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1. A GYOGYSZER NEVE

Nodetrip 30 mg gyomornedv-ellenallé kemény kapszula
Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula
2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Nodetrip 30 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula
30 mg duloxetin (hidroklorid formajaban) kapszulanként.

Ismert hatasu segédanyag(ok) X_
Legfeljebb 56 mg szachardz kapszulanként. “0(\
Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenallo kemény kapszula %/l/

60 mg duloxetin (hidroklorid formajaban) kapszulanként. Q

Ismert hatasu segédanyag(ok) @

Legfeljebb 111 mg szachar6z kapszulanként.

*Q
A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban. @
O

3. GYOGYSZERFORMA QQ
Gyomornedv-ellenalld kemény kapszula. \\
Nodetrip 30 mg gyomornedv-ellenallé kemény kaps

A kapszula teste atlatszatlan, fehér szini, ,,30 mg’é]bléssel, kupakja atlatszatlan, kék szint, ,,9543”
jeloléssel ellatva. \Q

Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenallo ke{rré@ kapszula
A kapszula teste atlatszatlan, zold szin@@\)’ mg” jeldléssel, kupakja atlatszatlan, kék szind, ,,9542”
jeloléssel ellatva. O
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4.  KLINIKAI JELL @%

41 Terapias javal@sk

Major depresszi %\/ar kezelése.
Diabeteses p jas neuropathias fajdalom kezelése.
Generaliz§ ongas kezelése.

A Nod felnéttek kezelésére javallott.
To i informaciokat lasd az 5.1 pontban.

4.2  Adagolas és alkalmazas

Adagolas

Major depressziv zavar

A kezdo és javasolt fenntartd adag 60 mg naponta egyszer, étkezéstol fiiggetleniil. Klinikai
vizsgalatokban biztonsagi szempontbdl értékelték a napi egyszeri 60 mg-ot meghalad6, maximum napi
120 mg-os adagokat. Mindazonaltal nincs arra utal6 klinikai bizonyossag, hogy elény6s lenne a dozis
emelése azoknak a betegeknek, akik nem reagalnak a kezdeti javasolt gydgyszer adagra.



A terdpids valasz altalaban 2 - 4 hetes kezelést kovet6en 1athato.

Az antidepressziv valasz allandosulasat kdvetden a relapszus elkeriilése céljabol javasolt tobb honapig
folytatni a kezelést. Azoknal a betegeknél, akik reagalnak a duloxetinre, és akiknek az anamnézisében
major depresszids epizédok ismételt eléfordulasa szerepel, megfontolhat6 a napi 60 - 120 mg-0s
adaggal végzett, tovabbi hosszl tavl kezelés.

Generalizalt szorongas

Generalizalt szorongasban szenved6 beteg részére a javasolt kezdé adag naponta egyszer 30 mg
étkezés kdzben vagy étkezéstol fliggetleniil. Azoknal a betegeknél, akiknél nem kielégitd a terapias
valasz, az adagot 60 mg-ra kell emelni, ami a legtobb betegnél a szokasos fenntartd adag.

Egyidejli major depressziv zavarban szenvedd betegeknél a kezdd €s a fenntart6 adag naponta e r
60 mg (lasd az adagolasi javaslatot is fent). X

Napi 120 mg-ig terjed6 adagok hatékonynak bizonyultak és biztonsagossagi szempontb@ékelték a
klinikai vizsgalatok soran. A 60 mg-os adagra nem kielégitd vélaszt mutat6 betegeknélz
megfontolhat6 a dozis 90 mg-ra vagy 120 mg-ra torténé emelése. A dozis emelésé&?ﬁnikai valaszra
és a tolerélhatosagra kell alapozni.

A terapias valasz allandosulasat kovetoen a relapszus elkertiilése céljabo ’@\ﬁést javasolt néhany
honapig folytatni.

<
Diabeteses periférias neuropathias fajdalom q
A kezd6 és javasolt fenntartdé adag 60 mg naponta egyszer, g’:tk@ kdzben vagy étkezéstol
fuggetlentl. Klinikai vizsgalatokban biztonsagi szempontb&&rtékelték a napi egyszeri 60 mg-ot
meghaladd, maximum napi 120 mg, egyenléen elosztot olasokat. A duloxetin
plazmakoncentracioja nagymértéki egyéni eltérések t@a at (lasd 5.2 pont). Ezért egyes, a 60 mg-o0s
adagra nem kielégitéen reagalo betegek szamara e@msebb lehet a nagyobb adagok alkalmazasa.

A kezelésre adott valaszt 2 hdnapos kezelés '\&ell értékelni. Azokndl a betegeknél, akiknél a
kezdeti valasz nem kielégitd, ezt kévetc’ie\@ bbi javulds mar nem valoszini.

A terédpia hasznossagat rendszeres%@ﬁébb harom havonta) Ujra kell értékelni (lasd 5.1 pont).
Specialis populaciok KQ(O
Idések S\O

Id6s betegeknél 6nm n a kor miatt nem javasolt a dézis modositasa. Mindazonaltal, mint minden
gyogyszernél, idés zelése soran elévigyazatossaggal kell eljarni, kiilonosen major depressziv
zavar vagy generalizalt szorongas kezelésére szolgald 120 mg/nap Nodetrip adagolas esetén, mert
ezzel az ad‘acg)% | kapcsolatban korlatozottan allnak rendelkezésre adatok (lasd 4.4 és 5.2 pont).

Majkar, as
A Odﬁt tilos alkalmazni majkarosodashoz vezeté majbetegségben szenvedd betegeknél (lasd 4.3
és & pont).

Vesekarosodas

Enyhe vagy kozepesen sulyos vesemiikodési zavar esetén (kreatinin-clearance 30 - 80 ml/perc)
d6zismaddositas nem szilkséges. A Nodetrip-t tilos alkalmazni sulyos vesekarosodasban szenvedd
betegeknél (kreatinin-clearance < 30 ml/perc; lasd 4.3 pont).

Gyermekek és serdiildk

Biztonsagossagi és hatasossagi aggalyokra valé tekintettel a duloxetin 18 évesnél fiatalabb
gyermekeknél és serdiiléknél major depressziv zavar kezelésére nem alkalmazhaté (lasd 4.4, 4.8 és
5.1 pont).



A duloxetin biztonsagossagat és hatasossagat generalizalt szorongasban szenved6 7 - 17 éves
gyermekgydgyaszati betegeknél még nem allapitottak meg. A jelenleg rendelkezésre allé adatok
leirdsa a 4.8, 5.1 és 5.2 pontban talalhaté.

A duloxetin biztonsadgossagat és hatasossagat diabeteses periférias neuropathias fajdalom kezelésében
nem vizsgaltak. Nincsenek rendelkezésre all6 adatok.

A kezelés ledllitasa

Keriilend6 a kezelés hirtelen leallitasa. A Nodetrip-kezelés leéllitisakor a megvonasi tlinetek
kockazatanak csokkentése érdekében a dézist legalabb 1 - 2 hét alatt fokozatosan kell lecsdkkenteni
(lasd 4.4 és 4.8 pont). Amennyiben tlirhetetlen tiinetek jelentkeznek az adag csokkentését vagy a
kezelés leallitasat kovetden, megfontolhatd az eldzdleg alkalmazott dozis folytatasa. Ezt kévetéen&
kezeldorvos csokkentheti az adagot, azonban fokozatosabb mértékben. o Q

Az alkalmazas modja él/
Széjon at torténd alkalmazésra. q

4.3 Ellenjavallatok @

A készitmény hatdéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyﬁg\ggl szembeni
talérzékenység. '@

A Nodetrip a nem szelektiv, irreverzibilis monoaminoxidéz-inhibit@al (MAOI) kombinécidban
nem alkalmazhato (lasd 4.5 pont). .Q

Majkarosodashoz vezeté majbetegség (lasd 5.2 pont). \\

A Nodetrip CYP1A2 gétlokkal, mint a fluvoxamin, cj oxacin vagy enoxacin egyittesen nem
alkalmazhat6, mert a kombinacié magasabb dulo>61¢plazmakoncentréciét eredményez (lasd

4.5 pont). \(\

Sulyos vesekarosodas (kreatinin-clearanc@% ml/perc) (lasd 4.4 pont).

A Nodetrip-terapia elkezdése ellenj nem jol beéallitott magas vérnyomasban, amely hypertenziv
krizis lehetséges kockazataval jar, asd 4.4 és 4.8 pont).

4.4 Kulonleges figyeh@%k és az alkalmazéssal kapcsolatos dvintézkedések

Mania és gorcsroha
A Nodetrip csak eléVigyazatossaggal alkalmazhato olyan betegeknél, akiknek az anamnézisében
mania vagy bip@ zavar diagnozisa és/vagy gorcsrohamok szerepelnek.

Mydriasis bg
Mydria@éfordulését észlelték duloxetin alkalmazasa soran, ezért azoknal a betegeknél, akiknek

emglkedeft a szemnyomasa, vagy akiknél fennall az akut sziik-zugQ glaucoma veszélye, a Nodetrip
felikasa soran elévigyazatossagra van sziikség.

Vérnyomas és pulzus

Néhany betegnél a duloxetin-kezeléshez a vérnyomas emelkedése és klinikailag jelent6s hypertonia
tarsult. Ez a duloxetin noradrenerg hatasanak kdvetkezménye lehet. Kiilondsen eldzetesen fennallo
hypertonia esetén jelentettek duloxetin alkalmazasakor hypertenziv krizis eseteket. Ezért ismert
hypertonia és/vagy egyéb szivbetegség esetén a vérnyomas megfeleld ellendrzése javasolt, kiilonosen
a kezelés els6 honapja alatt. A duloxetint eldvigyazatosan kell alkalmazni azoknal a betegeknél,
akiknek az allapotat ronthatja a szivfrekvencia névekedése vagy a vérnyomas emelkedése.
Elovigyazatossag sziikséges akkor is, ha a duloxetint olyan gyogyszerekkel egyuttesen alkalmazzék,
melyek csokkentik a duloxetin lebomlésat (lasd 4.5 pont). Megfontoland6 az adag csokkentése vagy a
kezelés fokozatos leallitasa azoknal a betegeknél, akik duloxetin hasznalata mellett tartésan



emelkedett vérnyomast észlelnek (lasd 4.8 pont). A duloxetin-terdpia elkezdése ellenjavallt nem jol
beéllitott magas vérnyomasban (lasd 4.3 pont).

Vesekarosodas

Hemodializalt, stilyos vesekarosodasban szenved6 (kreatinin-clearance < 30 ml/perc) betegeknél a
duloxetin plazmakoncentracidja megemelkedik. Sulyos vesekarosodasban szenvedd betegek esetén
lasd a 4.3 pontot. Enyhe vagy kdzepesen sulyos vesemiikddési zavarban szenvedd betegekre
vonatkozé informéacidkat lasd a 4.2 pontban.

Szerotonin szindréma
Mint mas szerotonerg szerek, gy a duloxetin-kezelés esetében is eléfordulhat egy potencialisan

életveszélyes allapot, a szerotonin szindréma, kiiléndsen egyéb szerotonerg szerekkel (beleértve a
SSRI-ket, SNRI-ket, triciklikus antidepresszansokat vagy triptanokat), a szerotonin metabolizmuga
gatlo szerekkel, mint a MAOI-k, vagy antipszichotikumokkal, illetve egyéb dopamin antago
(melyek befolyasolhatjak a szerotonerg neurotranszmitter rendszereket) torténd egyﬁttadé% i

4.3 és 4.5 pont). q

A szerotonin szindréma tlinetei kozé tartozhatnak a mentalis allapot valtozasai (pl.@gitacio,
hallucinaciok, kéma), a vegetativ instabilitas (pl. tachycardia, ingadoz6 vérnyomas, hyperthermia),
neuromuszkularis eltérések (pl. hyperreflexia, koordinacids zavar) és/vagy& ntestinalis tlinetek
(pl. hanyinger, hanyas, hasmenés). 6@

Amennyiben klinikailag indokolt a duloxetinnel és egyéb, olyan sz erg szerekkel torténd
egyidejli kezelés, melyek befolyasolhatjdk a szerotonerg és/vagy. minerg neurotranszmitter
rendszereket, ajanlott a beteg gondos megfigyelése, kUIbnbgen@ zelés kezdetén és az adagok

emelésekor. N
@

Orbancfii

Nodetrip-t és orbancfiivet (Hypericum perforatu Imazd gydgyndvénykészitmények egyideji
alkalmazasakor gyakrabban fordulhatnak eld atasok.

Ongyilkossag &

Major depressziv zavar és generalizal ngas:

Depresszio esetén fokozott az éngyi
(6ngyilkossaggal kapcsolatos ese
amig jelent0s remisszid nem kg
vagy még késdbb sem torgépd
tartani. Altalanos klinikai
fokozddhat. %)

agi gondolatok, az 6nkarositd magatartas és az 6ngyilkossag
yek) megjelenésének veszélye. A kockazat mindaddig fennall,
ezik be. Mivel eléfordulhat, hogy a kezelés elsé néhany hete alatt,
javulas, a betegeket allapotuk javulasaig szoros ellendrzés alatt kell
sztalat, hogy az dngyilkossag veszélye a gydgyulas korai szakaszaban

Egyéb pszichiat & lapotokhoz — melyek kezelésére Nodetrip-t alkalmaznak — is tarsulhat az
dngyilkoss§g®pcsolatos események fokozott kockéazata. Ezenfellil, ezek az &llapotok egyiitt
epressziv zavarral. Ezért ugyanolyan eldvigyazatossag sziikséges egyéb pszichiatriai

jarhatnak pfajo
zavaer envedd betegek, mint a major depressziv zavarban szenvedd betegek kezelésekor.

Azdk a betegek, akiknek kérel6zményében ongyilkossadggal kapcsolatos események szerepelnek, vagy
akiket jelentés mértékben foglalkoztatnak 6ngyilkossagi gondolatok a terapia megkezdése elétt, az
ongyilkossagi gondolatok és kisérletek fokozott kockazatanak vannak kitéve, ezért a kezelés alatt
gondos megfigyelést igényelnek. A pszichiatriai betegségben szenvedd felndttek bevonasaval végzett,
antidepresszansokat vizsgalo, placebokontrollos klinikai vizsgalatok metaanalizise kimutatta, hogy a
25 évesnél fiatalabb betegeknél az ongyilkos magatartas kockazata az antidepresszanst szed6knél
fokozottabb, mint a placebot szed6knél.

Duloxetin-terapia soran is, illetve roviddel a kezelés abbahagyésa utan szuicid gondolatokkal és
szuicid viselkedéssel jard eseteket jelentettek (lasd 4.8 pont).



A betegeket, és kulondsen a magas kockazati csoportba tartozokat a gydgyszeres kezelés soran gondos
felligyelet alatt kell tartani, féként a terapia kezdetén és a dozismodositasokat kovetéen. A betegeket
(és gondvisel6iket) figyelmeztetni kell arra, hogy figyeljék a klinikai rosszabbodas, az 6ngyilkos
magatartas vagy ongyilkossagi gondolatok vagy szokatlan magatartasbeli valtozasok barmilyen
megjelenését, és ha a felsorolt tiinetek valamelyiket észlelik, siirg6sen forduljanak orvoshoz.

Diabeteses periférias neuropathiés fajdalom

Mint mas, hasonl6 gy6gyszerhatastani csoportba tartozé gydgyszerek (depresszié ellenes
gybgyszerek) esetében, gy a duloxetin-terapia sorén is, illetve réviddel a kezelés abbahagyésa utan,
egy-egy esetben 6ngyilkossagi gondolatokat és dngyilkossagra hajlamos viselkedést jelentettek. Az
Ongyilkossag kockazati tényez6i depresszioban: lasd fent. Az orvosnak figyelmeztetnie kell a beteget,

hogy szdmoljon be barmilyen nyugtalanité gondolat vagy érzés jelentkezésérol. X_
Alkalmazas gyermekkorban és serdiilékorban, 18 év alatt “QQ
Nodetrip adasa nem javasolt 18 év alatti gyermekek és serdiil6k kezelésére. A klinikai viz ﬁbtok
soran antidepresszanssal kezelt gyermekeknél és serdiiléknél gyakrabban figyeltek meg @id
viselkedést (ongyilkossagi kisérlet és szuicid gondolatok) és ellenséges magatartast ®
agresszivitas, ellenkezés és indulatossag), mint a placebo-csoportban. Amennyibe inikai
szlikségesseg alapjan mégis az antidepresszans-kezelés mellett dontenek, szorogan €llendrizni kell a
beteget a szuicid tiinetek megjelenését illetden (lasd 5.1 pont). Ezenfelil Q)ﬁ?;knél és serdiil6knél

hidnyoznak a hosszu tavl biztonsadgossagi adatok a névekedést, az érést \@ t a gondolkodas- és
viselkedésbeli fejlodést illetden (lasd 4.8 pont). b

<
Vérzés Q
SSRI-k (selective serotonin reuptake inhibitors, szelektiv sz’ero@% reuptake gatlok) és SNRI-k
(selective serotonin/norepinephrine reuptake inhibitors, sz iv szerotonin/noradrenalin reuptake
gatlok) (beleértve a duloxetint) alkalmazasaval kapcsol vérzési rendellenességeket, példaul
ecchymosis, purpura és gastrointestinalis vérzés el6f asat jelentették. A duloxetin fokozhatja a
szllés utani vérzés kockazatat (lasd 4.6 pont). E16 "l&zatosan kell eljarni azoknal a betegeknél, akik
antikoagulanst és/vagy mas olyan gyogyszert ﬁ amelyek tudottan befolyasoljak a thrombocytak
miitkodését (pl. nem szteroid gyulladasgatlokaagy acetilszalicilsav), valamint azoknal, akiknek ismert
vérzéshajlama van.

&
Hyponatraemia O

A Nodetrip alkalmazasakor hypo emias eseteket, koztik olyan eseteket jelentettek, amikor a
szérum natriumszint 110 mm tti volt. A hyponatraemia oka lehet az elégtelen antidiuretikus
hormon szekrécios szindrg %s drome of inappropriate antidiuretic hormone secretion — SIADH). A
hyponatraemias esetek tpb r@gérél idds betegeknél szamoltak be, kiilondsen akkor, ha a
folyadékhaztartas egyemsulyanak kozelmaltban tortént valtozésa vagy a folyadékhaztartas
egyensulyanak valt: ra hajlamositd allapot is fennallt. Hyponatraemia fokozott kockazata esetén,
ugymint idésekn€t tirrhotikus vagy dehidralt betegeknél vagy diuretikum-kezelés esetén,

elévigyéza}o@ ziikséges.

A keze@}p’llitésa
A kezelésleallitasakor gyakoriak az elvonasi tiinetek, kiilondsen akkor, ha a leallitas hirtelen térténik
(Ié§2’.8 pont). A Klinikai vizsgalatok soran a kezelés hirtelen leallitdsakor észlelt nemkivanatos
események a Nodetrip-ral kezelt betegek kb. 45%-anal és a placebdval kezeltek 23%-anal fordultak
elo.

Az SSRI és SNRI készitményeknél tapasztalt elvonasi tiinetek kockazata tébb tényez6t6l fiigghet, ide
tartozik a kezelés idGtartama, a terapias dozis és a dozis csokkentésének iiteme. A leggyakrabban
jelentett mellékhatasok a 4.8 pontban talalhatok. A tiinetek altalaban enyhék vagy kézepes fokulak,
mindazonaltal néhany esetben stlyosak lehetnek. Tobbnyire a kezelés elhagyasat kovetd elsé néhany
napon jelentkeznek, azonban nagyon ritkan jeleztek ilyen tiineteket olyan betegeknél is, akik
figyelmetlenségbdl hagytak ki egy adagot. A tiinetek altalaban dnmaguktol, tébbnyire 2 héten belul
megsziinnek, bar néhany esetben hosszabb ideig (2 - 3 honapig vagy tovabb) is fennéllhatnak. Ezért
tanécsos a duloxetin adagolast legalabb 2 hét alatt fokozatosan, a beteg igénye szerint csokkenteni
(lasd 4.2 pont).



Idések

A Nodetrip 120 mg adagoléssal kapcsolatban major depressziv zavarban és generalizalt szorongasban
szenvedo idds betegekre vonatkozoan korlatozottan allnak rendelkezésre adatok. Ezért idések
kezelésekor elévigyazatossag sziikséges a maximalis adagolas esetén (lasd 4.2 és 5.2 pont).

Akathisia/pszichomotoros nyugtalansag

Duloxetin hasznalatahoz akathisia kialakuldsa tarsult, melyet szubjektive kellemetlen vagy lehangol6
nyugtalansag és mozgaskényszer jellemez, a beteg képtelen nyugodtan GlIni vagy allni. Ez leginkabb a
kezelés els6 néhany hete alatt fordulhat el6. Ezen tiinetek kialakulasa esetén az adagolas emelése
artalmas lehet.

Duloxetint tartalmaz6 gyogyszerek ] N
Néhany indikacidban (diabeteses neuropathias fajdalom kezelése, major depressziv zavar, ge zalt
szorongas, s stressz-vizeletinkontinencia) a duloxetin kiilonb6z6 kereskedelmi neveken V%)t&\
forgalomban. Kerilni kell egynél tébb ilyen készitmény alkalmazaséat. q

%,

Hepatitis/emelkedett majenzim-aktivitas

Duloxetin alkalmazésakor jelentettek majkarosodast, beleértve a méjenzim-akt@és nagyfokl
emelkedését (tobb mint a normal érték felsd hataranak tizszerese), hepatitis\étﬁ rgasagot (lasd
4.8 pont). A legtdbb eset a kezelés elsd honapja alatt tortént. A majkaro @ TInyomorészt
hepatocellularis tipusd volt. Egyéb olyan gydgyszerek szedése esetén@yek majkarosodast

okozhatnak, a duloxetin alkalmazasakor elovigyazatossag sziiksége

Szexuélis zavar . @Q

A szelektiv szerotonin visszavétel gatlok (SSRI-k)/szerotoWoradrenalin visszavétel gatlok
(SNRI-K) szexualis diszfunkci6 tiineteit okozhatjak (IésK@pont). Beszamoltak olyan, hosszan tarté
szexualis diszfunkcioérol is, ahol a tiinetek a SSRI/ Sﬁ@eallitésa ellenére sem sziintek meg.

Szacharéz O

A Nodetrip gyomornedv-ellenalld kemény kagsztla szacharozt tartalmaz. Ritkan eléforduld, 6rokletes
fruktoz intolerancidban, gIUk()z-galaktéz@szorpciéban vagy szachardz-izomaltaz hianyban a
készitmény nem szedhetd.

Natrium \<>
A készitmény kevesebb, mint@l (23 mg) natriumot tartalmaz kapszulankent, azaz gyakorlatilag
,,natriummentes”. 5\0

45 Gydgyszerkolgspnhatasok és egyéb interakciok

Monoaminoxida %{%itorok (MAOQI): A szerotonin szindréma veszélye miatt a duloxetin a nem
szelektiv, i{r %bilis monoaminoxidaz-inhibitorokkal (MAOI-k) kombinacioban, illetve a
MAOI-kk; @ né kezelés abbahagyasat kovetd 14 napon belll nem alkalmazhatd. A duloxetin
felezésﬁe alapjan legalabb 5 napnak kell eltelnie a Nodetrip kezelés abbahagyasat kovetden,
miglott'eMAOI-kezelést elinditanak (lasd 4.3 pont).

Nodetrip egyidejii alkalmazéasa szelektiv, reverzibilis MAOI-kkal, mint a moklobemid, nem javasolt
(lasd 4.4 pont). A linezolid nevii antibiotikum egy reverzibilis, nem szelektiv MAO-gatlo, és
Nodetrip-ral kezelt betegeknek nem adhato (lasd 4.4 pont).

CYP1A2 inhibitorai: Mivel a CYP1A2 szerepet jatszik a duloxetin metabolizmusaban, a Nodetrip erds
CYP1AZ2-inhibitorokkal torténé egyiittadasa valdsziniileg magasabb duloxetin-koncentracidkat
eredményez. Az erds CYP1A2-inhibitor fluvoxamin (100 mg naponta egyszer) megkdozelit6leg
77%-kal csokkentette a duloxetin latszélagos plazmaclearance-ét, és hatszorosara ndvelte az AUCo.i-t.
Ezért a Nodetrip-t nem szabad egyiittesen alkalmazni erés CYP1A2-inhibitorokkal, mint amilyen a
fluvoxamin (lasd 4.3 pont).



Kdzponti idegrendszerre hatd gydgyszerek: A duloxetin és egyéb kézponti idegrendszerre hatd
gydgyszerek kombinacidjanak kockazatat nem vizsgaltak modszeresen, kivéve azokat az eseteket,
amelyeket ez a pont tartalmaz. Ezért elévigyazatossag javasolt, ha a Nodetrip-t egyéb, centralisan hato
gydgyszerekkel és hatdanyagokkal kombinacidban alkalmazzak, beleértve az alkoholt és szedativ
hatasu gyogyszereket (pl. benzodiazepineket, morfin hatasu szereket, antipszichotikumokat,
fenobarbitélt, szedativ hatasu antihisztaminokat).

Szerotonerg szerek: Ritka esetekben szerotonin szindromat jelentettek olyan SSRI-t/SNRI-t szed6
betegeknél, akik egyidejiileg szerotonerg gyogyszert is kaptak. Elovigyazatossagra van sziikség, ha a
Nodetrip-t egyitt adjak szerotonerg szerekkel, pl. SSRI-kkel, SNRI-kkel, triciklikus
antidepresszansokkal, pl. klomipraminnal vagy amitriptilinnel, MAO-géatl6kkal, mint a moklobemid
vagy linezolid, orbancfiivel (Hypericum perforatum) vagy triptanokkal, tramadollal, petidinnel és X_

triptofannal (lasd 4.4 pont). o Q
Duloxetin hatasa egyéb gyogyszerekre 6/1/
CYP1A2 altal metabolizalt gyogyszerek: A CYP1A2 szubsztratjanak, a teofillinnek a
farmakokinetikajat a duloxetin egyidejii adasa (naponta kétszer 60 mg) nem valtozta t@‘l

szignifikans madon.

CYP2D6 altal metabolizalt gydgyszerek: A duloxetin k6zepes mértékben 9@\1 CYP2D6-t. Napi
kétszer 60 mg duloxetin és dezipramin (mely CYP2D6-szubsztrat) egys e@ janak egyttes
alkalmazésakor a dezipramin AUC-értéke haromszorosara nétt. A dulgXetin egyuttadasa (40 mg
naponta kétszer) 71%-kal noveli a tolterodin (2 mg naponta kétszer enstlyi AUC-jét, de nem
befolyasolja az aktiv 5-hidroxi metabolit farmakokinetikajat, és Odositas nem javasolt.
Elovigyazatossagra van sziikség a foként CYP2D6 altal me‘gab@z 16d6 gyogyszereknek (riszperidon,
triciklikus antidepresszansok, mint a nortriptilin, amitriptilin}és imipramin) a duloxetinnel torténd
egyiittadasakor, kiilondsen akkor, ha sziik a terapias tar\ yuk (mint a flekainid, propafenon és
metoprolol).

Oralis fogamzasgéatlok és egyéb szteroidok: Inv'g@/izsgélatok eredményei szerint a duloxetin nem
indukéalja a CYP3A katalitikus aktivitasat. Spbcj ikus in vivo gydgyszerinterakcios vizsgalatokat nem

végeztek. \Q

Véralvadasgatlok és thrombocyta- acio gatlok: Duloxetin és oralis véralvadasgatlok vagy
thrombocyta-aggregacio gatlok kgmbinacidjakor a vérzés esetlegesen emelkedett kockéazata miatt
(mely farmakodinamias inter ak tulajdonithatd) el6vigyazatossagra van sziikség. Ezenfell

beszamoltak az INR-érté]%wq yvekedésérol, amikor a duloxetint warfarinnal kezelt betegnél
alkalmaztak egyidejiile dazonaltal egészséges dnkénteseknél a duloxetin és warfarin egy Klinikai
farmakologiai vizsgalappészeként torténd egyidejli alkalmazasa soran dinamikus egyenstlyi allapotban
nem eredményezet indulési értékhez viszonyitott klinikailag jelentds valtozast az INR-értékben,
illetve az R- va warfarin farmakokinetikajaban.

1 .
Egyéb gyd %ek hatasa a duloxetinre
Antaciddk-€s H2-antagonistak: A duloxetin aluminium- és magnéziumtartalmi antacidakkal, vagy

famotidighel torténd egyiittadasa nem befolyasolta jelentdsen a duloxetin 40 mg-o0s orélis dozisa utan
a felszivodas sebességét vagy mértéket.

CYP1A2-induktorok: A populaciés farmakokinetikai vizsgalatok azt mutattak, hogy a dohanyzok
duloxetin plazmakoncentracioi majdnem 50%-kal alacsonyabbak, mint a nemdohanyzoké.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas
Terhesség

Az allatkisérletek reproduktiv toxicitast mutattak ki a duloxetin maximalis klinikai expozicional
alacsonyabb szisztémas expozicios szintjeinek (AUC) esetében (lasd 5.3 pont).



Két nagy mintanagysagu, megfigyeléses vizsgalat nem utalt a jelent6s kongenitalis malformacid
kockazatanak altalanos ndvekedésére (az egyik, Amerikai Egyesiilt Allamokban végzett vizsgalatban
2500 nét kezeltek duloxetinnel az elsé trimeszterben, a masik, Eurdpai Unidban végzett vizsgalatban
pedig 1500 n6t kezeltek duloxetinnel az els6 trimeszterben). A konkrét malformaciokkal, példaul a
szivet érint6 fejlodési rendellenességekkel kapcsolatos elemzés eredményei nem voltak egyértelmiiek.

Az Eurdpai Unidban végzett vizsgalatban azoknal az anyaknal, akik a terhesség késdi szakaszaban (a
20. gesztécios hét és a szililés kdzott barmikor) részesiltek duloxetin-kezelésben, megnétt a koraszilés
kockazata (kevesebb mint kétszeresére, ami azt jelenti, hogy a terhesség késéi szakaszaban
duloxetinnel kezelt minden 100 n6 koziil 6 tovabbi esetben fordult eld korasziilés). Az esetek tobbsége
a 35. és 36. gesztacios hét soran fordult el6. Ez az 6sszefiiggés az amerikai vizsgalatban nem volt

megfigyelhetd. \

\J
Az amerikai megfigyelésen alapuld adatok szolgaltattak bizonyitékot arra, hogy a sziilést megel82%
honapban tortént duloxetin-expoziciot kovetden a postpartum vérzes kockézata megnétt (l% bb
mint 2-szeresére). g

Epidemioldgiai adatok arra utaltak, hogy az SSRI-k alkalmazésa terhesség ideje a tlénosen a
terhesség késoi szakaszaban, emelheti az Ojszul6ttkori persistens pulmonalis hypertonia (persistent
pulmonary hypertension in the newborn /PPHN/) kockazatat. Bar nem vé qzsgélatot a PPHN
SNRI-kezeléssel vald Osszefiiggését illetden, a hatdsmechanizmust sza ’t%x éve (a szerotonin
visszavétel gatlasa), a duloxetin esetén a potencialis kockazat nem zar % i

Mint mas szerotonerg gyogyszerek esetében is, az jsziilottnél el@lhatnak gyogyszerelvonasi
tiinetek, ha az anya nem sokkal a sziilés el6tt szedett duloxe:[in@ duloxetin megvonasi tlinetei k6zé
tartozhat a hypotonia, tremor, nyugtalansag, taplalasi nehézsgg, Iégzési distress és gorcsrohamok. Az
esetek tobbsége a sziiletéskor vagy azt kdvetden néhénya@tm beliil tortént.

A Nodetrip terhesseg alatt csak akkor alkalmazhatg /Ltaz ebbdl szarmazd lehetséges elény nagyobb,
mint a magzatra gyakorolt esetleges kockazat. %@nek javasolni kell, hogy értesitsék
kezelGorvosukat, ha a kezelés ideje alatt teherhe &snek, vagy ezt tervezik.

Szoptatés \Q

Hat olyan laktald betegen végzett i at alapjan, akik nem szoptattak gyermekiiket, a duloxetin
igen kis mértékben kivalasztodot nyatejbe. A csecsemdk becstilt napi adagja az anyai dozis
megkozelitéleg 0,14%-a (lasd ont). Mivel a duloxetin biztonsdgossaga csecseméknél nem
ismeretes, a Nodetrip sze ééz tatas alatt nem javasolt.

Termékenység K
Allatkisérletekberéﬁ{)xetinnek nem volt hatasa a him termékenységre, és a néstényre gyakorolt
hatas is csak olg agoknal volt nyilvanvald, amelyek anyai toxicitast okoztak.

)
4.7 AKkg ény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A 'sz%nynek a gépjarmiivezetéshez és a gepek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasold
hatagait nem vizsgaltdk. A Nodetrip szedacidt és szedilést okozhat. A betegeket tajekoztatni kell, hogy
amennyiben szedaciot vagy szédulést tapasztalnak, kerliljék az esetlegesen veszélyes munkakat, mint a
gépjarmiivezetés vagy a gepek kezelése.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

a. A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa

A Nodetrip-ral kezelt betegeknél a leggyakoribb mellékhatés a, hanyinger, fejfajas, szajszarazsag,
aluszékonysag és széduilés volt. Azonban a gyakori mellékhatasok toébbsége enyhe vagy mérsékelt
volt, altalaban a kezelés kezdetén jelentkeztek és tobbségiik a terapia folytatasa ellenére
visszafejlodott.



b. A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az 1. tdblazat a spontan jelentett és a depresszio, generalizalt szorongés és diabeteses neuropathias
fajdalom indikacidban végzett placebokontrollos klinikai vizsgéalatok soran észlelt mellékhatasokat
tartalmazza.

1. tAblazat: Mellékhatasok
Becstlt gyakorisag: Nagyon gyakori (> 1/10), gyakori (> 1/100 - < 1/10), nem gyakori
(=1/1000 - < 1/100), ritka (> 1/10 000 - < 1/1000), nagyon ritka (< 1/10 000).

Az egyes gyakorisagi kategoriakon bellil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek
megadasra.

Nagyon gyakori | Gyakori | Nemgyakori | Ritka |_Nagyon ritka JON
Fertoz6 betegségek és parazitafertézések PAY

| Laryngitis | | 24
Immunrendszeri betegségek és tiinetek Oy

Anafilaxias
reakcio @
Thlérzékenység @)

Endokrin betegségek és tlinetek N
| | Hypothyreosis’” |
Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek Nooud
Etvagycsok- | Hyperglykaemia Dehid '%"
kenés (kulonosen Hy@aemia
diabeteses ADH®
betegeknél 4§k
szamoltak be réla)(-,}_\.

Pszichiatriai kérképek

V4
Insomnia Szuicid gond@lat®” | Szuicid

Izgatottsag viselkedés>’
Libido Méania
csokkenése Hallucinaciok
Szorongéas Agresszio és diih*

Szokasostol )

eltérd 3
orgazm q

Szok
almiok
Szembetegségek és sz&fkszeti tiinetek
G_)Homélyos Mydriasis Glaucoma

latas Latasromlas

O\
A fll és az oyelslly-érzékels szerv betegségei és tiinetei

\\" Tinnitus! Forgo jellegii

g szédiles
© Fiilfajas

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek

Palpitatio Tachycardia
Supraventricularis
arrhythmia, féként
pitvarfibrillacid

Erbetegségek és tiinetek

Vérnyomas | Ajulas? Hypertonias
emelkedés® | Magas krizis®®
Kipirulas vérnyomas®’

Orthostaticus

hypotonia?
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Nagyon gyakori

Gyakori

Nem gyakori

Ritka

Nagyon ritka

Hiivos végtagok

Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek

Asitozas Szorito érzés a Interstitialis
torokban tiidobetegség™®
Orrvérzés Eosinophil
pneumonia®
Emésztorendszeri betegségek és tiinetek
Hanyinger Székrekedés | Gastrointestinalis Stomatitis
Szajszarazsag Hasmenés vérzeés’ Haematochezia
Hasi Gastroenteritis Halitosis
fajdalom Eructatio Microscopos
Hanyés Gastritis colitis® ¢ \(\
Dyspepsia Dysphagia AN
Flatulencia a,/l/
Maj- és epebetegségek, illetve tiinetek O
Hepatitis® Majelégtelenség® \“
Emelkedett Sargasag® @
majenzim-szintek \Q
(ALAT, ASAT, ‘ \\5
alkalikus foszfataz) 6@
Akut majkéarosodas O
A bor és a bor alatti szvet betegségei s tunetei N
Fokozott Ejszakai Stevefs™ohnson | Cutan
verejtékezes | verejtekezés szindroma® vasculitis
Borkiltés Urticaria ‘§gioneuroticus
Contact dermatitis*\|‘dedema®
Hideg verejték gb‘
Fotoszenzitiv@(
reakciok
FokozotPhajlam a
Ver asra

A csont- és izomrendszer, valamint

a Ms‘zo"vet betegségei és tiinetei

Mozgas-
szervi
fajdalo
1z0

oSS

Y\izdmmerevség
N

zomrangas

Trismus

Vese- és hlgyuti be

tegg(gek és tlinetek

,%uria
llakisuria

Vizeletretencio
Akadoz6 vizelés

Szokatlan szagu
vizelet

<D
*‘ Nocturia
b@ Polyuria,
A Gyengébb vizelet-
Q sugar
A @& szervekkel és az emlbkkel kapesolatos betegségek és tiinetek
Erectilis Nogyogyaszati Menopauza
dysfunctio Verzés tlnetei
Ejakulaciés | Menstrudcios zavar | Galactorrhoea
zavar Szexuélis zavar Hyperprolac-
Késleltetett Hereféjdalom tinaemia
ejakulécio Postpartum
vérzés®

Altaldnos tiinetek, az alkalmazds helyén fellépd reakciok

Elesések®
Kimerultség

Mellkasi fajdalom’
Szokatlan érzés
Hidegérzet
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Nagyon gyakori Gyakori Nem gyakori Ritka Nagyon ritka

Szomjusag
Hidegrazés
Rossz kozérzet
Melegérzet
Jaraszavar

Laboratoriumi és egyéb vizsgélatok eredményei

Fogyas Hizas Koleszterinszint
Kreatinin- emelkedése

foszfokinaz
emelkedése
Kaliumszint \
emelkedése o ‘«Q

L A kezelés abbahagyasa utan jelentettek gorcsrohamot és fiilzligast is. @/l/

2 Jelentettek orthostaticus hypotoniat és ajulast, killonosen a kezelés kezdetén. q

3 Lasd 4.4 pont %)

* Jelentettek agressziot és diihot, kiilondsen a kezelés kezdetén vagy a kezelés abb yasa utan.

> Ongyilkossagi gondolatrdl és 6ngyilkos magatartasrol szolo eseteket jelentet s@ duloxetin—terapia

alatt vagy a kezelés megszakitasat kovetd korai idészakban (lasd 4.4 pont).

® A forgalomba hozatal utani feliigyelet soran jelentett mellékhatasok b gyakorisaga; ezeket nem
figyelték meg a placebokontrollos klinikai vizsgalatokban. @

" Statisztikailag nem kiilénbozik szignifikans mértékben a placebét%

8 1d6seknél (> 65 év) gyakoribbak voltak az elesések.

% Az 6sszes klinikai vizsgalati adaton alapul6 becsiilt gyakonisé@

19 placebokontrollos klinikai vizsgalatok alapjan becsiilt Q%Rbriség.

c. Egyes kivalasztott mellékhatésok leirdsa (b
A duloxetin-kezelés leallitasa gyakran vezet eror@/"lﬁnetekhez, kilondsen akkor, ha a leallitas
hirtelen torténik. Leggyakrabban szédulést, szeﬁ@ros zavarokat (beleértve a paraesthesiat vagy az
aramiitésszeril érzéseket, kiilonosen a fejben@lvészavart (beleértve az dlmatlansagot és élénk
almokat), kimertiltséget, aluszékonysagof¥nyugtalansagot vagy szorongast, hanyingert és/vagy
hanyast, tremort, fejfajast, izomfajdal ngerlékenységet, hasmenést, fokozott verejtékezést és
forgo jellegii szédiilést jelentettek.\o

Az SSRI és SRNI készitmén @ latott tinetek altalaban enyhék vagy mérsékeltek, és 6nmaguktol
megsziinnek, mindazonal éghény esetben lehetnek sulyosak és/vagy hosszabb ideig fennallhatnak.
Amennyiben a duloxetig-kézelés a tovabbiakban nem sziikséges, javasolt a duloxetin adagolast
fokozatosan csékke&t/@ lasd 4.2 és 4.4 pont).

Diabeteses neu;%?niés fajdalomban szenvedd betegek duloxetin-kezelésével kapcsolatban végzett
izsgalat 12 hetes akut fazisaban a duloxetinnel kezelt betegekben kismértékii, de
statisztikaifag' sZignifikans éhomi vércukorszint-ndvekedest észleltek. A HbAlc-érték stabil volt mind

/////

52etig tartottak, a HbAlc-érték mind a duloxetin-, mind a hagyomanyos kezelésii csoportban nét,
azofban az atlagos emelkedés 0,3%-kal nagyobb volt a duloxetinnel kezeltek csoportjaban. Az éhomi
vércukorszint és az 6sszkoleszterinszint is emelkedett kissé a duloxetinnel kezelteknél, mig a
hagyomanyos kezelésii csoportban ezek a laboratoriumi értékek kissé csokkentek.

A duloxetinnel kezelt betegeknél észlelt, szivfrekvencia alapjan korrigalt QT-intervallum nem
kiilonbozott a placeboval kezelt betegekét6l. A duloxetinnel és placeboval kezelt betegek koztt nem
észleltek Kklinikailag szignifikans killonbségeket a QT, PR, QRS vagy QTcB értékekben.

d. Gyermekek és serdiilék

Osszesen 509, 7 - 17 éves, major depressziv zavarban és 241, 7 - 17 éves, gene(alizélt szorongashan
szenvedd gyermekkoru beteget kezeltek duloxetinnel klinikai vizsgalatokban. Altalaban véve a
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duloxetin mellékhatasprofilja gyermekeknél és serdiiléknél hasonlé volt ahhoz, amit felnétteknél
észleltek.

Annal az 6sszesen 467 gyermekkor( betegnél, akiket kezdetben a klinikai vizsgéalatokban a duloxetint
szed6k kozé randomizaltak, a 10. héten atlagosan 0,1 kg-os testtdmegvesztést tapasztaltak, a 353
placeboval kezelt beteg atlagosan 0,9 kg-os testtdmegnovekedésével 6sszehasonlitva. Ezt kovetben, a
négy-hat hdnapos kiterjesztéses iddszakban a betegek testtomege atlagban azon kiindulasi testtomeg
percentil visszanyerése iranyaba mozdult el, amely életkorban és nemben illesztett tarsaik populécids
adatai alapjan varhato.

A maximum 9 hénapig tart6 klinikai vizsgéalatokban a testmagassag-percentil 0sszesen atlagosan

1%-0s csokkenését észlelték a duloxetinnel kezelt gyermekkord betegeknél (2%-os csdkkenést a X_
7 - 11 éves gyermekeknél és 0,3%-0s ndvekedést a 12 - 17 éves serdiiléknél) (lasd 4.4 pont). o Q

Feltételezett mellékhatasok bejelentése /l/
A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bej elentzﬁn ez

fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan ﬁgyel lehessen

kisérni. Az egészséglgyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett hatasokat a
hat6sag részére az V. fuggelékben talalhaté elérhetéségek valamelyikén keresz@

4.9 Tuladagolas @
Tuladagolasokat jelentettek 5400 mg-os duloxetin adagokkal, 6nm n vagy mas gyogyszerekkel
kombinacidban. Eléfordult néhany halalos kimenetel, els6sorba inalt taladagolas eseteiben,

azonban el6fordult onmagaban szedett duloxetinnel is, megké@t jleg 1000 mg adag esetében. A
tuladagolas jelei és tunetei kozeé tartozott (monoterapiaban \ng mas gyogyszerekkel kombinalva adott
duloxetin esetén) az aluszékonysag, a kbma, a szeroton'nk dréma, gorcsrohamok, hanyas és

tachycardia. /\/(0

A duloxetinnek nincs ismert specifikus antidotsquonban ha szerotonin szindroma alakul ki,
megfontolhato a specifikus kezelés (mint a ciprohieptadin és/vagy a testhomérséklet szabalyozasa).
Szabad 1égutakat kell biztositani. Javasol G és az alapvet6 életfunkciok monitorozasa, valamint
a megfelel tiineti és szupportiv kezelé k?)morrnosés végezhetd, ha erre a bevétel utan rovid idovel
mod van, vagy azoknal a betegeknél¢akiknek tiinetei vannak. A felszivddas korlatozasaban az aktiv
szen hasznos lehet. A duloxetin mpg
vagy a csereperfuzid valdszinji

«O

5. FARMAKOL%AI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmak@lr/niéstulajdonségok

Farmakot bgcsoport: Egyéb antidepresszansok. ATC kod: NO6AX21

'sr@mnizmus

H

A dgloxetin egy kombinalt szerotonin (5-HT) és noradrenalin (NA) reuptake gatlo. Gyengén géatolja a
dopamin visszavételt, és nincs szignifikans affinitasa a hisztaminerg, dopaminerg, kolinerg és adrenerg
receptorokhoz. A duloxetin dozisfiiggé modon ndveli a szerotonin és noradrenalin extracellularis
szintjeit az allatok kiilonb6z6 agyi teriileteiben.

Farmakodindmias hatasok

A duloxetin normalizélta a fajdalomkiisz6bot a neuropathias és gyulladasos fajdalom szamos
preklinikai modelljében, és gyengitette a fajdalomhoz tarsul6 viselkedést a kronikusan fennallo
fajdalom egy modelljében. A duloxetin fajdalomcsokkentd hatasat a kozponti idegrendszeri leszallo,
fajdalom-gatl6 palyak serkentésének tulajdonitjak.
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Klinikai hatasossag és biztonsagossag

Major depressziv zavar:

A Nodetrip-t egy 3158, a major depresszié DSM-IV kritériumainak megfeleld beteget bevono klinikai
programban vizsgaltak (1285 betegév expozicid). A Nodetrip hatasossagat - a javasolt napi egyszeri
60 mg adagban alkalmazva - az elvégzett harom randomizalt, dupla-vak, placebokontrollos, rogzitett
dozisu akut vizsgalat, melyeket major depressziv zavarban szenvedd jarobetegek bevonasaval
végeztek, mindegyike kimutatta. Osszességében a Nodetrip hatasossagat - napi 60 - 120 mg adagolas
mellett - a hét randomizalt, dupla-vak, placebokontrollos, régzitett dozisu akut vizsgalat kozil 6then
mutattak ki major depressziv zavarban szenved6 jarobetegeknél.

A Nodetrip statisztikailag jobbnak bizonyult a placeb6nal a 17-tételes Hamilton Depression Rating
Scale (HAM-D) 6ssz-pontszamaval mérve (mely tartalmazza a depresszionak mind az emocionéliK
mind a szomatikus tiineteit). A terapidra adott kedvezd valasz, valamint a remisszi6 ardnya is Q
statisztikailag szignifikdns mértékben magasabb volt a Nodetrip esetében, mint a placebénal.
pivotalis klinikai vizsgalatokba bevont betegeknek csak egy kis hanyada szenvedett sUIyo%
depresszidban (kiindulasi HAM-D > 25). q

Egy nyilt elrendezésii, relapszus-prevencio vizsgalatban azokat a betegeket, akik r@ltak a 12 hetes
napi egyszeri 60 mg Nodetrip akut terapiara, tovabbi 6 hdnapra randomizaltak yagy napi egyszeri

60 mg Nodetrip, vagy placebo-terapiara. A napi egyszeri 60 mg Nodetrip‘s i ailag szignifikans
modon jobbnak bizonyult a placebonal (p = 0,004) a depresszid relapszus{prevenciodjaban, mint
elsddleges eredményességi mutatoban, amelyet a relapszus jelentkezéséighterjedd idotartammal
mértek. A 6 honapos dupla-vak utankovetéses idoszak alatt a relap cidencigja 17% és 29% volt
duloxetin és placebo esetében. @Q

Az 52 hetes, placebokontrollos kettds vak kezelés ideje al \ duloxetinnel kezelt, visszatérd major
depressziv zavarban szenvedé betegeknél szigniﬁkénsa\h’szabb volt a tliinetmentes iddszak

(p < 0,001) a placebo-kezelésre randomizalt betegekkélBsszehasonlitva. A megelézé nyilt

(28 - 34 hetes) duloxetin-kezelés soran valamenny; g reagalt a duloxetinre, napi 60 - 120 mg-0s
adagolas mellett. Az 52 hetes, placebokontroll 6s vak kezelési fazis alatt a duloxetinnel kezelt
betegek 14,4%-a és a placebdval kezelt betegg ,1% tapasztalta a depressziv tiineteik visszatérését

(p < 0,001). NS

Kilon vizsgalat értékelte a napi e% adagolast 60 mg Nodetrip hatasat id6s depresszios

betegeknél (> 65 év), amely a du innel, ill. placeb6val kezelt betegek kozott statisztikailag
szignifikans kiilonbséget mut HAMDI17 érték csokkenését illetden. A napi egyszeri adagolast
60 mg Nodetrip tolerélhagg id6s betegeknél hasonld volt a fiatalabb felndtteknél észlelthez.
Mindazonaltal a maﬂg: agoléssal (napi 120 mg) kapcsolatban id6seknél korlatozottan allnak

rendelkezésre adatok, t ezen populacio kezelésekor elovigydzatossaggal kell eljarni.

Generalizalt szgﬁ/{;\/as.

A Nodetrip statisztikailag szignifikans modon jobbnak bizonyult a placebonal az 6t, generalizalt
szorongasban)sZenvedo felnott betegeket bevond vizsgalat mindegyikében, melyek kdzott négy
randompizafy, kettds vak, placebokontrollos akut vizsgélat és egy relapszus-prevencios vizsgalat volt.

A etrip statisztikailag szignifikans modon jobbnak bizonyult a placebonal, melyet a Hamilton-féle
szorongas értékeld skala (HAM-A) teljes pontszdm és a Sheehan Disability Scale [SDS]) globalis
funkciéromlas pontszam javulasa alapjan mértek. A terapias valasz és a remisszid aranyai is
magasabbak voltak a Nodetrip esetében, mint placebonal. A Nodetrip hatasossaga a HAM-A
dsszpontérték javulasa tekintetében a venlafaxinéhoz hasonlé volt.

Egy relapszus-prevencids vizsgalatban azokat a betegeket, akik reagéltak a nyilt (open-label)
Nodetrip-ral térténé 6 honapos akut kezelésre, tovabbi 6 hdnapra Nodetrip- vagy placebo-kezelésre
randomizaltak. A Nodetrip napi 60 - 120 mg adagja a relapszusig eltelt id6 mérése alapjan
statisztikailag szignifikans médon jobbnak bizonyult a placebonal (p < 0,001) a relapszus
megel6zésében. A 6 hOnapos kettés vak kovetési idoszak alatt a relapszusok eléfordulasa Nodetrip
esetében 14%, placebo esetében 42% volt.
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Klinikai vizsgalatban értékelték a napi egyszer alkalmazott Nodetrip 30 - 120 mg (flexibilis adagolas)
hat4sossagat generalizalt szorongasban szenved6 idds betegeknél (> 65 év), mely a duloxetinnel kezelt
betegeknél a HAM-A teljes pontszam statisztikailag szignifikans javulasat igazolta a placebdval kezelt
betegekkel 6sszehasonlitva. Generalizalt szorongasban szenvedé idds betegeknél a napi egyszer
alkalmazott Nodetrip 30 - 120 mg hatasossaga és biztonsagossaga hasonlo volt a fiatalabb feln6tt
betegekkel végzett vizsgalatokban tapasztaltakhoz. Mindazonaltal korlatozottak a maximalis (napi

120 mg) adaggal kezelt idos betegekre vonatkoz6 adatok, ezért idés populacidoban ennek az adagnak
az alkalmazésakor Ovatossag javasolt.

Diabeteses periférias neuropathias fajdalom:

A Nodetrip hatasossagat a diabeteses neuropathias fajdalom kezelésére 2 randomizalt, 12 hetes, kettOs
vak, placebokontrollos, fix dozisu vizsgalatban allapitottak meg olyan felnéttekben (22 - 88 év‘),Q
akikben a diabeteses neuropathias fajdalom legalabb 6 hénapja allt fent. A major depresszios
diagnosztikus kritériumainak megfeleld betegeket kizartak ezekbdl a vizsgalatokbol. Az e ges
eredményessegi mutatod a 24 6ras atlagos fajdalom hetenkénti atlaga volt, amelyet a bete@waponta
feljegyeztek egy 11 pontos Likert skéla alapjan.

Mindkét vizsgalatban a Nodetrip 60 mg-os naponta egyszeri s 60 mg-os napor@k&t(s\zeri adagja
szignifikans mértékben csokkentette a fajdalmat a placeb6hoz képest. Néh% egben a hatas a
kezelés els6 hetében megjelent. A két aktiv kezelési csoport atlagos jav Asa koot kilonbség nem
volt szignifikans. A duloxetinnel kezelt betegek mintegy 65%-a szdm % a fajdalom legalabb
30%-o0s csokkenésérdl, szemben a placebdval kezeltek 40%-aval. lom legalabb 50%-0s
csokkenésére vonatkozo értékek az el6bbi sorrendben rendre 509 % voltak. A Klinikai valasz
(50% vagy annal nagyobb javulas a fajdalom tekintetében) ara aszerint értékelték, hogy a betegek
tapasztaltak-e almossagot a kezelés soran. Az almossagot észlel6 betegek korében a klinikai
valasz a duloxetinnel kezelt betegek 47%-aban jelent m placeboval kezelteknek pedig 27%-aban.
A klinikai valasz gyakorisdga az dlmossagot észleld @ek korében 60% volt a duloxetinnel kezeltek
esetén, és 30% a placeboval kezeltekben. Azon be )L(nél, akiknél 60 napos kezelés nem
eredményezett 30%-os fajdalomcsokkenést, a i kezelés soran nem volt véarhatd ezen
hatékonysagi szint elérése. (b‘

\?élat soran azokndl a betegeknél, akik reagaltak napi
tes akut kezelésre, a fajdalom csokkenése (melyet a Brief
ajdalom adatanak valtozasaval mértek) fennmaradt tovabbi

Egy nyilt, hosszu tavd, nem-kontrollos
egyszeri 60 mg Nodetrip-ral végzett
Pain Inventory (BPI) 24 6rés éatla

6 hdnapra. K

Gyermekek és serdiilék 5\0

A duloxetint nem viz@%ék 7 éves életkor alatti betegeknél.

Két randomizalt, /\gs vak, parhuzamos Klinikai vizsgalatot végeztek 800, 7 - 17 éves, major
depressziv ‘za% n szenvedd gyermekkoru beteg bevonasaval (lasd 4.2 pont). E két vizsgalat
magaban faglaiegy 10 hetes placebo- és aktiv (fluoxetin)-kontrollos akut fazist, amelyet egy hat
hénap iv kontrollos kiterjesztéses kezelési szakasz kdvetett. Sem a (30 - 120 mg) duloxetin, sem
az aktiv=kentroll (20 - 40 mg fluoxetin) vizsgalati kar esetében nem észleltek statisztikailag igazolt
k[]%’ﬁséget a placebdhoz képest a vizsgalat megkezdésétdl a végpontig a Feliilvizsgalt Gyermekkori
Depresszio Ertékelé Skalan (Children’s Depression Rating Scale-Revised, CDS-R) elért
osszpontszamban. A kezelés mellékhatasok miatti megszakitasa nagyobb aranyu volt a duloxetint
szed6knél a fluoxetinnel kezeltekéhez képest, féként az émelygés miatt. A 10 hetes akut kezelési
id6szak soran jelentettek 6ngyilkos magatartast (duloxetin 0/333 [0%], fluoxetin 2/225 [0,9%],
placebo 1/220 [0,5%]). A vizsgalat teljes, 36 hetes id6tartama alatt a 333, a vizsgalat kezdetekor
duloxetin-kezelésre randomizalt beteg koziil 6 beteg, a 225, vizsgalat kezdetekor fluoxetin-kezelésre
randomizalt beteg kozil pedig 3 esetében tapasztaltak 6ngyilkos magatartéast (az expoziciéhoz
illesztett incidencia 0,039 esemény/betegév duloxetin és 0,026 esemény/betegév fluoxetin esetén).
Ezenfelll, egy betegnél, akit placebdrdl duloxetinre allitottak at, a duloxetin szedése soran 6ngyilkos
magatartast észleltek.
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Egy randomizalt, kettds vak, placebokontrollos klinikai vizsgalatot végeztek 272, 7 - 17 éves,
generalizalt szorongésban szenvedd beteg bevonasaval. A vizsgalat egy 10 hetes placebokontrollos
akut fazisbol és egy 18 hetes kiterjesztett kezelési szakaszbol allt. A vizsgalat soran flexibilis
adagolast alkalmaztak, mely lehet6vé tette a dozis napi egyszeri 30 mg-rél nagyobb adagokra
(maximum napi egyszeri 120 mg) torténd lassu emelését. A GAD sulyossagat PARS (Pediatric
Anxiety Rating Scale) pontszdmmal mérve 10 hetes kezelést kovetden a duloxetin-kezelés a GAD
tlneteinek a statisztikailag szignifikansan nagyobb mértékii javulasat eredményezte (a duloxetin és
placebo kozotti atlagos kilénbség 2,7 pont [95% CI 1,3-4,0]). A hatds fennmaradasat nem értékelték.
A 10 hetes akut kezelési szakasz soran a kezelés mellékhatdsok miatt tortént felfliggesztésében nem
volt statisztikailag szignifikans kiilénbség a duloxetin- és a placebo-csoport kozétt. Két betegnél,
akiket az akut fazis utan placeb6rol duloxetinre allitottak at, a Kiterjesztéses szakaszban a duloxetin
szedése soran ongyilkos magatartast észleltek. Ebben a korcsoportban a gyogyszer elény-kockaza
aranydra vonatkozo kovetkeztetés nem éllapitottak meg (lasd 4.2 és 4.8 pontokat is). o
Eddig egyetlen vizsgalatot végeztek fiatalkori primer fibromyalgia-szindromaban (juvenile{drimary
fibromyalgia syndrome, JPFS) szenved6 gyermekkori betegek bevonaséaval, amelyben xetinnel
kezelt csoport nem mutatott killénbséget a placeboval kezelthez képest az elsédleges l@a ssagi
mutaté tekintetében. Ebbdl kifolyolag a hatasossag nem bizonyitott a gyermekek é@dﬁlék ezen
betegpopulacidjaban. A duloxetin ezen randomizalt, kettés vak, placebokontroI% arhuzamos
elrendezésii vizsgalatat 184, 13 - 18 éves (15,53 éves atlagéletkoru), fiatalk n%\ er fibromyalgia-
szindromaban szenvedd serdiilékord bevonasaval végezték. A vizsgalat @8 etes kettés vak
id6szakbdl allt, amelyben a betegeket vagy napi 30 mg/60 mg duloxetinke)vagy placebora
randomizaltak. A duloxetin nem bizonyult hatasosnak a fajdalom ¢ kkéntése tekintetében, amelyet az
elsédleges eredményességi mutatdval, a Brief Pain Inventory (B kelc’iskélén a vizsgalati
végpontban elért atlagos fajdalom-pontszammal mértek: a BPI@ gos fajdalom-pontszam
kiindulashoz viszonyitott (legkisebb négyzetek médszerreHngéml’tott) atlagos valtozésa a 13. héten
-0,97 volt a placebo csoportban, mig a duloxetin 30/60 %ﬁsoportban -1,62 (p = 0,052). Az ebbdl a
vizsgéalatbol szarmazd biztonsagossagi eredmények & ngban voltak a duloxetin mar ismert
biztonsagossagi profiljaval. o

vizsgalati eredményeinek benyujtasi kot ségétdl major depressziv zavar, diabeteses neuropathias

Az Eurdpai Gydgyszerligyntkség a gyerme? esetén minden korosztalynal eltekint a Nodetrip
fajdalom és generalizalt szorongas kez@e en (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra

vonatkoz6 informaciok). \O
5.2 Farmakokinetikai tulajdofisagok

A duloxetinnek csak az é&@enantiomerjét alkalmazzak. A duloxetin nagymértékben metabolizalédik
oxidativ enzimek (CYBDAZ és a polimorf CYP2D6) révén, amit konjugacio kovet. A duloxetin
farmakokinetikéja egyéni kilonbségeket mutat (&ltaldban 50 - 60%), részben a nem, a kor, a
dohanyzas és a %?.9 D6 metabolizacids statusz kdvetkeztében.

Felszivod 0 loxetin oralis adast kovetden jol felszivodik, a Cmax a bevételt kovetéen 6 6raval
alakul kisA duloxetin abszolut orélis biohasznosulasa 32 - 80% (atlag 50%). Az étkezés 6 6rarol
100ré Ujtja a cstcskoncentracid kialakulasat és kis mértékben (korilbelll 11%) csdkkenti a
felsgivodas mértékét. Ezeknek a valtozasoknak nincs klinikai jelentésége.

Eloszlas: A duloxetin korulbelll 96%-ban k6tédik emberi plazmafehérjékhez. A duloxetin kotédik
mind az albuminhoz, mind az alfa-1 savas glikoproteinhez. A fehérjek6tédést a vese- vagy
majkarosodas nem befolyasolja.

Biotranszformacio: A duloxetin nagymértékben metabolizalddik, és a metabolitok f6leg a vizeletben
valasztodnak ki. A P4502D6 és az 1A2 is katalizalja a két f6 metabolit, a 4-hidroxiduloxetin
glukuronid-konjugatuma, és az 5-hidroxi,6-metoxiduloxetin szulfat-konjugatuma kialakulasat. In vitro
vizsgalatok alapjan a duloxetin kering6 metabolitjai farmakoldgiailag inaktivak. A duloxetin
farmakokinetikajat nem vizsgaltak olyan betegekben, akik CYP2D6 szempontjabol gyenge

16



metabolizalok. Néhany adat arra utal, hogy a duloxetin plazmaszintjei magasabbak ezekben a
betegekben.

Eliminacid: A duloxetin eliminacids felezési ideje oralis alkalmazast kovetden 8 és 17 dra kdzott van
(&tlagosan 12 6ra). Intravénds adas utan a duloxetin plazma clearance-e 22 - 46 1/6ra (atlagosan

36 1/0ra). Oralis adast kovetéen a duloxetin latszolagos plazma clearance-e 33 - 261 I/6ra (atlagosan
101 l/éra).

Specialis populaciok

Nem: A férfiak és ndk kozott talaltak farmakokinetikai kiilonbségeket (n6knél a latszolagos plazma

clearance kb. 50%-kal alacsonyabb). A clearance tartomany atfedése alapjan ezek a nemhez kotott

farmakokinetikai eltérések nem indokoljak nébetegek részére alacsonyabb adagok adasat. X,
o

nos

Eletkor: Az idésebb (> 65 év) és fiatalabb nék kozott talaltak farmakokinetikai kiilonbségeke
id6seknél az AUC kb. 25%-kal nd, és a felezési id6 kb. 25%-kal hosszabb), azonban ezek
eltéréseknek a nagysaga nem elégséges ahhoz, hogy dozismodositasra legyen sziikség. A
javaslatként idések kezelésekor elévigyazatossag sziikséges (1asd 4.2 és 4.4 pont). @

Vesekarosodas: A dializis kezelésben részesiils, végstadiumt veseelégtelensé szenvedd
betegeknél a duloxetin Cmax értéke és AUC értékei kétszeresei az egeszsé ex mért értékeknek.
Enyhe vagy kozepesen sulyos vesekarosodasban korlatozottan allnak re % sre a duloxetin
farmakokinetikai adatai. @

Majkarosodas: A kdzepesen stlyos majbetegség (Child-Pugh B ) befolyasolja a duloxetin
farmakokinetikajat. Egészséges egyenekkel dsszehasonlitva a (@0 etin latszélagos plazma
clearance-e 79%-kal volt Kisebb, a latsz6lagos terminalis félézési id6 2,3-szor volt hosszabb, és az
AUC 3,7-szer volt nagyobb a kdzepesen sulyos mz’ljbete‘g\' en szenvedé betegeknél. Enyhe vagy
sulyos méjelégtelenségben nem vizsgéaltak a duloxeti @»metabolitjainak farmakokinetikajat.

Szoptatd anyak: 6 szoptatdé nénél (legaldbb 12 k& a sziilést kovetben) vizsgaltak a duloxetin
eloszlasat. A duloxetin megtalalhatd az anyatejben, és steady state koncentracioi a vérben mért
értékeknek megkdozelitleg egynegyede. &atejben 1év6 duloxetin mennyisége kb. 7 pg/nap, napi
kétszer 40 mg adagolas mellett. A szo;{@é& nem befolyasolta a duloxetin farmakokinetikajat.
Gyermekek és serdiildk: A napon&geszer, per 0s 20 - 120 mg adagoléasban alkalmazott duloxetin
farmakokinetikajat 7 - 17 éve %or depressziv zavarban szenvedé gyermekeknél populacié modell
analizisek alapjan jelleme@%S zsgéalatbdl szdrmazo adatok alapjan. A modell altal gyermekeknél
elérejelzett duloxetin diparhikus egyensulyi allapotl (steady state) plazmakoncentrécid legtobbszor a
felnott betegeknél meéyelt koncentrécid-tartomanyon belil volt.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A duloxet"@%ndard vizsgéalatok soran nem volt genotoxikus és patkanyoknal nem volt karcinogén.
A patk@(ban veégzett karcinogenitasi vizsgalatban, a majban tébbmagvu sejteket észleltek egyéb
hiszto ogiai elvaltozasok nélkiil. Az ezt 1étrehoz6 mechanizmus és ennek klinikai jelentdsége nem
isrsr%e%es. A 2 évig duloxetint kapo nostény egerekben csak nagy adagok esetén (144 mg/kg/nap) nott
a hepatocellularis adenoma és carcinoma gyakorisaga, de ezt a hepatikus mikroszomalis
enzimindukcid kovetkezményének tartottak. Az egéren szerzett adatok human jelent6sége nem ismert.
A parzas el6tt és utan, valamint a korai vemhesség ideje alatt duloxetint (45 mg/kg/nap) kap6 ndstény
patkanyoknal legfeljebb a maximalis klinikai expozicidnak megfeleld (AUC) szisztémas expozicios
szint mellett csokkent az anyai taplalék felhasznalas és a testsuly, az 6sztrusz ciklus megszakadasa
volt észlelhetd, csokkent az élve sziiletés aranya és az utddok talélése, valamint az utddok névekedési
retardaciojat tapasztaltak. Egy nyulakban végzett embriotoxicitési vizsgalatban a maximalis klinikai
expozicié (AUC) alatti szisztémas expozicios szint mellett cardiovascularis és csont malformatiok

crer

alkalmaz6 vizsgalatban nem észleltek malformatio6t. A patkdnyokban végzett prenatalis/postnatalis
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toxicitasi vizsgalatok soran a duloxetin adverz viselkedési hatdsokat idézett elé az utddokban a
maximalis klinikai expozicié (AUC) alatti adagok esetében.

Juvenilis patkanyokon végzett vizsgalatok atmeneti neurobehavioralis hatisokat, valamint jelentésen
csokkent testtdmeget és taplalékfogyasztast, majenzim indukcidt és hepatocellularis vakuolizaciot
mutattak ki 45 mg/ttkg/nap adagnal. A duloxetin &ltalanos toxicitési profilja juvenilis patkanyoknal
hasonlé volt ahhoz, amit feln6tt patkanyokon tapasztaltak. A mellékhatast nem okoz6 dézisszintet
20 mg/ttkg/nap értékben allapitottak meg.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Kapszula tartalma %/l/
Hipromell6z Q
Hipromelldz-acetat-szukcinat %)
Szacharéz @

Cukor szemcsék @

Talkum \ﬁ

Titan-dioxid (E171) (%)

Trietil-citrat 6

%)
Kapszulahéj QQ

Nodetrip 30 mg A\
Zselatin \(g

Natrium-lauril-szulfat (£)
Titan-dioxid (E171) O’\/
Indigokéarmin (E132) \Q
Ehet6 zold jelolofesték (b

Ehet6 z61d jelol6festék: éo
Szintetikus fekete vas-oxid (E172)\O
Szintetikus sarga vas-oxid (E172rb,
Propilenglikol

Sellak KS\OK
Nodetrip 60 mg
,1/6

Zselatin

Sérga id (E172)
Ehgtd r jelolofesték

Natrium-lauril-s t
Titan-dioxid )
Indigé@ 32)

Ehet6 fehér jelolofesték:
Titan-dioxid (E171)
Propiléenglikol

Sellak

Povidon

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezheto.
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6.3 Felhasznialhatésagi idotartam
3év
6.4 Kulonleges tarolasi eléirasok

A nedvességt6l vald védelem érdekében az eredeti csomagoldsban tarolandé. Legfeljebb 30°C-on
tarolando.

6.5 Csomagolés tipusa és kiszerelése

Aluminium foliaval lezart, polivinilklorid (PVC), polietilén (PE) és poliklortrifluoroetilén (PCTFI%L

buborékcsomagolas. ¢ (\
Nodetrip 30 mg gyomornedv-ellenalld kemény kapszula /l/

A Nodetrip 30 mg 7 és 28 gyomornedv-ellenall6 kemény kapszulat tartalmazo csomago@n ker(l
forgalomba. %)

Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenallé6 kemény kapszula @
A Nodetrip 60 mg 28, 56, 84 és 98 gyomornedv-ellenalld kemény kapszu!%’ ca§| maz6

csomagolésban, illetve 100 (minden csomagban 5 darab, 20 gyomornedy- 16 kemény kapszulat
tartalmaz6 doboz) és 500 (minden csomagban 25 darab, 20 gyomorne enallé kemény kapszulat
tartalmazé doboz) gyomornedv-ellenallé kemény kapszulat tartalm yiijtécsomagolasban kertil

forgalomba. .Q

Nem feltétlentil mindegyik kiszerelés kerul kereskedelmi fSQalomba.
6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kilénleges é)‘i/éé’fkedések

Béarmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve b@ékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozd eldirasok szerint kell végrehajtani

A\S)

7. A FORGALOMBA HOZATA{M ENGEDELY JOGOSULTJA

Esteve Pharmaceuticals, S.A., @g de la Zona Franca, 109, 08038 Barcelona, Spanyolorszag

s\O

8.  AFORGALO HOZATALI ENGEDELY SZAMA
EU/1/04/297/00 6/\/
EU/1/04/2§Q7@
EU/1/04/

EU/1/%2§7/004
EU/L/0%£297/005
EUK04/297/006

EU/1/04/297/007
EU/1/04/297/008

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2004. december 17.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2009. junius 24.
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10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu ) talalhatd.
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Il. MELLEKLET QQ)

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZSQ&ADITASAERT
FELELOS GYARTO(K) ¢

FELTETELEK VAGY KORLgbzASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA H ALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES K& ELMENYEI

FELTETELEKWAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER
BIZTONS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONAT, N

A2

®%

*O
i
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A A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Lilly S.A.

Avenida de la Industria No 30
28108 Alcobendas

Madrid

Spanyolorszag

B FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSé'N

\J
Orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer. /{/Q(\
C AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEIE @q

KOVETELMENYEI

o Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések . &
Erre a készitményre az idGszakos gyodgyszerbiztonsagi jelentéseket a 83/EK iranyelv 107c.
cikkenek (7) bekezdésében megéllapitott és az eurdpai internetes gyégdyszerportalon nyilvanossagra
hozott unios referencia idépontok listaja (EURD lista), illetve an rmely kés6bbi frissitett

valtozata szerinti kdvetelményeknek megfelel6en kell benygjt@
A

OGYSZER BIZTONSAGOS ES

HATEKONY ALKALMAZASARA VO 0ZOAN

N
O

A forgalomba hozatali engedély jogos@?ﬁtelezi magét, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott Kogkazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezo akovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

D. FELTETELEK VAGY KORLATozAsog‘

) Kockazatkezelési terv

A frissitett kockazatkezelg @gv enyujtando a kovetkezo esetekben:

. ha az Eurdpai Gyggyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockézat @ ési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan uj
informécio '(ﬁezik, amely az elény/kockazat profil jelentés valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsa ogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra iranyuld) Gjabb,
megh @z' eredmények sziletnek.

N
i
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I1l. MELLEKLET Q@

CIMKESZOVEG ES BETEGWEKOZTATO
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ A 30 MG-0OS GYOMORNEDV-ELLENALLO KEMENY KAPSZULAKHOZ

1.  AGYOGYSZER NEVE

Nodetrip 30 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula
duloxetin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

30 mg duloxetin (hidroklorid formajaban) kapszulanként. %/l/

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA @

Szacharozt tartalmaz. &

Tovébbi informécidért olvassa el a betegtajéekoztatot. 66

%)
4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM QQ

28 gyomornedv-ellenallo kemény kapszula \\
7 gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula \(b‘

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLAQ@ TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Széjon at torténd alkalmazasra. ¢
e

Hasznalat el8tt olvassa el a mellékel(Betegtajekoztatot!

6. KULON FIGYEI@ :I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEK LZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyew%tél elzarva tartando!

' z = z
7. T%@%I FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. Q LEJARATI IDO

Felhasznalhat6:
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
A nedvességt6l valé védelem érdekében az eredeti csomagoldsban tarolandé. Legfeljebb 30°C-on

tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT QYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Esteve Pharmaceuticals, S.A.
Passeig de la Zona Franca, 109 %/l/

08038 Barcelona q
Spanyolorszég %)

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I) , &

EU/1/04/297/001 (28 gyomornedv-ellenallé kemeny kapszula) 6
EU/1/04/297/006 (7 gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula) QQ
o , .. <
13. A GYARTASI TETEL SZAMA \\
xO
Gy.sz.. /\:0
O

14. A GYOGYSZER RENDELHETO \9

Orvosi rendelvényhez kotott gyégysze{Q

15. AZ ALKALMAZAS@NATKOZO UTASITASOK

«O

16. BRAILLE I’R@AL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nodetrip 30 m %
S

17. @EDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyédi azonositdju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
PC:

SN:
NN:
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A BUBQREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK
30 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula

1. A GYOGYSZER NEVE

Nodetrip 30 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula

duloxetin
2. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE . Q\'
Esteve ‘-0/1/
oS
3. LEJARATIIDO .{Q
<
EXP:
)
R
4. AGYARTASI TETEL SZAMA Q)Q
Lot: . @Q
AN
, - xO
5.  EGYEB INFORMACIOK >
O’\/
‘b\(\
&
\O
Q)(b
s\é
,\g}
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ A 60 MG-OS GYOMORNEDV-ELLENALLO KEMENY KAPSZULAKHOZ

1. AGYOGYSZER NEVE

Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula
duloxetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE “0(\

60 mg duloxetin (hidroklorid forméajaban) kapszulankent.
&

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA @

Szacharozt tartalmaz. ®
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot! 6

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM 17
28 gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula
84 gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula

98 gyomornedv-ellenallé kemény kapszula /\:0
56 gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula O

5. AZ ALKALMAZASSAL KAFE@LATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I) 3

Szajon at torténd alkalmazasra @'
Hasznalat eldtt olvassa el a 6& It betegtajékoztatot!

6. KULONFI \@LMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERM TOL ELZARVA KELL TARTANI

A gy(’)gys&@nnekektél elzarva tartando!

7. ?‘%VABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

Felhasznalhat6:

28



9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
A nedvességt6l valé védelem érdekében az eredeti csomagoldsban tarolandé. Legfeljebb 30°C-on

tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT QYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CI'ME\

Esteve Pharmaceuticals, S.A.
Passeig de la Zona Franca, 109 %/l/

08038 Barcelona g
Spanyolorszég %)

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I) , \%Q

EU/1/04/297/002 (28 gyomornedv-ellenalldo kemény kapszula kapszu
EU/1/04/297/003 (84 gyomornedv-ellenallé kemény kapszula kaps

EU/1/04/297/004 (98 gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula k )
EU/1/04/297/005 (56 gyomornedv-ellenalld kemény kapszyla kdpszula)
N
o 4
13. A GYARTASI TETEL SZAMA /\:0
Gy.sz. \QO

14. AGYOGYSZER ALTALAN@NDELHET(”)SEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyo r.

A\
15. AZ ALKALMA{XSQA VONATKOZO UTASITASOK
<

16. BRAlLl@ASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nodetrip t@]%
O

17. GYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkdddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
PC:

SN:
NN:
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS BELSO DOBOZA A 60 MG-OS GYOMORNEDV-ELLENALLO
KEMENY KAPSZULAKHOZ (blue box nélkiil)

1.  AGYOGYSZER NEVE

Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula

duloxetin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE /1/0(\

60 mg duloxetin (hidroklorid forméajaban) kapszulanként. q%
%

<

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Szacharozt tartalmaz. %)
Tovabbi informéacidért olvassa el a betegtajékoztatot. @6

A\

20 gyomornedv-ellenallo kemény kapszula. Gyﬁjtc’icson\@tﬁs részei, 6nmagukban nem eladhatdk.

V

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLA(@ TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Szajon at torténd alkalmazasra.
Haszndlat el6tt olvassa el a mellék @ gtajékoztatot!

6. KULON FIGYEI@ TES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEK LZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyew%tol elzarva tartando!

TO@B | FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. ; LEJARATI IDO

Felhasznalhato:
9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A nedvességtdl valo védelem érdekében az eredeti csomagoléasban taroland6. Legfeljebb 30°C-on
tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT QYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Esteve Pharmaceuticals, S.A.
Passeig de la Zona Franca, 109
08038 Barcelona
Spanyolorszég

>
12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I) /{/Q
EU/1/04/297/007 (500 gyomornedv-ellenallé kemény kapszula) (25 darab, 20 kapszulét@mazé

doboz) (%)
EU/1/04/297/008 (100 gyomornedv-ellenallé kemény kapszula) (5 darab, 20 kaps@ tartalmazo

doboz) %)
&

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

&
Gy.sz.: Q
. <
: . N
14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE (5\
Orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer. O/\/

15. AZ ALKALMAZASRA VONAF&O UTASITASOK

16. BRAILLE IRASSAL FE@JONTETETT INFORMACIOK
Nodetrip 60 mg S\&
X
<
&
)

N
i
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS KULSO DOBOZA A 60 MG-OS GYOMORNEDV-ELLENALLO
KEMENY KAPSZULAKHOZ (blue box -szal)

1. A GYOGYSZER NEVE

Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula

duloxetin
>
2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE /1'/0
60 mg duloxetin (hidroklorid forméajaban) kapszulanként. q%
N
3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA %
N

Szacharozt tartalmaz. %)
Tovabbi informéacidért olvassa el a betegtajékoztatot. @6

NN
Gyiijtdcsomagolas: 500 gyomornedv-ellenallo kemény k@ula (25 darab, 20 kapszulat tartalmazo

doboz)
Gyltijtécsomagolas: 100 gyomornedv-ellenallé ke kapszula (5 darab, 20 kapszulat tartalmazo

doboz) \Q
o

5. AZ ALKALMAZASSAL KAI@LATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

MODJA(I) @)
q?

Szajon at torténd alkalmazéer.ﬂ
Hasznalat el6tt olvassa el@

N

6. KULON F:[i LMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

*

elt betegtajékoztatot!

GYE KTOL ELZARVA KELL TARTANI

‘
A gyégy@ rmekektol elzarva tartando!

S

7. OVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
A nedvességt6l valé védelem érdekében az eredeti csomagolédsban tarolandé. Legfeljebb 30°C-on

tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT QYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CI'ME\

Esteve Pharmaceuticals, S.A.
Passeig de la Zona Franca, 109 %/l/

08038 Barcelona g
Spanyolorszég %)
12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(l) , &

EU/1/04/297/007 (500 gyomornedv-ellenallé kemény kapszula) (25 d@é 20 kapszulat tartalmazé
doboz)

EU/1/04/297/008 (100 gyomornedv-ellenédllé kemény kapszula) b, 20 kapszulat tartalmaz6
doboz) .
A
S , xO
13. A GYARTASI TETEL SZAMA /\:0'
Gy.sz. \QO

14. A GYOGYSZER RENDELHEAOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyéggxr.

A\
15. AZ ALKALMA{XSQA VONATKOZO UTASITASOK
<

16. BRAlLl@ASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nodetrip t@]%
O

17. GYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkdddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
PC:

SN:
NN:
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A BUBQREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK
60 mg gyomornedv-ellenallé kemény kapszula

1. A GYOGYSZER NEVE

Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula

duloxetin
2. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE . Q\'
Esteve ‘-0/1/
oS
3. LEJARATIIDO .{Q
<
EXP:
)
R
4. AGYARTASI TETEL SZAMA Q)Q
Lot: . @Q
AN
, - xO
5.  EGYEB INFORMACIOK >
O’\/
‘b\(\
&
\O
Q)(b
s\é
,\g}
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Betegtajékoztato: Informacidk a felhasznalé szamara

Nodetrip 30 mg gyomornedv-ellenéll6 kemény kapszula
Nodetrip 60 mg gyomornedv-ellenall6 kemény kapszula
duloxetin (hidroklorid forméajaban)

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtdjékoztatot,

mert az On szamara fontos informécidkat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezel6orvosahoz vagy gyogyszerészéhez. X,

- Ezt a gydgyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert?
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez has

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges me@atésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont. @

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Nodetrip és milyen betegségek esetén alk a@gﬁato’?

Tudnivalok a Nodetrip szedése el6tt

Hogyan kell szedni a Nodetrip-t?

Lehetséges mellékhatasok q

S

Hogyan kell a Nodetrip-t tarolni?
A csomagolés tartalma és egyéb informéaciok

oukrwnE

rz>\
1. Milyen tipusu gyégyszer a Nodetrip és mll)ﬁ/@e\Tegsegek esetén alkalmazhat6?

A Nodetrip duloxetin hatéanyagot tartalmaz. w&trlp noveli a szerotonin és a noradrenalin szintjét
az idegrendszerben. (b‘

A Nodetrip-t az alabbiak kezelésre aI \gzék feln6tteknél:

e depresszio;

e generalizalt szorongas (al szorongas vagy idegesséq);

e diabéteszes neuropatla lom (melyet gyakran ég6, szuro, sajgo, hasogatd vagy tompa
jelleglinek, illetve & éshez hasonld jellegiinek irnak le). Eléfordulhat érzéskiesés az érintett
tertileten, vagy a § érzések, mint a tapintas, meleg, hideg vagy nyomas fajdalmasak
lehetnek.

A Nodetrip a le@o depresszids vagy szorongasos betegnél a kezelés megkezdését kovetd két héten
belll kezd e 2 - 4 hét is eltelhet addig, amig jobban érzi magat. Beszéljen kezeldorvosaval, ha
ezen idé@o kovetden nem érzi jobban magat. Amikor On mér jobban érzi magat, kezel6orvosa
folytat a Nodetrip kezelést, hogy megel6zze a depresszio vagy a szorongas kiljulasat.

DlaE éteszes neuropatias fajdalom esetén eltelhet néhany hét addig, amig On jobban érzi magat.
Beszéljen kezelGorvosaval, ha 2 honap elteltével nem érzi jobban magat.

2. Tudnival6k a Nodetrip szedése elott

NE szedje a Nodetrip-t, ha:
allergias a duloxetinre vagy a gyégyszer (6. pontban felsorolt) egyéb Gsszetevijére;

—  majbetegsége van;

—  sulyos vesebetegsége van;

—  monoaminoxidaz-gatlé (MAOQI) hatéanyagu gydgyszert szed vagy szedett az elmult 14 napban
(lasd az ,,Egyéb gydgyszerek és a Nodetrip” cimii pontot);
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—  fluvoxamint (altalaban depresszid kezelésére hasznaljak), ciprofloxacint vagy enoxacint
(bizonyos fertdézések kezelésére hasznaljak) szed;

— egyeéb duloxetint tartalmazé gydgyszereket szed (lasd az ,,Egyéb gydégyszerek és a Nodetrip”
cimt pontot).

Beszéljen kezelborvosaval, ha magas vérnyomasa vagy szivbetegsége van. Kezeléorvosa meg fogja
mondani, hogy szedhet-e Nodetrip-t.

Figyelmeztetések és dvintézkedések

A kovetkezékben olyan okokat sorolunk fel, ami miatt a Nodetrip esetleg nem alkalmas Onnek. A
Nodetrip szedése elott beszéljen kezeldorvosaval, ha:

- egyéb depresszio elleni gyogyszereket szed (lasd ,,Egyéb gydgyszerek és a Nodetrip”); X,
- orbancfivet (Hypericum perforatum) tartalmaz6 gy6gyndévénykészitményt szed:; “000

- vesebetegsége van;

- a kortorténetében gorcsrohamok szerepelnek; %/l/

- a kortorténetében mania szerepel; q

- bipoléris zavarban szenved; @

- olyan szembetegsége van, mint példaul a glaukéma (emelkedett szembelnyoigtas) bizonyos
fajtai; %

- vérzéses rendellenesseg szerepel a kortorténetében (hajlamos véralgfutas\Kialakulasara),

kuléndsen, ha On terhes (lasd ,, Terhesség és szoptatas”); @
- fennall Onnél az alacsony natriumszint kockéazata (pl. ha vizhaj@? szed, kiilonosen idésebb

korban); Q

- egyéb olyan gyo6gyszert szed, mely majkarosodast okozha

- egyéb duloxetint tartalmazo gyogyszereket szed (lasd az@gyéb gyogyszerek és a Nodetrip”
cimii pontot). ®\

A Nodetrip okozhat nyugtalansagot vagy a nyugodt "I@e vagy allasra vald képtelenséget. Ertesitse
kezelborvosat, ha ezt tapasztalja. O

Az olyan gyogyszerek, mint a Nodetrip (az ggynevezett SSRI-k/SNRI-K) szexudlis zavar tineteit
okozhatjék (lasd 4. pont). Egyes esetekb a tlnetek a kezelés ledllitasa utan is fennalltak.

Ongyilkosségi gondolatok és dep @ janak vagy szorongasos betegségének sulyosbodasa

Ha On depresszidval és/vagy sz assal jar6 betegségben szenved, el6fordulhatnak 6nkarosito vagy
ongyilkos gondolatai. Ezek g Ibbak lehetnek az antidepresszéans kezelés kezdeti szakaszéaban,
mert ezeknél a gyogyszer atas kialakulasahoz id6re van sziikség. Ez altalaban két hét, de

olykor hosszabb iddbe ig tethet.
Nagyobb valosziniis¢ @ lehetnek ilyen gondolatai, ha:
- korabban vﬁk mar 6ngyilkossagi vagy 6nkarosité gondolatai;
- On egy ﬁ% elnott. Klinikai vizsgalatokbdl szarmazé informaciok szerint az
antidﬁ ansokkal kezelt, pszichiatriai betegségben szenved6 fiatal felnéttek (25 évesnél
fiat ) esetén magasabb az 6ngyilkos magatartas kialakulasanak veszélye.
Ha ba %or onkarosité vagy ongyilkossagi gondolatai tamadnak, azonnal keresse fel
kezelgorvosat, vagy menjen kérhazba.
Ha?r%os lehet, ha egy rokonéanak vagy kozeli baratjanak beszdmol depresszidjarél vagy szorongéasos
betegségérdl, és megkéri, hogy olvassak el ezt a betegtajékoztatot. Megkérheti 6ket, hogy k6zoljéek
Onnel, ha tgy gondoljak, hogy depresszidja, vagy szorongasa stlyosbodott, vagy ha az On
magatartasaban bekovetkez6 valtozasok aggasztdak.

Gyermekek és serdiilok 18 éves kor alatt

A Nodetrip adésa altaldban nem javasolt 18 év alatti gyermekek és serdiilék kezelésére. Tisztaban kell
lennie azzal is, hogy ilyen tipust gyogyszerrel kezelt gyermekeknél és serdiiloknél nagyobb a
kockazata olyan mellékhatasoknak, mint az dngyilkossagi kisérlet és dngyilkossagi gondolatok,
ellenséges viselkedés (foként agresszivitas, ellenkezés és indulatossag). Ennek ellenére kezel6orvosa
felirhat Nodetrip-t 18 éves kor alatti beteg részére, ha igy gondolja, hogy ez szolgalja legjobban a
beteg érdekét. Ha a kezel6orvos 18 évesnél fiatalabb gyermekének rendelte a Nodetrip-t, menjen
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vissza hozza, amennyiben a fent emlitettekkel kapcsolatban kérdései meriilnek fel. Tudassa a
kezel6orvossal, amennyiben 18 évesnél fiatalabb gyermekénél a Nodetrip szedése soran a fent leirt
tlnetek barmelyike megjelenik vagy rosszabbodik. Gyermekeknél és serdiiléknél nem bizonyitott a
Nodetrip hosszu tavl biztonsadgossaga a ndvekedést, az érést, valamint a gondolkodas- és a
viselkedésbeli fejlodést illetGen.

Egyéb gyogyszerek és a Nodetrip
Feltétlentil tjékoztassa kezelborvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl, beleértve a vény nélkiil kaphaté készitményeket is.

A Nodetrip hatéanyaga, a duloxetin, mas gydgyszerekben is megtalalhatd, melyek egyéb betegségek
kezelésére szolgalnak: X_

o diabéteszes neuropatias fajdalom, depresszid, szorongas és a vizelet elcsepegése. ‘
Kertlni kell egynél tobb ilyen készitmény alkalmazasat. Ha szed més duloxetin-tartalmu gyg@té\ﬁ,
beszéljen kezeldorvosaval.

tortént megbeszélés nélkil ne hagyja abba vagy kezdje el semmilyen gyogysz dését, a vény

Kezeléorvosa fogja eldonteni, hogy a Nodetrip-t szedheti-e mas gyégyszerekkel eg E osaval
nélkul kaphatdkét vagy gyogynovénytartalmuakét sem.

Azt is kdzblje kezeléorvosaval, ha az alabbiak barmelyikét szedi: ®
Monoaminoxidaz-gatlok (MAOI): Nem szedheti a Nodetrip-t egy antidepresszans
gyogyszerrel, MAOI-val egyiitt, vagy annak leéllitasat kovetéen on belil. MAOI-k kozé

tartozik pl. a moklobemid (egy depresszio elleni készitmeny) e@ inezolid (egy antibiotikum). Sualyos,
vagy akar életet veszélyezteté mellékhatdsokhoz vezethet, ha\a MAOI-t szamos vénykoteles
gyogyszerrel, kdzottiik a Nodetrip-ral egyditt szedi. Leg 14 napot kell varnia a MAOI szedésének
abbahagyasat kdvetden, mieldtt a Nodetrip-t szedhet &odetrip ledllitdsa utan 5 napot kell varni,
hogy a MAOI szedését elkezdhesse.

Almossagot okozd gyogyszerek: Ezek kbi@o%ak a kezel6orvos altal felirt gyogyszerek, mint

benzodiazepinek, erds fajdalomcsillapitd pszichotikumok, fenobarbital, antihisztaminok.

Szerotonin szintet noveld gyogyszeréky riptanok, tramadol, triptofan, bizonyos depresszi6 elleni
gyogyszerek: SSRI-k (pl. paroxeés fluoxetin), SNRI-k (mint a venlafaxin), triciklikus
antidepresszansok (pl. klomip , amitriptilin), petidin, orbancfti és MAOI-k (mint a moklobemid
és linezolid). Ezek a gyo éve fokozzak a mellékhatasok kockazatat; ha szokatlan tlineteket észlel

ezen gyogyszerek és a Ip egyiittes szedése alatt, keresse fel kezeldorvosat.

Olyan gyogyszergkZamelyek higitjak a vért vagy gatoljak a véralvadast. Ezek a készitmények
nb‘velhetik‘é) ‘@ kockazatat.

A Nodgtfi egyidejii bevétele étellel, itallal €s alkohollal
A Nod bevehetd étkezés kozben és attol fuggetlendl is. Ovatosnak kell lennie, ha a Nodetrip
szedese alatt alkoholt fogyaszt.

Szdjon dt szedhetE” lvadasgatlok vagy a vérlemezkék dsszecsapodasa ellen hato gydgyszerek:

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a

gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

. Ko6z0lje kezel6orvosaval, ha a Nodetrip szedése alatt teherbe esik, vagy terhességet tervez. Csak
akkor szedjen Nodetrip-t, ha el6zetesen megbeszélte kezel6orvosaval a kezelés lehetséges
elényeit és a magzatra gyakorolt mindenféle lehetséges kockézatot.

. Bizonyosodjon meg rola, hogy a sziilésznd és/vagy a kezeléorvos tud arrol, hogy On Nodetrip-t
szed. Ha terhesség alatt szedik, az ehhez hasonl6 gyogyszerek (Gn. SSRI-K) névelhetik egy
perzisztens pulmonalis hipertoénianak (tartosan magas vérnyomas a tiid6 ereiben — PPHN)
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nevezett sulyos allapot kockazatat, ami az Ujsziilottnél gyorsabb 1égzést és elkékilést okoz.
Ezek a tiinetek altalaban a sziiletés utani elsoé 24 oraban kezdédnek. Amennyiben ez el6fordul az
On gyermekével, azonnal sz6ljon a sziilésznének és/vagy kezeldorvosanak.

o Ha a terhesség vége koriili idészakban Nodetrip-t szed, gyermekénél felléphetnek bizonyos
tiinetek a sziilés utan. Ezek a tlinetek altalaban a sziiletéskor vagy az azt kovetd néhany napon
beliil kezdédnek. A tunetek kdzé tartozhat: petyhldt izmok, remegés, nyugtalansag, elégtelen
taplalkozas, légzészavar és gorcsrohamok. Ha gyermeke sziiletése utan ezek kozil a tiinetek
koziil barmelyik el6fordul, vagy aggddik gyermeke egészsége miatt, szoljon kezeldorvosanak
vagy a sziilésznének, akik megfeleld tanacsot tudnak adni.

o Ha a terhesség vége koriili idészakban Nodetrip-t szed, a szlilés utdn kozvetlentl jelentkez6
tulzott mértékii hiivelyi vérzés kockazata megnd, kiilondsen akkor, ha vérzéses rendelle‘me :
szerepel a kortorténetében. Kezel6orvosanak vagy a sziilésznének tudnia kell arrol, hg[lylb

duloxetint szed, igy tanacsot adhatnak Onnek. %

o A terhesség els6 harom honapjaban térténé Nodetrip alkalmazéasaval kapcsol q
rendelkezésre all6 adatok nem igazoljak, hogy altaldanosan megné a sziileté dellenességek
kockazata a gyermeknél. Ha a Nodetrip-t a terhesseg méasodik felében szgdtik, akkor megnéhet a
koraszillés kockazata (a terhesség masodik felében Nodetrip-t szed$ “(% 100 nd koziil
6 tovabbi esetben fordul el6 korasziilés), foként a terhesség 35. és&@le eben.

. Kdézolje kezeléorvosaval, ha szoptat. Szoptatas ideje alatt ner&asolt a Nodetrip szedése.
Kérje kezeldorvosa vagy gyogyszerésze tanacsat. Q

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépe léséhez sziikséges képesseégekre

A Nodetrip-t0l almosnak érezheti magat vagy szédiilhefXlNe'vezessen gépjarmiivet, €s ne dolgozzon

szerszamokkal vagy gépekkel, amig nem tudja, hog detrip hogyan hat Onre.

A Nodetrip szacharézt tartalmaz O

A Nodetrip szachardzt tartalmaz. Amennyibdn kezel6orvosa kordbban mér figyelmeztette Ont, hogy
bizonyos cukrokra érzékeny, keresse fw oorvosat, miel6tt elkezdi szedni ezt a gyogyszert.

A Nodetrip natriumot tartalmazs, O

A készitmény kevesebb, mint 1 (23 mg) natriumot tartalmaz kapszulanként, azaz gyakorlatilag
Lhatriummentes”. .&

3. Hogyan kell i a Nodetrip-t?

A gyogyszert mi @g a kezelGorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfeleléen szedje.
Amennyibe biztos az adagolast illeten, kérdezze meg kezelGorvosat vagy gyogyszerészeét.

A Nod@t szajon &t kell bevenni. A kapszulat egészben, egy korty vizzel kell lenyelni.
Deye;szié és diabéteszes neuropatias fajdalom: )

A Nodetrip szokasos adagja 60 mg naponta egyszer, azonban kezel6orvosa irja el az Onnek
megfelel6 adagot.

Generalizalt szorongas:

A Nodetrip szokasos kezdd adagja naponta egyszer 30 mg, ezt kdvetden a legtdbb beteg naponta
egyszer 60 mg-ot kap, azonban kezel6orvosa irja elé az Onnek megfelel6 adagot. Az adagot az On,
Nodetrip-ra adott valasza alapjan napi 120 mg-ig lehet emelni.

Hogy ne felejtse el bevenni a Nodetrip-t, kdnnyebb, ha minden nap ugyanabban az id6ben veszi be.
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Beszélje meg kezeléorvosaval, hogy mennyi ideig kell a Nodetrip-t szednie. Ne hagyja abba a
Nodetrip szedését, illetve ne valtoztasson az adagjan a kezel6orvos utasitasa nélkiil. Betegségének
megfeleld kezelése fontos ahhoz, hogy On jobban érezhesse magat. Kezelés nélkiil az On betegsége
esetleg nem mulik el, illetve stlyosabba és nehezebben kezelhetévé valhat.

Ha az eléirtnal tobb Nodetrip-t vett be

Azonnal hivja a kezel6orvosat vagy gyogyszerészét, ha az elbirtnal tobb Nodetrip-t vett be. A
tladagolas tlinetei kozé tartozik az Almossag, kdma, szerotonin szindroma (ritka reakcid, mely
okozhat fokozott boldogsagérzést, dlmossagot, ligyetlenséget, nyugtalansagot, részegségérzest, lazat,
verejtékezést vagy izommerevséget), gércsroham, hanyas és gyors szivverés.

Ha elfelejtette bevenni a Nodetrip-t X_
Ha elfelejtett bevenni egy adagot, potolja, amilyen hamar eszebe jut. Azonban ha elérkezett a
kovetkezd adag ideje, hagyja ki az elfelejtett adagot, és csak a szokasos dozist vegye be. Ne Ve be

kétszeres adagot a kihagyott adag pétlasara. Ne vegyen be tébb Nodetrip-t, mint amennyit%
kezeldorvosa egy napra eldirt. q

Ha idé6 el6tt abbahagyja a Nodetrip szedését §\
A kezeléorvos utasitadsa nélkil NE hagyja abba a kapszuldk szedését akkor semgha job
Ha kezel6orvosa Ugy gondolja, hogy mar nincs sziiksége a Nodetrip-ra, Ie‘g@
lecsokkenteni az adagot, miel6tt teljesen leéllitana a kezelést. 66

ban érzi magat.
hét alatt fogja

Néhany betegnél, akik a Nodetrip szedését hirtelen hagyték abba, a
o szédiilés, kimeriiltség, bizsergd, szurkalo érzés, elektromo titésszeril érzés (kiilondsen a
fejben), alvaszavarok (valosagosnak tiind almok, rossz é@o , almatlansag), kimerultség,
almossag, nyugtalansag vagy izgatottsag, szorongés‘i(&nyinger vagy hanyas, remegés, fejfajas,
izomfajdalom, ingerlékenység, hasmenés, fokozo‘i&t%fejtékezés vagy forgd jellegii szédiilés.
Ezek a tiinetek altalaban nem sulyosak, és néhany n @ elmalnak, de ha problémat okoznak
Onnek, kérjen tanacsot kezeldorvosatol. O%

bi tunetek jelentkeztek:

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyégys%ga%almazéséval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat vagy gyogyszerészeét. \Q

4. Lehetséges mellékhatésol(b,\

Mint minden gydgyszer, j agyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkezm{ﬂ ek a mellékhatasok rendszerint enyhék vagy mérsékelten stlyosak, és
gyakran néhany hét a]@ egsziinnek.

Nagyon gyako%ﬁ% lekhatasok (amelyek 10 beteg kozil tébb mint 1 beteget érinthetnek)

. fejféjég 0SSAQ;
. han , Szajszarazsag.

G)%Q%nellékhatésok (amelyek 10 beteg kozul legfeljebb 1 beteget érinthetnek)
. étvagytalansag;

. alvaszavar, izgatottsag, csokkent nemi vagy, szorongas, az orgazmus elérésének nehézsege vagy
hidnya, szokatlan almok;

széduilés, nehézkesség érzése, remegés, zsibbadas, beleértve a bor zsibbadasat vagy bizsergését;
homalyos latas;

fulztgas (hang észlelése a flilben olyankor is, amikor nincs kiilsé hang);

szivdobogasérzés;

vérnyomas emelkedés, kipirulas;

gyakori asitozas;

székrekedés, hasmenés, hasi fajdalom, hanyas, gyomorégés vagy emésztési zavar, szelek
tavozasa;
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fokozott verejtékezés, (viszketd) borkilités;
izomfajdalom, izomgorcs;

fajdalmas vizeletirités, gyakori vizeletirités;
merevedési zavar, a magomlés valtozasai;
elesések (foként idéseknél), kimeriltség;
fogyas.

Az ezzel a gyogyszerrel kezelt, depresszidban szenvedé 18 éves kor alatti gyermekeknél és
serdiiléknél némi fogyast észleltek, amikor eldszor kezdték el szedni ezt a gyogyszert. Hat honapnyi
kezelést kovetden testtomegiik hasonlova valt az azonos életkorti és nemii gyermekek ¢€s serdiilok
testtomegéhez.

Nem gyakori mellékhatasok (amelyek 100 beteg kozul legfeljebb 1 beteget érinthetnek) Q\'

o torokgyulladas, ami rekedtséget okoz; 0’

o ongyilkossagi gondolatok, alvaszavar, fogcsikorgatas, a tdjékozodas zavara, inditékhiary;

o hirtelen akaratlan izomrangasok, nyugtalansag vagy képtelenség a nyugodt Ulés® y allasra,
ingerlékenység, dsszpontositasi nehézség, az izérzés megvaltozasa, a mozgé
szabalyozasanak nehézsége, pl. a koordinécio hidnya vagy akaratlan izomm&sok,
ugynevezett ,,nyugtalan 14b szindréma”, rossz minéségii alvas;

o pupillatagulat (pupilla: szembogar, a szem kozepén 1évo sotét pont)@{a avar,

o szédiilés vagy forgo jellegii szédiilés, fllfajas;

o gyors vagy szabalytalan szivverés;

o ajulés, szédilés, szédelgés vagy ajulas felallaskor, a kéz- é@ labujjak hidegsége;

. szoritd érzés a torokban, orrvérzés;

o vérhanyas vagy fekete, Gn. szurokszéklet, gyomor-, b‘ngyulladés, bofogés, nyelési nehézség;

o majgyulladas, mely hasi fajdalmat és a bor vagy fehérje sarga elszinez6dését okozhatja;

o éjszakai verejtékezés, hélyagok, hideg verejt%@s, érzékenység a napfényre, fokozott hajlam a
veralafutas kialakulaséara; O

o izomfeszilés, izomrangas; \(\

o vizeletlritési nehézség, ill. képtelenségqa vizeletUrités inditasanak nehézsége, éjszakai vizelési
kényszer, a megszokottnal tébb vi?@ ritése, gyengebb vizeletsugar;

o koéros hiivelyi vérzés, a megszo eltéré menstruacios ciklusok, beleértve az erds, fajdalmas,
szabalytalan vagy elhuzédé\@ eket, szokatlanul enyhe vagy kimaradd vérzések, here- vagy
herezacsko-fajdalom; Qo)

’e

o mellkasi fajdalom, hid t, szomjusag, borzongas, melegérzet, jaraszavar;

e hizas; XO

o a Nodetrip-nak Ie%at ek olyan hatasai, amelyeket nem vesz észre, mint a majenzimek vagy a
kalium-, kreatiffoszfokinaz-, vércukor- vagy koleszterinszint emelkedése a vérben.

Ritka mellék sﬁ?k (amelyek 1000 beteg kozil legfeljebb 1 beteget érinthetnek)
ias reakcid, mely nehézlégzést vagy szédilést okoz nyelv- vagy ajakduzzanattal,

s reakciok;

jzsmirigy csokkent mitkodése, ami faradtsagot vagy hizast okozhat;

o Wiszéradés, alacsony natriumszint (féleg idds embereknél, a tlinetek kozé tartozhat: szédulés,
gyengeseg, zavartsag, almossag vagy nagyfoku faradtsag, vagy hanyinger vagy héanyas, a
stlyosabb tlinetek: ajulas, gércsrohamok vagy elesés), a vizelet mennyiségét szabalyozé,
Ggynevezett antidiuretikus hormon elégtelen termel6désének tiinetegytittese;

) ongyilkos viselkedés, méania (olyan rendellenesség, melynek tiinetei a tulzott aktivitds, csapongd
gondolatok és az alvassziikseglet csokkenése), érzékcsalddasok, erdszakossag és diih;

. ,»Szerotonin szindroma” (ritka reakcio, mely okozhat: fokozott boldogsagérzést, almossagot,
ligyetlenséget, nyugtalansagot, részegségérzést, lazat, verejtékezést vagy izommerevséget),
gorcsrohamok;

. megndvekedett szembelnyomas (z61d héalyog, glaukéma);
kohogés, zihalo 1égzés és 1égszomj, amelyeket 14z kisérhet;
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o szajnyalkahartya-gyulladas, élénkpiros vér a székletben, rossz lehelet, (hasmenéshez vezetd)
vastagbélgyulladas;

o majelégtelenség, a bér vagy a szemfehérje sarga elszinezOdése (sargasag);

o Stevens-Johnson szindréma (sulyos betegség holyagokkal a b6ron, a szajban, a szemen €S a

nemi szerveken), sulyos allergias reakcid, mely a bér vagy a nyalkahartya hirtelen kialakuld

duzzanatét véltja ki (Ugynevezett angioddéma);

szdjzar,;

szokatlan szagu vizelet;

menopauza (klimax) tiinetei, kéros anyatej-termelddés férfiaknal és néknél;

szlllés utan kozvetleniil jelentkezo, tulzott mértéki hiivelyi vérzés.

Nagyon ritka mellékhatasok (amelyek 10 000 beteg kozul legfeljebb 1 beteget érinthetnek)
. a bor ereinek gyulladasa (Ugynevezett kutan vaszkulitisz). ‘b

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tjékoztassa kezeléorvosat vagy gyogys
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik:
mellékhatasokat kozvetlentl a hatosag részere is bejelentheti az V. figgelekben tala
elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulh @hoz hogy minél tobb
informacid alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval \Alatban

5. Hogyan kell a Nodetrip-t tarolni? &
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando! \
A dobozon feltiintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza ?g@yogyszert.

A nedvességtél valod védelem érdekében az eregét\éknagolésban tarolandé. Legfeljebb 30°C-on
tarolandé.

Semmilyen gyégyszert ne dobjon a sze be vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a maf\nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések elésegitik

a kornyezet védelmét. \
q’b

6. A csomagolas tarlﬁ@es egyéb informaciok

Mit tartalmaz a N |p’>
A készitmény ha aga a duloxetin.

30 vagy 60 m etlnt tartalmaz (hidroklorid forméajaban) kapszulanként.

Egyéb o;%gvok

Kapszu alma: hipromelldz, hipromell6z-acetat-szukcinat, szachar6z, cukor szemcsék, talkum,
tit d (E172), trietil-citrat

(as harozzal kapcsolatos tovabbi informaciokkal kapcsolatban lasd a 2. pont végét).

Kapszulahéj: zselatin, natrium-lauril-szulfat, titan-dioxid (E171), indigékarmin (E132), sarga vas-oxid
(E172) (csak a 60 mg) és ehetd zold jelolofesték (30 mg) vagy ehetd fehér jeloléfesték (60 mg).
Ehetd zold jeldldfesték: szintetikus fekete vas-oxid (E172), szintetikus sarga vas-oxid (E172),
propilénglikol, sellak.

Ehetd fehér jeloldfesték: titdn-dioxid (E171), propilénglikol, sellak, povidon.

Milyen a Nodetrip killeme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Nodetrip gyomornedv-ellenallé kemény kapszula.

Minden Nodetrip kapszula pelletekben tartalmazza a hatéanyagot, és bevonata védelmet nyUijt a
gyomorsav ellen.
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A Nodetrip két hataser6sségben kaphatd: 30 mg és 60 mg.
A 30 mg-os kapszula kék és fehér, ,,30 mg”, és,,9543” jel6léssel.
A 60 mg-os kapszula kék és zold, ,,60 mg”, és,,9542” jeldléssel.

A Nodetrip 30 mg 7 és 28 kapszulat tartalmaz6 csomagolasban kertil forgalomba.
A Nodetrip 60 mg 28, 56, 84, 98, 100 és 500 kapszulat tartalmaz6 csomagolasban keriil forgalomba.

Nem feltétlentl mindegyik kiszerelés ker(l kereskedelmi forgalomba.
A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto:
Forgalomba hozatali engedély jogosultja: Esteve Pharmaceuticals, S.A. Passeig de la Zona Francq\
109, 08038 Barcelona, Spanyolorszéag . Q
Gyarto: Lilly S.A., Avda. De la Industria, 30, 28108 Alcobendas, Madrid, Spanyolorszag /\'/Q

A betegtajékoztato legutobbi feltilvizsgalatdnak datuma: g%

A gyogyszerrol részletes informacié az Europai Gyogyszeriigynokség internetes h jan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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