).

- Carbamazepin, phenytoin (mod epilepsi eller anden sygdom).

- Warfarin, dipyridamol, phenprocoumon, visse antipsykotika, phenothiaziner, tricykliske
antidepressiva, lav dosis af acetylsalicylsyre og ikke-steroide antiinflammatoriske leegemidler
(blodfortyndende midler og smertestillende laegemidler). Disse kan @ge bladningstendensen.

Laegemidler, der gger risikoen for krampeanfald:

- Sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender pa “triptan”.

- Tramadol (mod staerke smerter).

- Mefloquin (til at forebygge og behandle malaria).

- Bupropion (mod depression og til rygeafvaenning).

- Fluoxetin, paroxetin og andre midler mod depression af typerne SSRI/SNRI og tricykliske
leegemidler.

- Perikon (Hypericum perforatum) (et naturlegemiddel mod depression).

- Quinidin (til at behandle forstyrrelser i hjertets rytme).

- Chlorpromazin, chlorprothixen, haloperidol (leegemidler mod psykiske forstyrrelser, som herer
til gruppen kaldet phenothiaziner, thioxanthener og butyrophenoner).

Fortzl din laege, hvis du tager et af legemidlerne naevnt ovenfor — laegen har brug for at vide, om du i
forvejen har risiko for at fa krampeanfald.

Hvis du far taget en urinpreve med henblik pa narkotikatest, skal du veere opmerksom p4, at Brintellix
kan give positive resultater for metadon ved anvendelse af visse analysemetoder, ogsa selv om du ikke
har taget metadon. Hvis dette sker, kan der udferes en mere specifik analyse.

Brug af Brintellix sammen med alkohol

Dette leegemiddel bar ikke kombineres med alkohol.

Graviditet, amning og frugtbarhed

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid eller planleegger at blive gravid, skal
du sperge din lege eller apotekspersonalet til rds, for du tager dette leegemiddel.

Graviditet
Hvis du er gravid, ma du kun tage Brintellix, hvis l&egen har sagt, at det er absolut nedvendigt.

Hvis du tager leegemidler mod depression, herunder Brintellix, i de sidste 3 méneder af graviditeten,
skal du vaere opmerksom p4, at folgende symptomer kan forekomme hos den nyfadte:
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vejrtrekningsbesver, blalig hud, kramper, @ndret kropstemperatur, vanskeligheder med at die,
opkastning, lavt blodsukker, stive eller slappe muskler, livlige reflekser, skelven og rysten,
irritabilitet, slovhed, konstant grad, sevnighed og sevnbesver. Kontakt straks din leege, hvis din baby
far nogen af disse symptomer.

Fortzl din jordemoder og/eller leege, at du tager Brintellix. N&r medicin som Brintellix tages under
graviditeten, iser i de sidste 3 maneder af graviditeten, kan det gge risikoen for en alvorlig

tilstand med forhgjet tryk i1 lungekredslebet hos den nyfedte (kaldet persisterende pulmonal
hypertension hos den nyfedte (PPHN)). Dette medferer, at barnet bliver bléligt og treekker vejret
hurtigere. Disse symptomer starter normalt inden for 24 timer efter fedslen. Hvis dette sker for dit
barn, sa kontakt straks din jordemoder eller laege.

Hvis du tager Brintellix tet pa slutningen af din graviditet, kan det oge risikoen for kraftig bledning
fra skeden kort efter fedslen, navnlig hvis du tidligere har haft bledningsforstyrrelser. Lagen eller
jordemoderen ber have at vide, at du tager Brintellix, s& de kan radgive dig.

Amning

Det aktive stof i Brintellix forventes at ga over i melken. Du mé ikke tage Brintellix, hvis du ammer.
Din leege vil beslutte, om du skal holde op med at amme, eller om behandlingen med Brintellix skal
stoppes, idet der tages hensyn til fordelene ved, at dit barn bliver ammet i forhold til fordelene ved, at
du bliver behandlet.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Brintellix pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner.
Da bivirkninger som svimmelhed er blevet rapporteret, ber du dog vere forsigtig under disse
aktiviteter, nar du starter behandlng med Brintellix, og hvis dosis bliver andret.

Brintellix indeholder natrium

Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. tablet, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

3. Sadan skal du tage Brintellix

Tag altid leegemidlet nejagtigt efter leegens anvisning. Er du i tvivl, sa sperg leegen eller
apotekspersonalet.

Den anbefalede dosis af Brintellix er 10 mg vortioxetin en gang dagligt til voksne under 65 ar. Lagen
kan ege din dosis til hejst 20 mg vortioxetin om dagen eller nedsatte den til mindst 5 mg vortioxetin
om dagen athangigt af, hvordan du reagerer pa behandlingen.

Til eeldre pé 65 ér eller derover er startdosis 5 mg vortioxetin en gang dagligt.

Indgivelsesméade

Tag tabletten med et glas vand.
Tabletten kan tages alene eller sammen med mad.

Behandlingens varighed
Tag Brintellix, sa l&enge laegen anbefaler det.

Bliv ved med at tage Brintellix, selv om der gér noget tid, for du maerker, at du far det bedre.
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Det anbefales, at du fortsetter behandlingen i mindst 6 méaneder efter, at du igen har féet det godt.
Hyvis du har taget for mange Brintellix

Kontakt straks leege eller skadestue, hvis du har taget mere end den foreskrevne dosis Brintellix — ogsé
selv om du ikke foler dig utilpas. Medbring beholderen og resten af tabletterne. Symptomer pa
overdosering kan vere svimmelhed, kvalme, diarré, mavegener, klge over hele kroppen, sgvnighed og
ansigtsredme.

Efter indtag af doser, der er mange gange storre end den ordinerede dosis, er der rapporteret om
krampeanfald og en sjeelden sygdom, der hedder serotonergt syndrom.

Hyvis du har glemt at tage Brintellix

Tag den naeste dosis til seedvanlig tid. Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte
dosis.

Hvis du holder op med at tage Brintellix
Du mé ikke stoppe behandlingen med Brintellix uden forst at tale med din lege.
Din leege kan beslutte at nedsette din dosis, for du endeligt stopper med at tage dette laegemiddel.

Nogle patienter, der stopper med at tage Brintellix, har oplevet symptomer sdsom svimmelhed,
hovedpine, prikkende fornemmelser som fra stifter og nale eller falelsen af elektrisk sted (iser 1
hovedet), manglende evne til at sove, kvalme eller opkast, angst, irritabilitet eller ophidselse, treethed
eller rysten. Disse symptomer kan forekomme inden for den ferste uge efter opher med Brintellix.

Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemideler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
De observerede bivirkninger var generelt lette til moderate og indtradte i labet af de forste to ugers
behandling. Bivirkningerne var seedvanligvis forbigdende og medferte ikke, at behandlingen blev
afbrudt.

Bivirkningerne nedenfor er indberettet med den angivne hyppighed.

Meget almindelige: kan bergre flere end 1 ud af 10 personer
- kvalme

Almindelige: kan berere op til 1 ud af 10 personer
- diarré, forstoppelse, opkastning

- svimmelhed

- klee over hele kroppen

- unormale dremme

- oget svedtendens

- fordajelsesbesver

Ikke almindelige: kan berere op til 1 ud af 100 personer
- ansigtsredme

- natlige svedeture

- sloret syn

- ufrivillig rysten (tremor)
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- hallucinationer (man ser, harer eller foler ting, som ikke er der)

Sjeeldne: kan berere op til 1 ud af 1.000 personer
- udvidede pupiller (mydriasis), som kan gge risikoen for gron ster (glaukom) (se punkt 2)

Ikke kendt: hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenvaerende data

- lave niveauer af natrium i blodet (symptomerne kan omfatte, at man foler sig svimmel, svag,
forvirret, sgvnig eller meget treet, eller far kvalme eller opkasninger. Mere alvorlige symptomer
er besvimelse, anfald eller fald)

- serotonergt syndrom (se punkt 2)

- allergiske reaktioner, som kan vere alvorlige og forarsage haevelse af ansigt, leeber, tunge eller
sveelg, vejrtreeknings- eller synkebesveaer og/eller pludseligt blodtryksfald (hvilket forarsager
svimmelhed eller omtumlethed)

- naeldefeber

- kraftig eller uforklaret bledning (herunder bla meerker, nesebladning, bledning fra mave/tarm
og skede)

- udslet

- sgvnforstyrrelser (insomni)

- agitation og aggression. Hvis du oplever disse bivirkninger, skal du kontakte din leege (se
punkt 2)

- hovedpine

- forhejet indhold af et hormon kaldet prolactin i blodet

- en konstant trang til at bevaege sig (akatisi)

- tenderskaren (bruxisme)

- manglende evne til at &bne munden (18sning 1 keebeleddet/trismus)

- uro i benene (restless legs syndrome) (trang til at bevaege benene for at stoppe smertefulde eller
markelige fornemmelser, som ofte forekommer om natten)

- unormalt melkeagtigt udflad fra brystet (galaktoré).

Der er set en gget risiko for knoglebrud hos patienter, der tager denne type medicin.

Der er rapporteret om en gget risiko for seksuel dysfunktion ved en dosis pa 20 mg. Hos visse
patienter blev denne bivirkning observeret ved lavere doser.

Hos bern og unge kan endvidere ses folgende bivirkninger

De bivirkninger, der er observeret med vortioxetin hos bern og unge, svarede til dem, der blev set hos
voksne, med undtagelse af heendelser med mavesmerter, som blev observeret oftere end hos voksne,
og selvmordstanker, der blev observeret oftere hos unge end hos voksne.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din laege eller apotekspersonalet. Det gelder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsé
indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfert i
Appendix V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjzlpe med at fremskaffe mere information om
sikkerheden af dette leegemiddel.

5. Opbevaring
Opbevar leegemidlet utilgeengeligt for bern.

Brug ikke leegemidlet efter den udlebsdato, der stér pa @sken efter EXP. Udlgbsdatoen er den sidste
dag i den navnte maned.
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Dette leegemiddel kreever ingen szrlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Sperg pé apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma du
ikke smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger
Brintellix indeholder:

- Aktivt stof: vortioxetin. En filmovertrukket tablet indeholder 5 mg vortioxetin (som
hydrobromid).

- @vrige indholdsstoffer: mannitol (E421), mikrokrystallinsk cellulose, hydroxypropylcellulose,
natriumstivelsesglycolat (type A), magnesiumstearat, hypromellose, macrogol 400, titandioxid
(E171), rad jernoxid (E172).

Udseende og pakningssterrelser

Lysered, mandelformet 5 x 8,4 mm filmovertrukket tablet (tablet) preeget med “TL” pa den ene side
og “5” pé den anden side.

Brintellix filmovertrukne tabletter 5 mg fas i blisterpakninger med 14, 28, 98, 56x1, 98x1, 126 (9x14),
490 (5x (98x1)) tabletter samt i beholdere med 100 eller 200 tabletter.

I pakningerne med 56 x 1, 98 x 1 0og 490 stk. er de filmovertrukne tabletter pakket i
enkeltstykssblistre.

Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.
Indehaver af markedsferingstilladelsen og fremstiller
H. Lundbeck A/S

Ottiliavej 9

2500 Valby

Danmark

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Lundbeck S.A./N.V. H. Lundbeck A/S

Teél/Tel: +32 2 535 7979 Tel: +45 36301311 (Danija)
lietuva@lundbeck.com

Buarapus Luxembourg/Luxemburg

Lundbeck Export A/S Representative Office Lundbeck S.A.

Tel: +359 2 962 4696 Tél: +32 2 535 7979

Ceska republika Magyarorszag

Lundbeck Ceska republika s.r.0. Lundbeck Hungaria Kft.

Tel: +420 225 275 600 Tel: +36 1 4369980

Danmark Malta

Lundbeck Pharma A/S H. Lundbeck A/S

TIf: +45 4371 4270 Tel: +45 36301311

79



Deutschland
Lundbeck GmbH
Tel: +49 40 23649 0

Eesti
Lundbeck EestiAS
Tel: + 372 605 9350

EALGoa
Lundbeck Hellas S.A.
TnA: +30 210 610 5036

Espaiia
Lundbeck Espaiia S.A.
Tel: +34 93 494 9620

France
Lundbeck SAS
Tél: +33 179412900

Hrvatska

Lundbeck Croatia d.o.o.

Tel.: +385 1 644 8263

Ireland

Lundbeck (Ireland) Limited

Tel: +353 1 468 9800

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
Lundbeck Italia S.p.A.
Tel: +39 02 677 4171

Kvnpog
Lundbeck Hellas A.E
TnA.: +357 22490305

Latvija
H. Lundbeck A/S

Tel: +45 36301311 (Danija)

latvia@lundbeck.com

Nederland
Lundbeck B.V.
Tel: +31 20 697 1901

Norge
H. Lundbeck AS
TIf: +47 91 300 800

Osterreich
Lundbeck AustriaGmbH
Tel: +43 1 253 621 6033

Polska
Lundbeck Poland Sp. z 0. o.
Tel.: +48 22 626 93 00

Portugal

Lundbeck Portugal - Produtos Farmacéuticos,
Unipessoal Lda

Tel: +351 21 00 45 900

Romaénia
Lundbeck Romania SRL
Tel: +40 21319 88 26

Slovenija
Lundbeck Pharma d.o.o.
Tel.: +386 2 229 4500

Slovenska republika
Lundbeck Slovensko s.r.o.
Tel: +421 2 5341 42 18

Suomi/Finland
Oy H. Lundbeck Ab
Puh/Tel: +358 2 276 5000

Sverige
H. Lundbeck AB
Tel: +46 40-699 8200

Denne indlzegsseddel blev senest 2endret {MM/AAAA}.

Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europziske Leegemiddelagenturs

hjemmeside http://www.ema.europa.eu/.




Indlzegsseddel: Information til patienten

Brintellix 10 mg filmovertrukne tabletter
Vortioxetin (vortioxetine)

Lzes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette lzegemiddel, da den
indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan {4 brug for at leese den igen.

- Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor veere med at give medicinen
til andre. Det kan vare skadeligt for andre, selv om de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis en bivirkning bliver vearre, eller du far bivirkninger,
som ikke er nevnt i denne indlaegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indlegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix
Sédan skal du tage Brintellix

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

SAINAI I e

1. Virkning og anvendelse

Brintellix indeholder det aktive stof vortioxetin. Det herer til gruppen af leegemidler, der kaldes
antidepressive midler.

Brintellix bruges til behandling af moderate til sveere depressive episoder hos voksne.

Det er vist at Brintellix reducerer en lang reekke depressive symptomer, herunder tristhed, indre

spending (engstelse), sgvnforstyrrelser (nedsat sagvn), nedsat appetit, koncentrationsbesveer,

manglende selvvaerd, manglende lyst til at gore det, du bedst kan lide samt en fornemmelse af at

fungere langsommere.

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix

Tag ikke Brintellix:

- hvis du er allergisk over for vortioxetin eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette leegemiddel
(angivet i punkt 6).

- hvis du tager anden medicin mod depression af typen ikke-selektive MAO-haemmere eller
selektive MAO-A-hemmere. Er du i tvivl, sé sperg legen.

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen eller apotekspersonalet, for du tager Brintellix:

- Hvis du tager leegemidler med sékaldt serotonerg virkning, sasom:

- Tramadol og lignende leegemidler (mod staerke smerter).
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- Sumatriptan og lignende lagemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender pa “triptan”
(mod migraene).

Nér disse leegemidler tages sammen med Brintellix, kan det gge risikoen for serotonergt

syndrom. Dette syndrom kan vere forbundet med hallucinationer, uftrivillige treekninger, hurtig

puls, hgjt blodtryk, feber, kvalme og diarré.

- Hvis du har haft krampeanfald.
Din laege vil vere forsigtig med at behandle dig, hvis du tidligere har haft kramper eller lider af
ustabile kramper/epilepsi. Legemidler mod depression er forbundet med en risiko for at f&
kramper. Behandlingen ber afbrydes hos patienter, der oplever kramper eller far kramper
hyppigere end normalt.

- Hvis du har haft mani.

- Hvis du let kommer til at blade eller let far bla meerker, eller hvis du er gravid (se "Graviditet,
amning og frugtbarhed").

- Hvis du har et lavt indhold af natrium i blodet.

- Hvis du er 65 ér eller eldre.

- Hvis du har en alvorlig nyresygdom.

- Hvis du har en alvorlig leversygdom eller leversygdommen cirrose.

- Hvis du har eller tidligere har haft forhgjet tryk i gjet eller gren ster (glaukom). Kontakt lagen,
hvis du far smerter i gjnene og du udvikler slgret syn under behandlingen.

Nér du er i behandling med antidepressiv medicin, herunder vortioxetin, kan du ogsé opleve folelser af
aggression, agitation, vrede og irritabilitet. Tal med din laege, hvis dette skulle ske.

Selvmordstanker og forveerring af din depression eller angst

Hvis du er deprimeret og/eller lider af angst, kan du sommetider have selvmordstanker eller tanker om
at gore skade pa dig selv. Disse tanker kan forsterkes, nar du starter med at tage antidepressiv
medicin, fordi medicinen er et stykke tid om at virke, ofte omkring 14 dage, men nogle gange leengere
tid.
Du kan have gget risiko for sdédanne tanker:

- Huvis du tidligere har haft selvmordstanker eller tanker om at gere skade pé dig selv.

- Hvis du er ung.

Kliniske studier har vist, at der var en gget risiko for selvmordsrelateret adfeerd hos voksne under 25 ar
med psykiatriske lidelser, der blev behandlet med antidepressiv medicin.

Hvis du pa noget tidspunkt fir tanker om selvmord eller om at gore skade pa dig selv, skal du straks
kontakte din lege eller en skadestue. Det kan méske vaere en hjelp at tale med en ven eller parerende
om, at du er deprimeret eller angst, og bede dem om at leese denne indlaegsseddel. Du kan eventuelt
bede dem om at forteelle dig, hvis de synes, at din depression eller angst bliver verre, eller hvis de
bliver bekymrede over @ndringer i din opfoersel.

Bern og unge

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 ar), da virkningen ikke er pavist.
Brintellix’ sikkerhed hos bern og unge i alderen 7 til 17 ar er beskrevet i punkt 4.

Brug af anden medicin sammen med Brintellix

Fortzl altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager anden medicin, for nylig har taget anden
medicin eller planlegger at tage anden medicin.

Tal med din laege, hvis du tager et af folgende leegemidler:
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- Phenelzin, iproniazid, isocarboxazid, nialamid, tranylcypromin (leegemidler mod depression af
typen ikke-selektive MAO-he&mmere); du ma ikke tage nogen af disse legemidler sammen med
Brintellix. Hvis du har taget et af disse leegemidler, skal der g& 14 dage, for du begynder at tage
Brintellix. Nar du er stoppet med at tage Brintellix, skal der ga 14 dage, for du begynder at tage
et af disse leegemidler.

- Moclobemid (mod depression).

- Selegilin, rasagilin (mod Parkinsons sygdom).

- Linezolid (mod infektioner, der skyldes bakterier).

- Lagemidler med sakaldt serotonerg virkning, sdsom tramadol og lignende leegemidler (mod
steerke smerter), samt sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender
pa “triptan” (mod migreene). Nér disse leegemidler tages sammen med Brintellix, kan det oge
risikoen for serotonergt syndrom (se punktet ”Advarsler og forsigtighedsregler”).

- Lithium (mod depression og psykiske forstyrrelser) eller tryptophan.

- Lagemidler, der er kendt for at nedsztte blodets indhold af natrium.

- Rifampicin (mod tuberkulose og andre infektioner).

- Carbamazepin, phenytoin (mod epilepsi eller anden sygdom).

- Warfarin, dipyridamol, phenprocoumon, visse antipsykotika, phenothiaziner, tricykliske
antidepressiva, lav dosis af acetylsalicylsyre og ikke-steroide antiinflammatoriske laegemidler
(blodfortyndende medicin og smertestillende leegemidler). Disse kan gge bledningstendensen.

Laegemidler, der gger risikoen for krampeanfald:

- Sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pé det aktive stof ender pa “triptan”.

- Tramadol (mod staerke smerter).

- Mefloquin (til at forebygge og behandle malaria).

- Bupropion (mod depression og til rygeafvenning).

- Fluoxetin, paroxetin og andre midler mod depression af typerne SSRI/SNRI og tricykliske
leegemidler.

- Perikon (Hypericum perforatum) (et naturleegemiddel mod depression).

- Quinidin (til at behandle forstyrrelser i hjertets rytme).

- Chlorpromazin, chlorprothixen, haloperidon (legemidler mod psykiske forstyrrelser, som herer
til gruppen kaldet phenothiaziner, thioxanthener og butyrophenoner).

Fortel din leege, hvis du tager et af laegemidlerne nevnt ovenfor — leegen har brug for at vide, om du i
forvejen har risiko for at fa krampeanfald.

Hvis du fér taget en urinpreve med henblik pé narkotikatest, skal du vaere opmerksom pé, at Brintellix
kan give positive resultater for metadon ved anvendelse af visse analysemetoder, ogsa selv om du ikke
har taget metadon. Hvis dette sker, kan der udferes en mere specifik analyse.

Brug af Brintellix sammen med alkohol

Dette leegemiddel ber ikke kombineres med alkohol.

Graviditet, amning og frugtbarhed

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid eller planlagger at blive gravid, skal
du sperge din lege eller apotekspersonalet til rids, for du tager dette leegemiddel.

Graviditet

Hvis du er gravid, ma du kun tage Brintellix, hvis laegen har sagt, at det er absolut nadvendigt.

Hvis du tager leegemidler mod depression, herunder Brintellix, i de sidste 3 mé&neder af graviditeten,
skal du veere opmerksom p4, at felgende symptomer kan forekomme hos den nyfedte:

vejrtrekningsbesver, blalig hud, kramper, @ndret kropstemperatur, vanskeligheder med at die,
opkastning, lavt blodsukker, stive eller slappe muskler, livlige reflekser, skeelven og rysten,
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irritabilitet, slovhed, konstant grad, sevnighed og sevnbesvar. Kontakt straks din leege, hvis din baby
far nogen af disse symptomer.

Fortael din jordemoder og/eller leege at du tager Brintellix. Nar medicin som Brintellix tages under
graviditeten, iser 1 de sidste 3 maneder af graviditeten, kan det gge risikoen for en alvorlig

tilstand med forhgjet tryk i lungekredslebet hos den nyfedte (kaldet persisterende pulmonal
hypertension hos den nyfedte (PPHN)). Dette medforer, at barnet bliver blaligt og treekker vejret
hurtigere. Disse symptomer starter normalt inden for 24 timer efter fodslen. Hvis dette sker for dit
barn, si kontakt straks din jordemoder eller laege.

Hvis du tager Brintellix teet pa slutningen af din graviditet, kan det @ge risikoen for kraftig bledning
fra skeden kort efter fodslen, navnlig hvis du tidligere har haft bledningsforstyrrelser. Lagen eller
jordemoderen ber have at vide, at du tager Brintellix, s& de kan radgive dig.

Amning

Det aktive stof i Brintellix forventes at ga over i melken. Du mé ikke tage Brintellix, hvis du ammer.
Din leege vil beslutte, om du skal holde op med at amme, eller om behandlingen med Brintellix skal
stoppes, idet der tages hensyn til fordelene ved at dit barn bliver ammet i forhold til fordelene ved, at
du bliver behandlet.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Brintellix pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner.
Da bivirkninger som svimmelhed er blevet rapporteret, ber du dog vere forsigtig under disse
aktiviteter, nér du starter behandling med Brintellix, og hvis dosis bliver &ndret.

Brintellix indeholder natrium

Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. tablet, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

3. Sadan skal du tage Brintellix

Tag altid legemidlet nejagtigt efter legens anvisning. Er du 1 tvivl, sa sperg legen eller
apotekspersonalet.

Den anbefalede dosis af Brintellix er 10 mg vortioxetin en gang dagligt til voksne under 65 ar. Lagen
kan gge din dosis til hgjst 20 mg vortioxetin om dagen eller nedsatte den til mindst 5 mg vortioxetin
om dagen athaengigt af, hvordan du reagerer pa behandlingen.

Til &ldre pé 65 ar eller derover er startdosis 5 mg vortioxetin en gang dagligt.

Indgivelsesméade

Tag tabletten med et glas vand.
Tabletten kan tages alene eller sammen med mad.

Behandlingens varighed
Tag Brintellix, sé laenge leegen anbefaler det.
Bliv ved med at tage Brintellix, selv om der gér noget tid, for du marker, at du fir det bedre.

Det anbefales, at du fortsetter behandlingen i mindst 6 méaneder efter, at du igen har féet det godt.
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Hyvis du har taget for mange Brintellix

Kontakt straks leege eller skadestue, hvis du har taget mere end den foreskrevne dosis Brintellix --
ogsa selv om du ikke foler dig utilpas. Medbring beholderen og resten af tabletterne. Symptomer pa
overdosering kan vere svimmelhed, kvalme, diarré, mavegener, klge over hele kroppen, sgvnighed og
ansigtsredme.

Efter indtag af doser, der er mange gange storre end den ordinerede dosis, er der rapporteret om
krampeanfald og en sjeelden sygdom, der hedder serotonergt syndrom.

Hyvis du har glemt at tage Brintellix

Tag den naeste dosis til seedvanlig tid. Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte
dosis.

Hvis du holder op med at tage Brintellix
Du mé ikke stoppe behandlingen med Brintellix uden forst at tale med din lege.
Din leege kan beslutte at nedsette din dosis, for du endeligt stopper med at tage dette laegemiddel.

Nogle patienter, der stopper med at tage Brintellix, har oplevet symptomer sdsom svimmelhed,
hovedpine, prikkende fornemmelser som fra stifter og nale eller falelsen af elektrisk sted (iser 1
hovedet), manglende evne til at sove, kvalme eller opkast, angst, irritabilitet eller ophidselse, treethed
eller rysten. Disse symptomer kan forekomme inden for den ferste uge efter opher med Brintellix.

Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
De observerede bivirkninger var generelt lette til moderate og indtradte i labet af de forste to ugers
behandling. Bivirkningerne var seedvanligvis forbigdende og medferte ikke, at behandlingen blev
afbrudt.

Bivirkningerne nedenfor er indberettet med den angivne hyppighed.

Meget almindelige: kan bergre flere end 1 ud af 10 personer
- kvalme

Almindelige: kan berere op til 1 ud af 10 personer
- diarré, forstoppelse, opkastning

- svimmelhed

- klee over hele kroppen

- unormale dremme

- oget svedtendens

- fordajelsesbesver

Ikke almindelige: kan berere op til 1 ud af 100 personer
- ansigtsredme

- natlige svedeture

- sloret syn

- ufrivillig rysten (tremor)
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- hallucinationer (man ser, harer eller foler ting, som ikke er der)

Sjeeldne: kan berere op til 1 ud af 1.000 personer
- udvidede pupiller (mydriasis), som kan gge risikoen for gron ster (glaukom) (se punkt 2)

Ikke kendt: hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenvaerende data

- lave niveauer af natrium i blodet (symptomerne kan omfatte, at man foler sig svimmel, svag,
forvirret, sgvnig eller meget treet, eller far kvalme eller opkasninger. Mere alvorlige symptomer
er besvimelse, anfald eller fald)

- serotonergt syndrom (se punkt 2)

- allergiske reaktioner, som kan vere alvorlige og forarsage haevelse af ansigt, leeber, tunge eller
sveelg, vejrtreeknings- eller synkebesveaer og/eller pludseligt blodtryksfald (hvilket forarsager
svimmelhed eller omtumlethed)

- naeldefeber

- kraftig eller uforklaret bledning (herunder bla maerker, nesebladning, bledning fra mave/tarm
og skede)

- udslet

- sgvnforstyrrelser (insomni)

- agitation og aggression. Hvis du oplever disse bivirkninger, skal du kontakte din laege (se
punkt 2)

- hovedpine

- forhejet indhold af et hormon kaldet prolactin i blodet

- en konstant trang til at bevaege sig (akatisi)

- tenderskaren (bruxisme)

- manglende evne til at &bne munden (14sning 1 kebeleddet/trismus)

- uro i benene (restless legs syndrome) (trang til at bevaege benene for at stoppe smertefulde eller
markelige fornemmelser, som ofte forekommer om natten)

- unormalt melkeagtigt udflad fra brystet (galactorrhoea).

Der er set en gget risiko for knoglebrud hos patienter, der tager denne type medicin.

Der er rapporteret om en oget risiko for seksuel dysfunktion ved en dosis pa 20 mg. Hos visse
patienter blev denne bivirkning observeret ved lavere doser.

Hos bern og unge kan endvidere ses folgende bivirkninger
De bivirkninger, der er observeret med vortioxetin hos bern og unge, svarede til dem, der blev set hos
voksne, med undtagelse af heendelser med mavesmerter, som blev observeret oftere end hos voksne,

og selvmordstanker, der blev observeret oftere hos unge end hos voksne.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, bar du tale med din lege eller apotekspersonalet. Det gaelder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsé
indberette bivirkninger direkte til Laegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfert i
Appendix V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information om
sikkerheden af dette legemiddel.

5. Opbevaring
Opbevar leegemidlet utilgengeligt for bern.

Brug ikke leegemidlet efter den udlebsdato, der stér pa @sken efter EXP. Udlgbsdatoen er den sidste
dag i den navnte maned.
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Dette leegemiddel kreever ingen szrlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Sperg pé apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma du
ikke smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger
Brintellix indeholder:

- Aktivt stof: vortioxetin. En filmovertrukket tablet indeholder 10 mg vortioxetin (som
hydrobromid).

- @vrige indholdsstoffer: mannitol (E421), mikrokrystallinsk cellulose, hydroxypropylcellulose,
natriumstivelsesglycolat (type A), magnesiumstearat, hypromellose, macrogol 400, titandioxid
(E171), gul jernoxid (E172).

Udseende og pakningssterrelser

Gul, mandelformet 5 x 8,4 mm filmovertrukket tablet (tablet) preeget med “TL” pa den ene side og
“10” pa den anden side.

Brintellix filmovertrukne tabletter 10 mg fas i blisterpakninger med 7, 14, 28, 56, 56 x 1,98, 98 x 1
eller 126 (9x14), 490 (5 x (98x1)) tabletter samt i beholdere med 100 eller 200 tabletter.

I pakningerne med 56 x 1, 98 x 1 og 490 stk. er de filmovertrukne tabletter pakket i enkeltstyksblistre.

Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.
Indehaver af markedsferingstilladelsen og fremstiller

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmark

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette laegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsforingstilladelsen:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Lundbeck S.A./N.V. H. Lundbeck A/S

Tél/Tel: +32 2 535 7979 Tel: +45 36301311 (Danija)
lietuva@lundbeck.com

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

Lundbeck Export A/S Representative Office Lundbeck S.A.

Tel: +359 2 962 4696 Tél: +32 2 535 7979

Ceska republika Magyarorszag

Lundbeck Ceska republika s.r.o. Lundbeck Hungaria Kft.

Tel: +420 225 275 600 Tel: +36 1 4369980

Danmark Malta

Lundbeck Pharma A/S H. Lundbeck A/S

TIf: +45 4371 4270 Tel: +45 36301311
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Deutschland
Lundbeck GmbH
Tel: +49 40 23649 0

Eesti
Lundbeck EestiAS
Tel: + 372 605 9350

EALGoa
Lundbeck Hellas S.A.
TnA: +30 210 610 5036

Espaiia
Lundbeck Espaiia S.A.
Tel: +34 93 494 9620

France
Lundbeck SAS
Tél: +33 179412900

Hrvatska

Lundbeck Croatia d.o.o.

Tel.: +385 1 644 8263

Ireland

Lundbeck (Ireland) Limited

Tel: +353 1 468 9800

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
Lundbeck Italia S.p.A.
Tel: +39 02 677 4171

Kvnpog
Lundbeck Hellas A.E
TnA.: +357 22490305

Latvija
H. Lundbeck A/S

Tel: +45 36301311 (Danija)

latvia@lundbeck.com

Nederland
Lundbeck B.V.
Tel: +31 20 697 1901

Norge
H. Lundbeck AS
TIf: +47 91 300 800

Osterreich
Lundbeck AustriaGmbH
Tel: +43 1 253 621 6033

Polska
Lundbeck Poland Sp. z 0. o.
Tel.: +48 22 626 93 00

Portugal

Lundbeck Portugal - Produtos Farmacéuticos,
Unipessoal Lda

Tel: +351 21 00 45 900

Romaénia
Lundbeck Romania SRL
Tel: +40 21319 88 26

Slovenija
Lundbeck Pharma d.o.o.
Tel.: +386 2 229 4500

Slovenska republika
Lundbeck Slovensko s.r.o.
Tel: +421 2 5341 42 18

Suomi/Finland
Oy H. Lundbeck Ab
Puh/Tel: +358 2 276 5000

Sverige
H. Lundbeck AB
Tel: +46 40-699 8200

Denne indlzegsseddel blev senest 2endret {MM/AAAA}.

Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europziske Laegemiddelagenturs

hjemmeside http://www.ema.europa.eu/
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Indlzegsseddel: Information til patienten

Brintellix 15 mg filmovertrukne tabletter
Vortioxetin (vortioxetine)

Lzes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette lzegemiddel, da den
indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan {4 brug for at leese den igen.

- Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor veere med at give medicinen
til andre. Det kan vare skadeligt for andre, selv om de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis en bivirkning bliver vearre, eller du far bivirkninger,
som ikke er nevnt i denne indlagsseddel her. Se punkt 4.

Se den nyeste indlegsseddel pA www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix
Sédan skal du tage Brintellix

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

SAINAI I e

1. Virkning og anvendelse

Brintellix indeholder det aktive stof vortioxetin. Det herer til gruppen af leegemidler, der kaldes
antidepressive midler.

Brintellix bruges til behandling af moderate til sveere depressive episoder hos voksne.

Det er vist, at Brintellix reducerer en lang reekke depressive symptomer, herunder tristhed, indre

spending (engstelse), sgvnforstyrrelser (nedsat savn), nedsat appetit, koncentrationsbesveer,

manglende selvvaerd, manglende lyst til at gore det, du bedst kan lide samt en fornemmelse af at

fungere langsommere.

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix

Tag ikke Brintellix:

- hvis du er allergisk over for vortioxetin eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette leegemiddel
(angivet i punkt 6).

- hvis du tager anden medicin mod depression af typen ikke-selektive MAO-haemmere eller
selektive MAO-A-hemmere. Er du i tvivl, sé sperg legen.

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen eller apotekspersonalet, for du tager Brintellix:

- Hvis du tager leegemidler med sékaldt serotonerg virkning, sasom:

- Tramadol og lignende leegemidler (mod staerke smerter).
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- Sumatriptan og lignende lagemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender pa “triptan”
(mod migraene).

Nér disse leegemidler tages sammen med Brintellix, kan det gge risikoen for serotonergt

syndrom. Dette syndrom kan vere forbundet med hallucinationer, uftrivillige treekninger, hurtig

puls, hgjt blodtryk, feber, kvalme og diarré.

- Hvis du har haft kramper.
Din laege vil vere forsigtig med at behandle dig, hvis du tidligere har haft kramper eller lider af
ustabile kramper/epilepsi. Legemidler mod depression er forbundet med en risiko for at f&
kramper. Behandlingen ber afbrydes hos patienter, der oplever kramper eller far kramper
hyppigere end normalt.

- Hvis du har haft mani.

- Hvis du let kommer til at blade eller let far bla meerker, eller hvis du er gravid (se "Graviditet,
amning og frugtbarhed").

- Hvis du har et lavt indhold af natrium i blodet.

- Hvis du er 65 ér eller eldre.

- Hvis du har en alvorlig nyresygdom.

- Hvis du har en alvorlig leversygdom eller leversygdommen cirrose.

- Hvis du har eller tidligere har haft forhgjet tryk i gjet eller gron ster (glaukom). Kontakt laegen,
hvis du far smerter i gjnene og du udvikler slgret syn under behandlingen.

Nér du er i behandling med antidepressiv medicin, herunder vortioxetin, kan du ogséa opleve folelser af
aggression, agitation, vrede vog irritabilitet. Tal med din leege, hvis dette skulle ske.

Selvmordstanker og forvaerring af din depression eller angst

Hvis du er deprimeret og/eller lider af angst, kan du sommetider have selvmordstanker eller tanker om
at gore skade pa dig selv. Disse tanker kan forsterkes, nar du starter med at tage antidepressiv
medicin, fordi medicinen er et stykke tid om at virke, ofte omkring 14 dage, men nogle gange lengere
tid.

Du kan have gget risiko for sidanne tanker:
- Huvis du tidligere har haft selvmordstanker eller tanker om at gere skade pé dig selv.

- Hvis duer ung.

Kliniske studier har vist, at der var en eget risiko for selvmordsrelateret adfeerd hos voksne under 25 ar
med psykiatriske lidelser, der blev behandlet med antidepressiv medicin.

Hvis du pa noget tidspunkt far tanker om selvmord eller om at gore skade pa dig selv, skal du straks
kontakte din lage eller en skadestue. Det kan méske vaere en hjlp at tale med en ven eller
péarerendeom, at du er deprimeret eller angst, og bede dem om at laese denne indlegsseddel. Du kan
eventuelt bede dem om at forteelle dig, hvis de synes, at din depression eller angst bliver varre, eller
hvis de bliver bekymrede over @ndringer i din opfersel.

Beorn og unge

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 ar), da virkningen ikke er pavist.
Brintellix’ sikkerhed hos bern og unge i alderen 7 til 17 ar er beskrevet i punkt 4.

Brug af anden medicin sammen med Brintellix

Forteel altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager anden medicin, for nylig har taget anden
medicin eller planlaegger at tage anden medicin.

Tal med din leege, hvis du tager et af folgende leegemidler:
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- Phenelzin, iproniazid, isocarboxazid, nialamid, tranylcypromin (legemidler mod depression af
typen ikke-selektive MAO-h@&mmere); du ma ikke tage nogen af disse legemidler sammen med
Brintellix. Hvis du har taget et af disse laegemidler, skal der gé 14 dage, for du begynder at tage
Brintellix. Nar du er stoppet med at tage Brintellix, skal der ga 14 dage, for du begynder at tage
et af disse leegemidler.

- Moclobemid (mod depression).

- Selegilin, rasagilin (mod Parkinsons sygdom).

- Linezolid (mod infektioner, der skyldes bakterier).

- Laegemidler med sékaldt serotonerg virkning, sdsom tramadol og lignende leegemidler (mod
steerke smerter), samt sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender
pa “triptan” (mod migrane). Nar disse legemidler tages sammen med Brintellix, kan det age
risikoen for serotonergt syndrom (se punktet ”Advarsler og forsigtighedsregler”).

- Lithium (mod depression og psykiske forstyrrelser) eller tryptophan.

- Laegemidler, der er kendt for at nedsatte blodets indhold af natrium.

- Rifampicin (mod tuberkulose og andre infektioner).

- Carbamazepin, phenytoin (mod epilepsi eller anden sygdom).

- Warfarin, dipyridamol, phenprocoumon, visse antipsykotika, phenothiaziner, tricykliske
antidepressiva, lav dosis af acetylsalicylsyre og ikke-steroide antiinflammatoriske leegemidler
(blodfortyndende medicin og smertestillende legemidler). Disse kan @ge bledningstendensen.

Laegemidler, der gger risikoen for krampeanfald:

- Sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender pa “triptan”.

- Tramadol (mod staerke smerter).

- Mefloquin (til at forebygge og behandle malaria).

- Bupropion (mod depression og til rygeafvaenning).

- Fluoxetin, paroxetin og andre midler mod depression af typerne SSRI/SNRI og tricykliske
leegemidler.

- Perikon (Hypericum perforatum) (et naturlegemiddel mod depression).

- Quinidin (til at behandle forstyrrelser i hjertets rytme).

- Chlorpromazin, chlorprothixen, haloperidol (leegemidler mod psykiske forstyrrelser, som herer
til gruppen kaldet phenothiaziner, thioxanthener og butyrophenoner).

Fortzl din laege, hvis du tager et af legemidlerne navnt ovenfor — laegen har brug for at vide, om du i
forvejen har risiko for at fa krampeanfald.

Hvis du far taget en urinpreve med henblik pa narkotikatest, skal du veere opmerksom p4, at Brintellix
kan give positive resultater for metadon ved anvendelse af visse analysemetoder, ogsa selv om du ikke
har taget metadon. Hvis dette sker, kan der udferes en mere specifik analyse.

Brug af Brintellix sammen med alkohol

Dette leegemiddel ber ikke kombineres med alkohol.

Graviditet, amning og frugtbarhed

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid eller planleegger at blive gravid, skal
du sperge din lege eller apotekspersonalet til réds, for du tager dette laegemiddel.

Graviditet

Hvis du er gravid, ma du kun tage Brintellix, hvis l&egen har sagt, at det er absolut nedvendigt.

Hyvis du tager leegemidler mod depression, herunder Brintellix, i de sidste 3 méneder af graviditeten,
skal du vaere opmerksom p4, at folgende symptomer kan forekomme hos den nyfadte:

vejrtreekningsbesveer, blalig hud, kramper, @&ndret kropstemperatur, vanskeligheder med at die,
opkastning, lavt blodsukker, stive eller slappe muskler, livlige reflekser, skalven og rysten,
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irritabilitet, slovhed, konstant grad, sevnighed og sevnbesvar. Kontakt straks din leege, hvis din baby
far nogen af disse symptomer.

Fortael din jordemoder og/eller leege at du tager Brintellix. Nar medicin som Brintellix tages under
graviditeten, iser 1 de sidste 3 maneder af graviditeten, kan det gge risikoen for en alvorlig

tilstand med forhgjet tryk i lungekredslebet hos den nyfedte (kaldet persisterende pulmonal
hypertension hos den nyfedte (PPHN)). Dette medforer, at barnet bliver blaligt og treekker vejret
hurtigere. Disse symptomer starter normalt inden for 24 timer efter fodslen. Hvis dette sker for dit
barn, si kontakt straks din jordemoder eller laege.

Hvis du tager Brintellix teet pa slutningen af din graviditet, kan det @ge risikoen for kraftig bledning
fra skeden kort efter fodslen, navnlig hvis du tidligere har haft bledningsforstyrrelser. Lagen eller
jordemoderen ber have at vide, at du tager Brintellix, s& de kan radgive dig.

Amning

Det aktive stof i Brintellix forventes at ga over i melken. Du mé ikke tage Brintellix, hvis du ammer.
Din leege vil beslutte, om du skal holde op med at amme, eller om behandlingen med Brintellix skal
stoppes, idet der tages hensyn til fordelene ved, at dit barn bliver ammet i forhold til fordelene ved, at
du bliver behandlet.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Brintellix pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner.
Da bivirkninger som svimmelhed er blevet rapporteret, bar du dog vere forsigtig under disse
aktiviteter, nér du starter pa behandling med Brintellix, og hvis dosis bliver @ndret.

Brintellix indeholder natrium

Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. tablet, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

3. Sadan skal du tage Brintellix

Tag altid legemidlet nejagtigt efter legens anvisning. Er du 1 tvivl, sa sperg legen eller
apotekspersonalet.

Den anbefalede dosis af Brintellix er 10 mg vortioxetin en gang dagligt til voksne under 65 ar. Lagen
kan gge din dosis til hgjst 20 mg vortioxetin om dagen eller nedsatte den til mindst 5 mg vortioxetin
om dagen athangigt af, hvordan du reagerer pa behandlingen.

Til @ldre pé 65 ar eller derover er startdosis 5 mg vortioxetin en gang dagligt.

Indgivelsesméade

Tag tabletten med et glas vand.
Tabletten kan tages alene eller sammen med mad.

Behandlingens varighed
Tag Brintellix, sé laenge leegen anbefaler det.
Bliv ved med at tage Brintellix, selv om der gér noget tid, for du marker, at du fir det bedre.

Det anbefales, at du fortsetter behandlingen i mindst 6 méaneder efter, at du igen har féet det godt.
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Hyvis du har taget for mange Brintellix

Kontakt straks leege eller skadestue, hvis du har taget mere end den foreskrevne dosis Brintellix ogsa
selv om du ikke foler dig utilpas. Medbring beholderen og resten af tabletterne. Symptomer pa
overdosering kan vere svimmelhed, kvalme, diarré, mavegener, klge over hele kroppen, sgvnighed og
ansigtsredme.

Efter indtag af doser, der er mange gange sterre end den ordinerede dosis, er der rapporteret om
krampeanfald og en sjelden sygdom, der hedder serotonergt syndrom.

Hvis du har glemt at tage Brintellix

Tag den neeste dosis til seedvanlig tid. Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte
dosis.

Hyvis du holder op med at tage Brintellix
Du mé ikke stoppe behandlingen med Brintellix uden forst at tale med din lege.
Din lage kan beslutte at nedsatte din dosis, for du endeligt stopper med at tage dette laegemiddel.

Nogle patienter, der stopper med at tage Brintellix, har oplevet symptomer sasom svimmelhed,
hovedpine, prikkende fornemmelser som fra stifter og nale eller folelsen af elektrisk sted (iser 1
hovedet), manglende evne til at sove, kvalme eller opkast, angst, irritabilitet eller ophidselse, treethed
eller rysten. Disse symptomer kan forekomme inden for den forste uge efter opher med Brintellix.

Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger
Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

De observerede bivirkninger var generelt lette til moderate og indtradte i labet af de forste to ugers
behandling. Bivirkningerne var seedvanligvis forbigdende og medferte ikke, at behandlingen blev
afbrudt.

Bivirkningerne nedenfor er indberettet med den angivne hyppighed.

Meget almindelige: kan bergre flere end 1 ud af 10 personer
- kvalme

Almindelige: kan berere op til 1 ud af 10 personer
- diarré, forstoppelse, opkastning

- svimmelhed

- klee over hele kroppen

- unormale dremme

- oget svedtendens

- fordajelsesbesver

Ikke almindelige: kan berere op til 1 ud af 100 personer
- ansigtsradme
- natlige svedeture

- sloret syn
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- uftivillig rysten (tremor)
- hallucinationer (man ser, herer eller foler ting, som ikke er der)

Sjeeldne: kan berare op til 1 ud af 1.000 personer
- udvidede pupiller (mydriasis), som kan @ge risikoen for gren ster (glaukom) (se punkt 2)

Ikke kendt: hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenvaerende data

- lave niveauer af natrium i blodet (symptomerne kan omfatte, at man foler sig svimmel, svag,
forvirret, sovnig eller meget treet, eller far kvalme eller opkasninger. Mere alvorlige symptomer
er besvimelse, anfald eller fald)

- serotonergt syndrom (se punkt 2)

- allergiske reaktioner, som kan vere alvorlige og forarsage haevelse af ansigt, leber, tunge eller
svaelg, vejrtreeknings- eller synkebesvear og/eller pludseligt blodtryksfald (hvilket forarsager
svimmelhed eller omtumlethed)

- naeldefeber

- kraftig eller uforklaret bledning (herunder bla maerker, nesebladning, bledning fra mave/tarm
og skede)

- udsleet

- sevnforstyrrelser (insomni)

- agitation og aggression. Hvis du oplever disse bivirkninger, skal du kontakte din leege (se
punkt 2)

- hovedpine

- forhgjet indhold af et hormon kaldet prolactin i blodet

- en konstant trang til at bevaege sig (akatisi)

- teenderskaren (bruxisme)

- manglende evne til at &bne munden (lasning i kaebeleddet/trismus)

- uro i benene (restless regs syndrome) (trang til at bevage benene for at stoppe smertefulde eller
merkelige fornemmelser, som ofte forekommer om natten)

- unormalt melkeagtigt udflad fra brystet (galaktor¢).

Der er set en gget risiko for knoglebrud hos patienter, der tager denne type medicin.

Der er rapporteret om en gget risiko for seksuel dysfunktion ved en dosis pa 20 mg. Hos visse
patienter blev denne bivirkning observeret ved lavere doser.

Hos bern og unge kan endvidere ses felgende bivirkninger

De bivirkninger, der er observeret med vortioxetin hos bern og unge, svarede til dem, der blev set hos
voksne, med undtagelse af haendelser med mavesmerter, som blev observeret oftere end hos voksne,
og selvmordstanker, der blev observeret oftere hos unge end hos voksne.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din leege eller apotekspersonalet. Dette gaelder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsé
indberette bivirkninger direkte til Laegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfort i
Appendix V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information om
sikkerheden af dette legemiddel.

5. Opbevaring

Opbevar leegemidlet utilgengeligt for bern.

Brug ikke lzegemidlet efter den udlebsdato, der stér pa @sken efter EXP. Udlgbsdatoen er den sidste
dag i den navnte maned.
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Dette leegemiddel kreever ingen szrlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Sperg pa apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma du
ikke smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger
Brintellix indeholder:

- Aktivt stof: vortioxetin. En filmovertrukket tablet indeholder 15 mg vortioxetin (som
hydrobromid).

- @vrige indholdsstoffer: mannitol (E421), mikrokrystallinsk cellulose, hydroxypropylcellulose,
natriumstivelsesglycolat (type A), magnesiumstearat, hypromellose, macrogol 400, titandioxid
(E171), gul jernoxid (E172), red jernoxid (E172).

Udseende og pakningssterrelser

Orange, mandelformet 5 x 8,4 mm filmovertrukket tablet (tablet) praeget med “TL” pa den ene side og
“15” pé& den anden side.

Brintellix filmovertrukne tabletter 15 mg fas i blisterpakninger med 14, 28, 56, 56 x 1, 98, 98 x 1 eller
490 (5 x (98x1)) tabletter samt i beholdere med 100 eller 200 tabletter.

I pakningerne med 56 x 1, 98 x 1 0og 490 stk. er de filmovertrukne tabletter pakket i enkeltstyksblistre.
Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.

Indehaver af markedsferingstilladelsen og fremstiller

H. Lundbeck A/S

Ottiliavej 9

2500 Valby

Denmark

Hyvis du ensker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Lundbeck S.A./N.V. H. Lundbeck A/S

Tél/Tel: +32 2 535 7979 Tel: +45 36301311(Danija)
lietuva@lundbeck.com

Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg

Lundbeck Export A/S Representative Office Lundbeck S.A.

Tel: +359 2 962 4696 Tél: +32 2 5357979

Ceska republika Magyarorszag

Lundbeck Ceska republika s.r.0. Lundbeck Hungaria Kft.

Tel: +420 225 275 600 Tel: +36 1 4369980

Danmark Malta

Lundbeck Pharma A/S H. Lundbeck A/S

TIf: +45 4371 4270 Tel: + 45 36301311
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Deutschland
Lundbeck GmbH
Tel: +49 40 23649 0

Eesti
Lundbeck EestiAS
Tel: +372 605 9350

EM\Gda
Lundbeck Hellas S.A.
TnAi: +30 210 610 5036

Espaiia
Lundbeck Espafia S.A.
Tel: +34 93 494 9620

France
Lundbeck SAS
Tél: +33 179412900

Hrvatska

Lundbeck Croatia d.o.o.

Tel.: + 385 1 644 8263

Ireland

Lundbeck (Ireland) Limited

Tel: +353 1 468 9800

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
Lundbeck Italia S.p.A.
Tel: +39 02 677 4171

Kvnpog
Lundbeck Hellas A.E
TnA.: +357 22490305

Latvija
H. Lundbeck A/S

Tel: +45 36301311 (Danija)

latvia@lundbeck.com

Nederland
Lundbeck B.V.
Tel: +31 20 697 1901

Norge
H. Lundbeck AS
TIf: +47 91 300 800

Osterreich
Lundbeck AustriaGmbH
Tel: +43 1 253 621 6033

Polska
Lundbeck Poland Sp. z 0. o.
Tel.: +48 22 626 93 00

Portugal

Lundbeck Portugal - Produtos Farmacéuticos,
Unipessoal Lda

Tel: +351 21 00 45 900

Romania
Lundbeck Romania SRL
Tel: +40 21319 88 26

Slovenija
Lundbeck Pharma d.o.o.
Tel.: +386 2 229 4500

Slovenska republika
Lundbeck Slovensko s.r.o.
Tel: +421 2 5341 42 18

Suomi/Finland
Oy H. Lundbeck Ab
Puh/Tel: +358 2 276 5000

Sverige
H. Lundbeck AB
Tel: +46 40-699 8200

Denne indlzegsseddel blev senest zendret {MM/AAAA}.

Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europziske Laegemiddelagenturs

hjemmeside http://www.ema.europa.eu/




Indlzegsseddel: Information til patienten

Brintellix 20 mg filmovertrukne tabletter
Vortioxetin (vortioxetine)

Lzes denne indlaegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette lzegemiddel, da den
indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen.

- Sperg laegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor vaere med at give medicinen
til andre. Det kan vere skadeligt for andre, selv om de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt legen eller apotekspersonalet, hvis en bivirkning bliver veerre, eller du far bivirkninger,
som ikke er nevnt i denne indlaegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indleegsseddel pa www.indlacgsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen

1. Virkning og anvendelse

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix
3. Sadan skal du tage Brintellix

4. Bivirkninger

5. Opbevaring

6.

Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

1. Virkning og anvendelse

Brintellix indeholder det aktive stof vortioxetin. Det herer til gruppen af legemidler, der kaldes
antidepressive midler.

Brintellix bruges til behandling af moderate til svare depressive episoder hos voksne.

Det er vist, at Brintellix reducerer en lang reekke depressive symptomer, herunder tristhed, indre

spanding (engstelse), sevnforstyrrelser (nedsat savn), nedsat appetit, koncentrationsbesveer,

manglende selvvard, manglende lyst til at gare det, du bedst kan lide samt en fornemmelse af at

fungere langsommere.

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix

Tag ikke Brintellix:

- hvis du er allergisk over for vortioxetin eller et af de @vrige indholdsstoffer i dette l&egemiddel
(angivet i punkt 6).

- hvis du tager anden medicin mod depression af typen ikke-selektive MAO-haemmere eller
selektive MAO-A-h@mmere. Er du i tvivl, sé sperg legen.

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen eller apotekspersonalet, for du tager Brintellix:

- Hvis du tager leegemidler med sékaldt serotonerg virkning, sdsom:

- Tramadol og lignende leegemidler (mod steerke smerter).
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- Sumatriptan og lignende lagemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender pa “triptan”
(mod migraene).

Nér disse leegemidler tages sammen med Brintellix, kan det gge risikoen for serotonergt

syndrom. Dette syndrom kan vere forbundet med hallucinationer, uftrivillige treekninger, hurtig

puls, hgjt blodtryk, feber, kvalme og diarré.

- Hvis du har haft kramper.
Din laege vil vere forsigtig med at behandle dig, hvis du tidligere har haft kramper eller lider af
ustabile kramper/epilepsi. Legemidler mod depression er forbundet med en risiko for at f&
kramper. Behandlingen ber afbrydes hos patienter, der oplever kramper eller far kramper
hyppigere end normalt.

- Hvis du har haft mani.

- Hvis du let kommer til at blade eller let far bla meerker, eller hvis du er gravid (se "Graviditet,
amning og frugtbarhed").

- Hvis du har et lavt indhold af natrium i blodet.

- Hvis du er 65 ér eller eldre.

- Hvis du har en alvorlig nyresygdom.

- Hvis du har en alvorlig leversygdom eller leversygdommen cirrose.

- Hvis du har eller tidligere har haft forhgjet tryk i gjet eller gron ster (glaukom). Kontakt laegen,
hvis du far smerter i gjnene og du udvikler slgret syn under behandlingen.

Nér du er i behandling med antidepressiv medicin, herunder vortioxetin, kan du ogsé opleve folelser af
aggression, agitation, vrede vog irritabilitet. Tal med din leege, hvis dette skulle ske.

Selvmordstanker og forveerring af din depression eller angst

Hvis du er deprimeret og/eller lider af angst, kan du sommetider have selvmordstanker eller tanker om
at gore skade pa dig selv. Disse tanker kan forsterkes, nar du starter med at tage antidepressiv
medicin, fordi medicinen er et stykke tid om at virke, ofte omkring 14 dage, men nogle gange leengere
tid.
Du kan have gget risiko for sdédanne tanker:

- Hyvis du tidligere har haft selvmordstanker eller tanker om at gere skade pé dig selv.

- Hvis du er ung.

Kliniske studier har vist, at der var en gget risiko for selvmordsrelateret adfeerd hos voksne under 25 ar
med psykiatriske lidelser, der blev behandlet med antidepressiv medicin.

Hvis du pa noget tidspunkt fir tanker om selvmord eller om at gere skade pa dig selv, skal du straks
kontakte din laege eller en skadestue. Det kan maske vaere en hjelp at tale med en ven eller
péarerendeom, at du er deprimeret eller angst, og bede dem om at leese denne indlaegsseddel. Du kan
eventuelt bede dem om at fortelle dig, hvis de synes, at din depression eller angst bliver verre, eller
hvis de bliver bekymrede over andringer i din opfersel.

Bern og unge

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 ar), da virkningen ikke er pavist.
Brintellix’ sikkerhed hos bern og unge i alderen 7 til 17 ar er beskrevet i punkt 4.

Brug af anden medicin sammen med Brintellix

Fortal altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager anden medicin, for nylig har taget anden
medicin eller planlegger at tage anden medicin.

Tal med din laege, hvis du tager et af folgende leegemidler:
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- Phenelzin, iproniazid, isocarboxazid, nialamid, tranylcypromin (leegemidler mod depression af
typen ikke-selektive MAO-he&mmere); du ma ikke tage nogen af disse l&gemidler sammen med
Brintellix. Hvis du har taget et af disse leegemidler, skal der g& 14 dage, for du begynder at tage
Brintellix. Nar du er stoppet med at tage Brintellix, skal der ga 14 dage, for du begynder at tage
et af disse leegemidler.

- Moclobemid (mod depression).

- Selegilin, rasagilin (mod Parkinsons sygdom).

- Linezolid (mod infektioner, der skyldes bakterier).

- Lagemidler med sakaldt serotonerg virkning, sdsom tramadol og lignende leegemidler (mod
steerke smerter), samt sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender
pa “triptan” (mod migreene). Nér disse leegemidler tages sammen med Brintellix, kan det oge
risikoen for serotonergt syndrom (se punktet ”Advarsler og forsigtighedsregler”).

- Lithium (mod depression og psykiske forstyrrelser) eller tryptophan.

- Lagemidler, der er kendt for at nedsztte blodets indhold af natrium.

- Rifampicin (mod tuberkulose og andre infektioner).

- Carbamazepin, phenytoin (mod epilepsi eller anden sygdom).

- Warfarin, dipyridamol, phenprocoumon, visse antipsykotika, phenothiaziner, tricykliske
antidepressiva, lav dosis af acetylsalicylsyre og ikke-steroide antiinflammatoriske laegemidler
(blodfortyndende medicin og smertestillende leegemidler). Disse kan gge bledningstendensen.

Laegemidler, der gger risikoen for krampeanfald:

- Sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pé det aktive stof ender pa “triptan”.

- Tramadol (mod staerke smerter).

- Mefloquin (til at forebygge og behandle malaria).

- Bupropion (mod depression og til rygeafvenning).

- Fluoxetin, paroxetin og andre midler mod depression af typerne SSRI/SNRI og tricykliske
leegemidler.

- Perikon (Hypericum perforatum) (et naturleegemiddel mod depression).

- Quinidin (til at behandle forstyrrelser i hjertets rytme).

- Chlorpromazin, chlorprothixen, haloperidol (leegemidler mod psykiske forstyrrelser, som harer
til gruppen kaldet phenothiaziner, thioxanthener og butyrophenoner).

Fortzl din laege, hvis du tager et af legemidlerne naevnt ovenfor — laegen har brug for at vide, om du i

forvejen har risiko for at fa krampeanfald.

Hvis du far taget en urinpreve med henblik pa narkotikatest, skal du veere opmerksom p4, at Brintellix
kan give positive resultater for metadon ved anvendelse af visse analysemetoder, ogsa selv om du ikke
har taget metadon. Hvis dette sker, kan der udferes en mere specifik analyse.

Brug af Brintellix sammen med alkohol

Dette leegemiddel bar ikke kombineres med alkohol.

Graviditet, amning og frugtbarhed

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid eller planleegger at blive gravid, skal
du sperge din lege eller apotekspersonalet til rds, for du tager dette leegemiddel.

Graviditet

Hvis du er gravid, ma du kun tage Brintellix, hvis l&egen har sagt, at det er absolut nedvendigt.

Hyvis du tager leegemidler mod depression, herunder Brintellix, i de sidste 3 méneder af graviditeten,
skal du vaere opmerksom p4, at folgende symptomer kan forekomme hos den nyfadte:

vejrtreekningsbesveer, blalig hud, kramper, @&ndret kropstemperatur, vanskeligheder med at die,
opkastning, lavt blodsukker, stive eller slappe muskler, livlige reflekser, skalven og rysten,
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irritabilitet, slovhed, konstant grad, sevnighed og sevnbesvar. Kontakt straks din leege, hvis din baby
far nogen af disse symptomer.

Fortael din jordemoder og/eller leege at du tager Brintellix. Nar medicin som Brintellix tages under
graviditeten, iser 1 de sidste 3 maneder af graviditeten, kan det gge risikoen for en alvorlig

tilstand med forhgjet tryk i lungekredslebet hos den nyfedte (kaldet persisterende pulmonal
hypertension hos den nyfedte (PPHN)). Dette medforer, at barnet bliver blaligt og treekker vejret
hurtigere. Disse symptomer starter normalt inden for 24 timer efter fodslen. Hvis dette sker for dit
barn, si kontakt straks din jordemoder eller laege.

Hvis du tager Brintellix teet pa slutningen af din graviditet, kan det @ge risikoen for kraftig bledning
fra skeden kort efter fodslen, navnlig hvis du tidligere har haft bledningsforstyrrelser. Lagen eller
jordemoderen ber have at vide, at du tager Brintellix, s& de kan radgive dig.

Amning

Det aktive stof i Brintellix forventes at ga over i melken. Du mé ikke tage Brintellix, hvis du ammer.
Din leege vil beslutte, om du skal holde op med at amme, eller om behandlingen med Brintellix skal
stoppes, idet der tages hensyn til fordelene ved, at dit barn bliver ammet i forhold til fordelene ved, at
du bliver behandlet.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Brintellix pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner.
Da bivirkninger som svimmelhed er blevet rapporteret, bar du dog vere forsigtig under disse
aktiviteter, nér du starter behandling med Brintellix, og hvis dosis bliver @ndret.

Brintellix indeholder natrium

Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. tablet, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

3. Sadan skal du tage Brintellix

Tag altid legemidlet nejagtigt efter legens anvisning. Er du 1 tvivl, sa sperg legen eller
apotekspersonalet.

Den anbefalede dosis af Brintellix er 10 mg vortioxetin en gang dagligt til voksne under 65 ar. Lagen
kan gge din dosis til hgjst 20 mg vortioxetin om dagen eller nedsatte den til mindst 5 mg vortioxetin
om dagen athangigt af, hvordan du reagerer pa behandlingen.

Til @ldre pé 65 ar eller derover er startdosis 5 mg vortioxetin en gang dagligt.

Indgivelsesméade

Tag tabletten med et glas vand.
Tabletten kan tages alene eller sammen med mad.

Behandlingens varighed
Tag Brintellix, sé laenge leegen anbefaler det.
Bliv ved med at tage Brintellix, selv om der gér noget tid, for du marker, at du fir det bedre.

Det anbefales, at du fortsetter behandlingen i mindst 6 méaneder efter, at du igen har féet det godt.
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Hyvis du har taget for mange Brintellix

Kontakt straks laeege eller skadestue, hvis du har taget mere end den foreskrevne dosis Brintellix ogsa
selv om du ikke foler dig utilpas. Medbring beholderen og resten af tabletterne. Symptomer pa
overdosering kan vere svimmelhed, kvalme, diarré, mavegener, klge over hele kroppen, sgvnighed og
ansigtsredme.

Efter indtag af doser, der er mange gange storre end den ordinerede dosis, er der rapporteret om
krampeanfald og en sjelden sygdom, der hedder serotonergt syndrom.

Hvis du har glemt at tage Brintellix

Tag den naeste dosis til seedvanlig tid. Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte
dosis.

Hvis du holder op med at tage Brintellix
Du maé ikke stoppe behandlingen med Brintellix uden forst at tale med din laege.
Din leege kan beslutte at nedsette din dosis, for du endeligt stopper med at tage dette laegemiddel.

Nogle patienter, der stopper med at tage Brintellix, har oplevet symptomer sasom svimmelhed,
hovedpine, prikkende fornemmelser som fra stifter og nale eller falelsen af elektrisk sted (iser 1
hovedet), manglende evne til at sove, kvalme eller opkast, angst, irritabilitet eller ophidselse, treethed
eller rysten. Disse symptomer kan forekomme inden for den foerste uge efter opher med Brintellix.

Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
De observerede bivirkninger var generelt lette til moderate og indtridte i lobet af de forste to ugers
behandling. Bivirkningerne var seedvanligvis forbigdende og medferte ikke, at behandlingen blev
afbrudt.

Bivirkningerne nedenfor er indberettet med den angivne hyppighed.

Meget almindelige: kan berere flere end 1 ud af 10 personer
- kvalme

Almindelige: kan bergre op til 1 ud af 10 personer
- diarré, forstoppelse, opkastning

- svimmelhed

- klge over hele kroppen

- unormale dremme

- oget svedtendens

- fordejelsesbesvar

Ikke almindelige: kan berere op til 1 ud af 100 personer
- ansigtsredme

- natlige svedeture

- sloret syn
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- uftivillig rysten (tremor)
- hallucinationer (man ser, herer eller foler ting, som ikke er der)

Sjeeldne: kan berare op til 1 ud af 1.000 personer
- udvidede pupiller (mydriasis), som kan @ge risikoen for gren ster (glaukom) (se punkt 2)

Ikke kendt: hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenvaerende data

- lave niveauer af natrium i blodet (symptomerne kan omfatte, at man foler sig svimmel, svag,
forvirret, sovnig eller meget treet, eller far kvalme eller opkasninger. Mere alvorlige symptomer
er besvimelse, anfald eller fald)

- serotonergt syndrom (se punkt 2)

- allergiske reaktioner, som kan vere alvorlige og forarsage haevelse af ansigt, leber, tunge eller
svaelg, vejrtreeknings- eller synkebesvear og/eller pludseligt blodtryksfald (hvilket forarsager
svimmelhed eller omtumlethed)

- naeldefeber

- kraftig eller uforklaret bledning (herunder bla maerker, nesebladning, bledning fra mave/tarm
og skede)

- udsleet

- sevnforstyrrelser (insomni)

- agitation og aggression. Hvis du oplever disse bivirkninger, skal du kontakte din leege (se
punkt 2)

- hovedpine

- forhgjet indhold af et hormon kaldet prolactin i blodet

- en konstant trang til at bevaege sig (akatisi)

- teenderskaren (bruxisme)

- manglende evne til at &bne munden (lasning i kaebeleddet/trismus)

- uro i benene (restless legs syndrome) (trang til at bevaege benene for at stoppe smertefulde eller
merkelige fornemmelser, som ofte forekommer om natten)

- unormalt melkeagtigt udflad fra brystet (galaktor¢).

Der er set en gget risiko for knoglebrud hos patienter, der tager denne type medicin.

Der er rapporteret om en gget risiko for seksuel dysfunktion ved en dosis pa 20 mg. Hos visse
patienter blev denne bivirkning observeret ved lavere doser.

Hos bern og unge kan endvidere ses felgende bivirkninger

De bivirkninger, der er observeret med vortioxetin hos bern og unge, svarede til dem, der blev set hos
voksne, med undtagelse af hendelser med mavesmerter, som blev observeret oftere end hos voksne og
selvmordstanker, som blev observeret oftere hos unge end hos voksne.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din leege eller apotekspersonalet. Dette galder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsé
indberette bivirkninger direkte til Laegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfort i
Appendix V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjaelpe med at fremskaffe mere information om
sikkerheden af dette legemiddel.

5. Opbevaring

Opbevar leegemidlet utilgengeligt for bern.

Brug ikke leegemidlet efter den udlebsdato, der stér pa @sken efter EXP. Udlgbsdatoen er den sidste
dag i den navnte maned.
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Dette leegemiddel kreever ingen szrlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Sperg pa apotekspersonalte, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma du
ikke smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger
Brintellix indeholder:

- Aktivt stof: vortioxetin. En filmovertrukket tablet indeholder 20 mg vortioxetin (som
hydrobromid).

- @vrige indholdsstoffer: mannitol (E421), mikrokrystallinsk cellulose, hydroxypropylcellulose,
natriumstivelsesglycolat (type A), magnesiumstearat, hypromellose, macrogol 400, titandioxid
(E171), rad jernoxid (E172).

Udseende og pakningssterrelser

Rad, mandelformet 5 x 8,4 mm filmovertrukket tablet (tablet) praeget med “TL” pa den ene side og
“20” pé& den anden side.

Brintellix filmovertrukne tabletter 20 mg fas i blisterpakninger med 14, 28, 56, 56x1, 98, 98x1, 126
(9x14), 490 (5x(98x1)) tabletter samt i beholdere med 100, 200 tabletter.

I pakningerne med 56 x 1, 98 x 1 og 490 stk. er de filmovertrukne tabletter pakket i enkeltstyksblistre.
Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.

Indehaver af markedsferingstilladelsen og fremstiller

H. Lundbeck A/S

Ottiliavej 9

2500 Valby

Danmark

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Lundbeck S.A./N.V. H. Lundbeck A/S

Tél/Tel: +32 2 535 7979 Tel: +45 36301311(Danija)
lietuva@lundbeck.com

Bbuarapus Luxembourg/Luxemburg

Lundbeck Export A/S Representative Office Lundbeck S.A.

Tel: +359 2 962 4696 Tél: +32 2 5357979

Ceska republika Magyarorszag

Lundbeck Ceska republika s.r.0. Lundbeck Hungaria Kft.

Tel: +420 225 275 600 Tel: +36 1 4369980

Danmark Malta

Lundbeck Pharma A/S H. Lundbeck A/S

TIf: +45 4371 4270 Tel: + 45 36301311
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Deutschland
Lundbeck GmbH
Tel: +49 40 23649 0

Eesti
Lundbeck EestiAS
Tel: +372 605 9350

EM\Gda
Lundbeck Hellas S.A.
TnA: +30 210 610 5036

Espaiia
Lundbeck Espafia S.A.
Tel: +34 93 494 9620

France
Lundbeck SAS
Tél: +33 179412900

Hrvatska

Lundbeck Croatia d.o.o.

Tel.: + 385 1 644 8263

Ireland

Lundbeck (Ireland) Limited

Tel: +353 1 468 9800

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
Lundbeck Italia S.p.A.
Tel: +39 02 677 4171

Kvnpog
Lundbeck Hellas A.E
TnA.: +357 22490305

Latvija
H. Lundbeck A/S

Tel: +45 36301311 (Danija)

latvia@lundbeck.com

Nederland
Lundbeck B.V.
Tel: +31 20 697 1901

Norge
H. Lundbeck AS
TIf: +47 91 300 800

Osterreich
Lundbeck AustriaGmbH
Tel: +43 1 253 621 6033

Polska
Lundbeck Poland Sp. z 0. o.
Tel.: +48 22 626 93 00

Portugal

Lundbeck Portugal - Produtos Farmacéuticos,
Unipessoal Lda

Tel: +351 21 00 45 900

Romania
Lundbeck Romania SRL
Tel: +40 21319 88 26

Slovenija
Lundbeck Pharma d.o.o.
Tel.: +386 2 229 4500

Slovenska republika
Lundbeck Slovensko s.r.o.
Tel: +421 2 5341 42 18

Suomi/Finland
Oy H. Lundbeck Ab
Puh/Tel: +358 2 276 5000

Sverige
H. Lundbeck AB
Tel: +46 40-699 8200

Denne indlegsseddel blev senest &ndret {MM/AAAA}.

Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europziske Laegemiddelagenturs

hjemmeside http://www.ema.europa.eu/




Indlzegsseddel: Information til patienten

Brintellix 20 mg/ml orale draber, oplesning
Vortioxetin (vortioxetine)

Lzes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette lzegemiddel, da den
indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan {4 brug for at leese den igen.

- Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor veere med at give medicinen
til andre. Det kan vare skadeligt for andre, selv om de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis en bivirkning bliver vearre, eller du far bivirkninger,
som ikke er nevnt i denne indlaegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indlegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix
Sédan skal du tage Brintellix

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

SAINAI I e

1. Virkning og anvendelse

Brintellix indeholder det aktive stof vortioxetin. Det herer til gruppen af leegemidler, der kaldes
antidepressive midler.

Brintellix bruges til behandling af moderate til sveere depressive episoder hos voksne.

Det er vist, at Brintellix reducerer en lang reekke depressive symptomer, herunder tristhed, indre

spending (engstelse), sevnforstyrrelser (nedsat segvn), nedsat appetit, koncentrationsbesveer,

manglende selvvaerd, manglende lyst til at gare det, du bedst kan lide samt en fornemmelse af at

fungere langsommere.

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Brintellix

Tag ikke Brintellix:

- hvis du er allergisk over for vortioxetin eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette legemiddel
(angivet i punkt 6).

- hvis du tager anden medicin mod depression af typen ikke-selektive MAO-haemmere eller
selektive MAO-A-hemmere. Er du i tvivl, sé sperg legen.

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen eller apotekspersonalet, for du tager Brintellix:

- Hvis du tager leegemidler med sékaldt serotonerg virkning, sasom:

- Tramadol og lignende leegemidler (mod staerke smerter).
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- Sumatriptan og lignende lagemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender pa “triptan”
(mod migraene).

Nér disse leegemidler tages sammen med Brintellix, kan det gge risikoen for serotonergt

syndrom. Dette syndrom kan vere forbundet med hallucinationer, uftrivillige treekninger, hurtig

puls, hgjt blodtryk, feber, kvalme og diarré.

- Hvis du har haft krampeanfald.
Din laege vil vere forsigtig med at behandle dig, hvis du tidligere har haft kramper eller lider af
ustabile kramper/epilepsi. Legemidler mod depression er forbundet med en risiko for at f&
kramper. Behandlingen ber afbrydes hos patienter, der oplever kramper eller far kramper
hyppigere end normalt.

- Hvis du har haft mani.

- Hvis du let kommer til at blade eller let far bla meerker, eller hvis du er gravid (se "Graviditet,
amning og frugtbarhed").

- Hvis du har et lavt indhold af natrium i blodet.

- Hvis du er 65 ér eller eldre.

- Hvis du har en alvorlig nyresygdom.

- Hvis du har en alvorlig leversygdom eller leversygdommen cirrose.

- Hvis du har eller tidligere har haft forhgjet tryk i gjet eller gron ster (glaukom). Kontakt laegen,
hvis du far smerter i gjnene og du udvikler slgret syn under behandlingen.

Nér du er i behandling med antidepressiv medicin, herunder vortioxetin, kan du ogséa opleve folelser af
aggression, agitation, vrede vog irritabilitet. Tal med din lege, hvis dette skulle ske.

Selvmordstanker og forveerring af din depression eller angst

Hvis du er deprimeret og/eller lider af angst, kan du sommetider have selvmordstanker eller tanker om
at gore skade pa dig selv. Disse tanker kan forsterkes, nar du starter med at tage antidepressiv
medicin, fordi medicinen er et stykke tid om at virke, ofte omkring 14 dage, men nogle gange leengere
tid.
Du kan have gget risiko for sdédanne tanker:

- Huvis du tidligere har haft selvmordstanker eller tanker om at gere skade pé dig selv.

- Hvis duer ung.

Kliniske studier har vist, at der var en gget risiko for selvmordsrelateret adfeerd hos voksne under 25 ar
med psykiatriske lidelser, der blev behandlet med antidepressiv medicin.

Hvis du pa noget tidspunkt fir tanker om selvmord eller om at gore skade pa dig selv, skal du straks
kontakte din leege eller en skadestue. Det kan méske vare en hjelp at tale med en ven eller
pargrendeom, at du er deprimeret eller angst, og bede dem om at lese denne indlaegsseddel. Du kan
eventuelt bede dem om at fortelle dig, hvis de synes, at din depression eller angst bliver verre, eller
hvis de bliver bekymrede over endringer i din opfersel.

Bern og unge

Brintellix ber ikke anvendes til padiatriske patienter (under 18 ar), da virkningen ikke er pavist.
Brintellix’ sikkerhed hos bern og unge i alderen 7 til 17 ar er beskrevet i punkt 4.

Brug af anden medicin sammen med Brintellix

Forteel altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager anden medicin, for nylig har taget anden
medicin eller planlegger at tage anden medicin.

Tal med din leege, hvis du tager et af folgende legemidler:
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- Phenelzin, iproniazid, isocarboxazid, nialamid, tranylcypromin (leegemidler mod depression af
typen ikke-selektive MAO-he&mmere); du ma ikke tage nogen af disse legemidler sammen med
Brintellix. Hvis du har taget et af disse leegemidler, skal der g& 14 dage, for du begynder at tage
Brintellix. Nar du er stoppet med at tage Brintellix, skal der ga 14 dage, for du begynder at tage
et af disse leegemidler.

- Moclobemid (mod depression).

- Selegilin, rasagilin (mod Parkinsons sygdom).

- Linezolid (mod infektioner, der skyldes bakterier).

- Lagemidler med sakaldt serotonerg virkning, sdsom tramadol og lignende leegemidler (mod
steerke smerter), samt sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pa det aktive stof ender
pa “triptan” (mod migreene). Nér disse leegemidler tages sammen med Brintellix, kan det oge
risikoen for serotonergt syndrom (se punktet ”Advarsler og forsigtighedsregler”).

- Lithium (mod depression og psykiske forstyrrelser) eller tryptophan.

- Lagemidler, der er kendt for at nedsztte blodets indhold af natrium.

- Rifampicin (mod tuberkulose og andre infektioner).

- Carbamazepin, phenytoin (mod epilepsi eller anden sygdom).

- Warfarin, dipyridamol, phenprocoumon, visse antipsykotika, phenothiaziner, tricykliske
antidepressiva, lav dosis af acetylsalicylsyre og ikke-steroide antiinflammatoriske laegemidler
(blodfortyndende midler og smertestillende leegemidler). Disse kan ege bledningstendensen.

Laegemidler, der gger risikoen for kramper:

- Sumatriptan og lignende leegemidler, hvor navnet pé det aktive stof ender pa “triptan”.

- Tramadol (mod staerke smerter).

- Mefloquin (til at forebygge og behandle malaria).

- Bupropion (mod depression og til rygeafvenning).

- Fluoxetin, paroxetin og andre midler mod depression af typerne SSRI/SNRI og tricykliske
leegemidler.

- Perikon (Hypericum perforatum) (et naturleegemiddel mod depression).

- Quinidin (til at behandle forstyrrelser i hjertets rytme).

- Chlorpromazin, chlorprothixen, haloperidol (leegemidler mod psykiske forstyrrelser, som harer
til gruppen kaldet phenothiaziner, thioxanthener og butyrophenoner).

Fortzl din laege, hvis du tager et af legemidlerne navnt ovenfor — laegen har brug for at vide, om du i

forvejen har risiko for at fa krampeanfald.

Hvis du far taget en urinpreve med henblik pa narkotikatest, skal du veere opmerksom p4, at Brintellix
kan give positive resultater for metadon ved anvendelse af visse analysemetoder, ogsa selv om du ikke
har taget metadon. Hvis dette sker, kan der udferes en mere specifik analyse.

Brug af Brintellix sammen med alkohol

Dette leegemiddel bar ikke kombineres med alkohol.

Graviditet, amning og frugtbarhed

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid eller planleegger at blive gravid, skal
du sperge din lege eller apotekspersonalet til rds, for du tager dette leegemiddel.

Graviditet

Hvis du er gravid, ma du kun tage Brintellix, hvis l&egen har sagt, at det er absolut nedvendigt.

Hyvis du tager leegemidler mod depression, herunder Brintellix, i de sidste 3 méneder af graviditeten,
skal du vaere opmerksom p4, at felgende symptomer kan forekomme hos den nyfadte:

vejrtreekningsbesveer, blalig hud, kramper, @&ndret kropstemperatur, vanskeligheder med at die,
opkastning, lavt blodsukker, stive eller slappe muskler, livlige reflekser, skalven og rysten,
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irritabilitet, slovhed, konstant grad, sevnighed og sevnbesvar. Kontakt straks din leege, hvis din baby
far nogen af disse symptomer.

Fortael din jordemoder og/eller leege at du tager Brintellix. Nar medicin som Brintellix tages under
graviditeten, iser i de sidste 3 maneder af graviditeten, kan det oge risikoen for en alvorlig
tilstand med forhgjet tryk i lungekredslebet hos den nyfedte (kaldet persisterende pulmonal
hypertension hos den nyfedte (PPHN)). Dette medforer, at barnet bliver blaligt og treekker vejret
hurtigere. Disse symptomer starter normalt inden for 24 timer efter fedslen. Hvis dette sker for dit
barn, si kontakt straks din jordemoder eller laege.

Hvis du tager Brintellix teet pa slutningen af din graviditet, kan det @ge risikoen for kraftig bledning
fra skeden kort efter fodslen, navnlig hvis du tidligere har haft bledningsforstyrrelser. Lagen eller
jordemoderen ber have at vide, at du tager Brintellix, s& de kan radgive dig.

Amning

Det aktive stof i Brintellix forventes at ga over i melken. Du mé ikke tage Brintellix, hvis du ammer.
Din leege vil beslutte, om du skal holde op med at amme, eller om behandlingen med Brintellix skal
stoppes, idet der tages hensyn til fordelene ved, at dit barn bliver ammet i forhold til fordelene ved, at
du bliver behandlet.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Brintellix pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner.
Da bivirkninger som svimmelhed er blevet rapporteret, bar du dog vere forsigtig under disse
aktiviteter, nér du starter behandling med Brintellix, og hvis dosis bliver @ndret.

Brintellix indeholder ethanol

Dette leegemiddel indeholder 85 mg alkohol (ethanol 96 %) pr. ml, svarende til 10,1 % v/v. M&ngden
i 1 ml af dette leegemiddel svarer til mindre end 3 ml ol eller 1 ml vin.

Den mindre mangde alkohol i dette leegemiddel vil ikke have nogen navnevardig effekt.

3. Sadan skal du tage Brintellix

Tag altid leegemidlet nejagtigt efter leegens anvisning. Er du 1 tvivl, sa sperg leegen eller
apotekspersonalet.

Den anbefalede dosis af Brintellix er 10 mg vortioxetin en gang dagligt til voksne under 65 ar. Lagen
kan a@ge din dosis til hgjst 20 mg vortioxetin om dagen eller nedsatte den til mindst 5 mg vortioxetin
om dagen athangigt af, hvordan du reagerer pa behandlingen.

Til &ldre pé 65 ar eller derover er startdosis 5 mg vortioxetin en gang dagligt.
5 mg svarer til 5 dréber.

10 mg svarer til 10 dréber.

15 mg svarer til 15 dréber.

20 mg svarer til 20 dréber.

Indgivelsesméade

Brintellix kan tages alene eller ssmmen med mad.

Draberne kan blandes med vand, juice eller andre drikke uden alkohol. Brintellix orale draber mé ikke
blandes med andre legemidler.
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Vend bunden i vejret pa flasken. Hvis der ikke kommer nogen dréber ud af flasken, skal du banke
forsigtigt pé den.

.

v/

Behandlingens varighed

Tag Brintellix, s& leenge leegen anbefaler det.

Bliv ved med at tage Brintellix, selv om der gér noget tid, for du maerker, at du far det bedre.

Det anbefales, at du fortsaetter behandlingen i mindst 6 maneder efter, at du igen har faet det godt.
Hyvis du har taget for meget Brintellix

Kontakt straks laege eller skadestue, hvis du har taget mere end den foreskrevne dosis Brintellix ogsa
selv om du ikke foler dig utilpas. Medbring flasken og resten af oplesningen. Symptomer pé
overdosering kan vere svimmelhed, kvalme, diarré, mavegener, klge over hele kroppen, sevnighed og

ansigtsredme.

Efter indtag af doser, der er mange gange sterre end den ordinerede dosis, er der rapporteret om
krampeanfald og en sjaelden sygdom, der hedder serotonergt syndrom.

Hyvis du har glemt at tage Brintellix

Tag den neeste dosis til seedvanlig tid. Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte
dosis.

Hyvis du holder op med at tage Brintellix

Du mé ikke stoppe behandlingen med Brintellix uden forst at tale med din lege.

Din leege kan beslutte at nedsatte din dosis, fer du endeligt stopper med at tage dette legemiddel.
Nogle patienter, der stopper med at tage Brintellix, har oplevet symptomer sasom svimmelhed,
hovedpine, prikkende fornemmelser som fra stifter og néle eller folelsen af elektrisk stod (iser i
hovedet), manglende evne til at sove, kvalme eller opkast, angst, irritabilitet eller ophidselse, treethed

eller rysten. Disse symptomer kan forekomme inden for den ferste uge efter opher med Brintellix.

Sperg laegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
De observerede bivirkninger var generelt lette til moderate og indtradte i labet af de forste to ugers
behandling. Bivirkningerne var seedvanligvis forbigdende og medferte ikke, at behandlingen blev

afbrudt.

Bivirkningerne nedenfor er indberettet med den angivne hyppighed.
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Meget almindelige: kan bergre flere end 1 ud af 10 personer

kvalme

Almindelige: kan berere op til 1 ud af 10 personer

diarré, forstoppelse, opkastning
svimmelhed

klge over hele kroppen
unormale dremme

oget svedtendens
fordejelsesbesvar

Ikke almindelige: kan bergare op til 1 ud af 100 personer

ansigtsredme

natlige svedeture

sloret syn

ufrivillig rysten (tremor)

hallucinationer (man ser, harer eller foler ting, som ikke er der)

Sjeldne: kan berare op til 1 ud af 1.000 personer

udvidede pupiller (mydriasis), som kan gge risikoen for gron ster (glaukom) (se punkt 2)

Ikke kendt: hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenvaerende data

lave niveauer af natrium i blodet (symptomerne kan omfatte, at man foler sig svimmel, svag,
forvirret, sgvnig eller meget treet, eller far kvalme eller opkasninger. Mere alvorlige symptomer
er besvimelse, anfald eller fald)

serotonergt syndrom (se punkt 2)

allergiske reaktioner, som kan vere alvorlige og forarsage haevelse af ansigt, leeber, tunge eller
sveelg, vejrtreeknings- eller synkebesveaer og/eller pludseligt blodtryksfald (hvilket forarsager
svimmelhed eller omtumlethed)

nazldefeber

kraftig eller uforklaret bledning (herunder bla meerker, naesebladning, bledning fra mave/tarm
og skede)

udslet

sgvnforstyrrelser (insomni)

agitation og aggression. Hvis du oplever disse bivirkninger, skal du kontakte din laege (se
punkt 2)

hovedpine

forhejet indhold af et hormon kaldet prolactin i blodet

en konstant trang til at bevaege sig (akatisi)

tenderskaren (bruxisme)

manglende evne til at &bne munden (lasning i kaebeleddet/trismus)

uro i benene (restless legs syndrome) (trang til at bevaege benene for at stoppe smertefulde eller
markelige fornemmelser, som ofte forekommer om natten)

unormalt melkeagtigt udflad fra brystet (galaktoré).

Der er set en gget risiko for knoglebrud hos patienter, der tager denne type medicin.

Der er rapporteret om en gget risiko for seksuel dysfunktion ved en dosis pa 20 mg. Hos visse
patienter blev denne bivirkning observeret ved lavere doser.
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Hos bern og unge kan endvidere ses felgende bivirkninger

De bivirkninger, der er observeret med vortioxetin hos bern og unge, svarede til dem, der blev set hos
voksne, med undtagelse af haendelser med mavesmerter, som blev observeret oftere end hos voksne,
og selvmordstanker, der blev observeret oftere hos unge end hos voksne.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din leege eller apotekspersonalet. Dette galder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsé
indberette bivirkninger direkte til Laegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfert i
Appendix V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information om
sikkerheden af dette legemiddel.

5. Opbevaring

Opbevar leegemidlet utilgengeligt for bern.

Brug ikke leegemidlet efter den udlebsdato, der stér pa @sken/etiketten efter EXP. Udlgbsdatoen er den
sidste dag i den navnte méned.

Dette legemiddel kraever ingen saerlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Dréberne skal anvendes inden for 8 uger efter anbrud.

Sperg pé apotekspersonale, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget méa du ikke
smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

Brintellix indeholder:

- Aktivt stof: vortioxetin. En drébe oplesning indeholder 1 mg vortioxetin (som D,L-lactat).
- @vrige indholdsstoffer: Hydroxypropylbetadex, ethanol (96 %) og renset vand.

Udseende og pakningssterrelser

Orale draber, oplesning
Klar, nasten farvelgs til gullig oplesning.

Brintellix orale draber, oplesning, udleveres i 20 ml ravfarvede glasflasker med skruelag og
drébetzller (barnesikret lukning).

En flaske indeholder 15 ml Brintellix orale draber, oplasning.
Indehaver af markedsferingstilladelsen og fremstiller

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Denmark

Hyvis du ensker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:
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Belgique/Belgié/Belgien
Lundbeck S.A./N.V.
Tél/Tel: +32 2 535 7979

Bbbarapus
Lundbeck Export A/S Representative Office
Tel: +359 2 962 4696

Ceska republika
Lundbeck Ceska republika s.r.0.
Tel: +420 225 275 600

Danmark
Lundbeck Pharma A/S
TIf: +45 4371 4270

Deutschland
Lundbeck GmbH
Tel: +49 40 23649 0

Eesti
Lundbeck EestiAS
Tel: + 372 605 9350

| YN T
Lundbeck Hellas S.A.
TnA: +30 210 610 5036

Espaiia
Lundbeck Espafia S.A.
Tel: +34 93 494 9620

France
Lundbeck SAS
Tél: +33 179412900

Hrvatska
Lundbeck Croatia d.o.o.
Tel.: +385 1 644 8263

Ireland
Lundbeck (Ireland) Limited
Tel: +353 1 468 9800

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
Lundbeck Italia S.p.A.
Tel: +39 02 677 4171
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Lietuva

H. Lundbeck A/S

Tel: +45 363013 11(Danija)
lietuva@lundbeck.com

Luxembourg/Luxemburg
Lundbeck S.A.
Tél: +32 2 535 7979

Magyarorszag
Lundbeck Hungaria Kft.
Tel: +36 1 4369980

Malta
H. Lundbeck A/S
Tel: +45 36301311

Nederland
Lundbeck B.V.
Tel: +31 20 697 1901

Norge
H. Lundbeck AS
TIf: +47 91 300 800

Osterreich
Lundbeck AustriaGmbH
Tel: +43 1 253 621 6033

Polska
Lundbeck Poland Sp. z o. o.
Tel.: +48 22 626 93 00

Portugal

Lundbeck Portugal- Produtos Farmacéuticos,
Unipessoall.da

Tel: +351 21 00 45 900

Romaénia
Lundbeck Romania SRL
Tel: +40 21319 88 26

Slovenija
Lundbeck Pharma d.o.o.
Tel.: +386 2 229 4500

Slovenska republika
Lundbeck Slovensko s.r.o.
Tel: +421 2 5341 42 18

Suomi/Finland
Oy H. Lundbeck Ab
Puh/Tel: +358 2 276 5000



Kvnpog Sverige

Lundbeck Hellas A.E H. Lundbeck AB
TnA.: +357 22490305 Tel: +46 40-699 8200
Latvija

H. Lundbeck A/S
Tel: +45 36301311(Danija)
latvia@lundbeck.com

Denne indlzegsseddel blev senest 2endret {MM/AAAA}.
Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europziske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu/.
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