ANEXA I

LISTA CU DENUMIRILE COMERCIALE, FORMELE FARMACEUTICE,
CONCENTRATIILE,CAILE DE ADMINISTRARE ALE MEDICAMENTELOR,
DETINATORII AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA iN STATELE MEMBRE



Stat Membru |Detinatorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceutici |administrare |(concentratie)
Austria Organon GesmbH Mirtazapine |[Remeron SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
Siebenbrunnengasse Schmelztabletten orodispersabile
21/D/IV Mirtazapine |Remeron SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
A-1050 Wien Schmelztabletten orodispersabile
Austria Mirtazapine |[Remeron SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
Schmelztabletten orodispersabile
Belgia Organon Europe B.V., Mirtazapine |Remergon 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, filmate
5349AB Oss, Mirtazapine |[Remergon 30 mg Comprimate Uz oral
The Netherlands filmate
Mirtazapine |Remergon 45 mg Comprimate Uz oral
Delegation of power: filmate
Organon Belgié n.v., Mirtazapine |[Remergon SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
Terhulpsesteenweg 166, orodispersabile
1170 Brussels , Mirtazapine |Remergon SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
Belgium orodispersabile
Mirtazapine |[Remergon SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remergon 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Cipru C.A Papaellinas & Co Ltd |Mirtazapine |[Remeron 30 mg Comprimate Uz oral t
179 Yiannos Kranidiotis filmate
Avenue,
2235 Latsia, Nicosia,
Cyprus
Republica Cehd |N.V. Organon, Mirtazapine [ REMERON 15 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box MG filmate
20, Mirtazapine | REMERON 30 30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, MG filmate
The Netherlands Mirtazapine [REMERON 45 45 mg Comprimate Uz oral
MG filmate




Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Mirtazapine | REMERON 15 mg Comprimate Uz oral
SOLTAB 15 MG orodispersabile
Mirtazapine [ REMERON 30 mg Comprimate Uz oral
SOLTAB 30 MG orodispersabile
Mirtazapine | REMERON 45 mg Comprimate Uz oral
SOLTAB 45 MG orodispersabile
Danemarca IMI Pharma AS, Mirtazapine |Mitazon Smelt 15 mg Comprimate Uz oral
Literbuen 9, orodispersabile
DK- 2740 Skovlunde, Mirtazapine |Mitazon Smelt 30 mg Comprimate Uz oral
Denmark orodispersabile
Mirtazapine |Mitazon Smelt 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Mitazon 30 mg Comprimate Uz oral
filmate
N.V. Organon, Mirtazapine |[Remeron Smelt 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box orodispersabile
20, Mirtazapine |[Remeron Smelt 30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, orodispersabile
The Netherlands Mirtazapine |[Remeron Smelt 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron Oral, 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
oplesning
Estonia N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, filmate
The Netherlands Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |[Remeron SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remeron SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile




Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Mirtazapine |Remeron SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Finlanda N.V. Organon, Mirtazapine |[Remeron Soltab 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box orodispersabile
20, Mirtazapine |Remeron Soltab |30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, orodispersabile
The Netherlands Mirtazapine [Remeron Soltab 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron 15 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Remeron 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Oy Organon Ab Mirtazapine |Mirtazon 30 mg Comprimate Uz oral
Maistraatinportti 2 filmate
00240 Helsinki, Mirtazapine |Mirtazon Smelt 15 mg Comprimate Uz oral
Finland orodispersabile
Mirtazapine |Mirtazon Smelt 30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Mirtazon Smelt 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Franta Organon S.A. Mirtazapine |Norset 15 mg Comprimate Uz oral
Immeuble Optima filmate
10 rue Godefroy Mirtazapine |Norset 30 mg Comprimate Uz oral
92821 PUTEAUX Cedex filmate
France Mirtazapine |Norset 15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Norset 30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile




Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Mirtazapine |Norset 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Norset 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Germania Organon GmbH Mirtazapine |Remergil 15 mg Comprimate Uz oral
Mittenheimer Strafie 62 filmate
85764 Oberschleilheim Mirtazapine |Remergil 30 mg Comprimate Uz oral
Germany filmate
Mirtazapine |Remergil 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |[Remergil SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remergil SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remergil SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remergil 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
STADApharm GmbH Mirtazapine |Mirtazapin 15 mg Comprimate Uz oral
Stadastrale 2-18 STADA orodispersabile
61118 Bad Vilbel Mirtazapine |Mirtazapin 30 mg Comprimate Uz oral
Germany STADA orodispersabile
Mirtazapine |Mirtazapin 45 mg Comprimate Uz oral
STADA orodispersabile
Grecia Organon Hellas S.A. Mirtazapine |Remeron 15 mg Comprimate Uz oral
122, Vouliagmenis Av. filmate
Helliniko Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
167 77 Athens, filmate
Greece Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |[Remeron SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile




Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Mirtazapine |[Remeron SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remeron SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Ungaria N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, filmate
The Netherlands Mirtazapine [Remeron SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Islanda N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, filmate
The Netherlands Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Remeron Smelt 15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remeron Smelt 30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron Smelt 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remeron 15 mg/ml |15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Irlanda Organon Laboratories Ltd, |Mirtazapine |Zispin® film- 15 mg Comprimate Uz oral
Cambridge Science Park, coated tablets filmate
Milton Road, CB4 OFL, Mirtazapine |Zispin® film- 30 mg Comprimate Uz oral
United Kingdom coated tablets filmate




Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Mirtazapine |Zispin® film- 45 mg Comprimate Uz oral
coated tablets filmate
Organon (Ireland) Limited, |Mirtazapine |Zispin® Soltab® |15 mg Comprimate Uz oral
PO Box 2857, orodispersible orodispersabile
Drynam Road, tablets
Swords, Co. Dublin, Mirtazapine |Zispin® Soltab® |30 mg Comprimate Uz oral
Ireland orodispersible orodispersabile
tablets
Mirtazapine |Zispin® Soltab® |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersible orodispersabile
tablets
Mirtazapine |Zispin® oral 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
solution
Italia N.V. Organon, mirtazapine |Remeron 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, filmate
The Netherlands Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Remeron 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Mirtazapine |Remeron 15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Mirtazapina 15 mg Comprimate Uz oral
Organon orodispersabile
Mirtazapine |Mirtazapina 30 mg Comprimate Uz oral
Organon orodispersabile




Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Mirtazapine |Mirtazapina 45 mg Comprimate Uz oral
Organon orodispersabile
Letonia N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |Remeron SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, orodispersabile
The Netherlands Mirtazapine [Remeron SolTab (30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Lituania N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |[Remeron Sol Tab |15 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, orodispersabile
The Netherlands Mirtazapine |[Remeron Sol Tab |30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remeron Sol Tab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Luxemburg Organon Europe B.V. Mirtazapine |[Remergon 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, filmate
5349AB Oss, Mirtazapine |[Remergon 30 mg Comprimate Uz oral
The Netherlands filmate
Mirtazapine |Remergon 45 mg Comprimate Uz oral
Delegation of power: filmate
Organon Belgi€ n.v., Mirtazapine [Remergon SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
Terhulpsesteenweg 166, orodispersabile
1170 Brussels , Mirtazapine |[Remergon SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
Belgium orodispersabile
Mirtazapine |[Remergon SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remergon 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml




Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de [INN Nume inventat Concentratie (Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Olanda N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, filmate
The Netherlands Mirtazapine [Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Remeron drank 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Mirtazapine |Remeron SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remeron SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Mirtazapine 15 mg Comprimate Uz oral
orodispergeerbare orodispersabile
tabletten
Mirtazapine |Mirtazapine 30 mg Comprimate Uz oral
orodispergeerbare orodispersabile
tabletten
Mirtazapine |Mirtazapine 45 mg Comprimate Uz oral
orodispergeerbare orodispersabile
tabletten
Norvegia N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, filmate
The Netherlands Mirtazapine |Remeron-S 15 mg Comprimate Uz oral
smeltetabletter orodispersabile
Mirtazapine |Remeron-S 30 mg Comprimate Uz oral
smeltetabletter orodispersabile




Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piati farmaceutici |administrare |(concentratie)
Mirtazapine |Remeron-S 45 mg Comprimate Uz oral
smeltetabletter orodispersabile
Mirtazapine |Remeron mikstur, |15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
opplesning
Polonia N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral t
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20,
5340 BH Oss,
The Netherlands
Portugalia Organon Portuguesa Mirtazapine |Mirtazapina 15 mg Comprimate Uz oral
Produtos Quimicos ¢ Organon filmate
Farmaceéuticos, Lda Mirtazapine |Mirtazapina 30 mg Comprimate Uz oral
Av. Jos¢ Malhoa, 16-B -2° Organon filmate
1070-159 Lisboa Mirtazapine [Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
Portugal filmate
Mirtazapine |[Remeron SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remeron SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |[Remeron SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Aacifar Mirtazapine |Mirtazon 15 mg Comprimate Uz oral
Produtos Quimicos ¢ orodispersabile
Farmaceéuticos, Lda Mirtazapine |Mirtazon 30 mg Comprimate Uz oral
Av. José Malhoa, 16-B -2° orodispersabile
1070-159 Lisboa Mirtazapine [Mirtazon 45 mg Comprimate Uz oral
Portugal orodispersabile
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Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Roménia N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron SolTab |15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box 15 mg orodispersabile
20, Mirtazapine |[Remeron SolTab |30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, 30 mg orodispersabile
The Netherlands Mirtazapine |[Remeron SolTab |45 mg Comprimate Uz oral
45 mg orodispersabile
Republica N.V. Organon, Mirtazapine [REMERON 15 mg |15 mg Comprimate Uz oral
Slovaca Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |REMERON 30 mg |30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, filmate
The Netherlands Mirtazapine REMERON 45 mg |45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine [REMERON Soltab |15 mg Comprimate Uz oral
15 mg orodispersabile
Mirtazapine |REMERON Soltab |30 mg Comprimate Uz oral
30 mg orodispersabile
Mirtazapine [REMERON Soltab |45 mg Comprimate Uz oral
45 mg orodispersabile
Spania Organon Espafiola, S.A. Mirtazapine |Rexer 15 mg Comprimate Uz oral
Ctra. De Hospitalet, 147- filmate
149 Cityparc Ronda de Dalt [Mirtazapine [Rexer 30 mg Comprimate Uz oral
Edificio Amsterdam filmate
08940 Cornella de Mirtazapine [Rexer 45 mg Comprimate Uz oral
Llobregat Barcelona , filmate
Spain Mirtazapine |Rexer Flas 15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Rexer Flas 30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Rexer Flas 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Rexer 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
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Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de |[INN Nume inventat Concentratie |Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
N.V. Organon, Mirtazapine |Mirtazapina 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box Organon orodispersabile
20, Mirtazapine |Mirtazapina 30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, Organon orodispersabile
The Netherlands Mirtazapine |Mirtazapina 45 mg Comprimate Uz oral
Organon orodispersabile
Suedia N.V. Organon, Mirtazapine |Remeron 15 mg Comprimate Uz oral
Kloosterstraat 6, P.O. Box filmate
20, Mirtazapine |Remeron 30 mg Comprimate Uz oral
5340 BH Oss, filmate
The Netherlands Mirtazapine |Remeron 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Remeron 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
Mirtazapine |Remeron-S 15 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron-S 30 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Remeron-S 45 mg Comprimate Uz oral
orodispersabile
Mirtazapine |Mirtazapin IP 15 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Mirtazapin [P 30 mg Comprimate Uz oral
filmate
Mirtazapine |Mirtazapin IP 45 mg Comprimate Uz oral
filmate
Regatul Unit al |Organon Laboratories Ltd, |Mirtazapine |Mirtazapine 15mg |15 mg Comprimate Uz oral
Marii Britanii  |[Cambridge Science Park, Tablets filmate
Milton Road, Mirtazapine |Mirtazapine 30mg |30 mg Comprimate Uz oral
Cambridge, CB4 OFL Tablets filmate
United Kingdom Mirtazapine [Mirtazapine 45mg |45 mg Comprimate Uz oral
Tablets filmate
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Stat Membru |Detinitorul autorizatiei de [INN Nume inventat Concentratie (Forma Cale de Continut
punere pe piata farmaceuticd |administrare |(concentratie)
Mirtazapine |Mirtazapine 15 mg/ml Solutie orala Uz oral 990 mg/66 ml
15mg/ml Oral
Solution
Mirtazapine |Zispin SolTab 15 mg Comprimate Uz oral
15mg orodispersabile
orodispersible
tablet
Mirtazapine |Zispin SolTab 30 mg Comprimate Uz oral
30mg orodispersabile
orodispersible
tablet
Mirtazapine |Zispin SolTab 45 mg Comprimate Uz oral
45mg orodispersabile
orodispersible
tablet

13




ANEXA IT

CONCLUZII STIINTIFICE SI MOTIVE PREZENTATE DE CATRE EMEA
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CONCLUZII STIINTIFICE

REZUMATUL GENERAL AL EVALUARII STIINTIFICE PENTRU REMERON SI
DENUMIRILE ASOCIATE (VEZI ANEXA I)

Remeron (mirtazapin) a fost inaintat pentru armonizarea rezumatului caracteristicilor produsului, in
conformitate cu articolul 30 alineatul (1) al Directivei 2001/83/CE. Mirtazapin este indicat pentru
episoadele de depresie majora. Sesizarea a fost emisd de catre solicitant i urmareste armonizarea
ariilor majore de discrepanta dintre statele membre ale UE, cu privire la rezumatul caracteristicilor
produsului, prospect, etichetare si Modulul 3 pentru urmatoarele produse care contin substanta activa
mirtazapin:

Remeron comprimate de 15, 30 si 45 mg
Remeron comprimate orodispersabile de 15, 30 si 45 mg
Remeron solutie orala de 15 mg/ml

La 14 februarie 2007 a fost concluzionata o reinnoire a autorizatiei prin procedura de recunoastere
reciproca combinata pentru Remeron comprimate filmate de 45 mg, Remeron de 15, 30 si 45 mg,
Remeron solutie orala de 15 mg/ml, Mirtazapin comprimate orodispersabile de 15, 30 si 45 mg,
implicand 1n total opt state membre, inclusiv statul membru de referinta. Propunerile societatii privind
rezumatul caracteristicilor produsului au fost in principal bazate pe aceastd procedura de recunoastere
reciproca. in continuare, recomandarile Grupului de lucru farmacovigilent legate de continutul
rezumatelor caracteristicilor produsului pentru antidepresive au fost implementate. In cele din urma,
rezumatele caracteristicilor produsului care au facut obiectul sesizarii au fost revizuite, conform
Recomandarilor Comisiei Europene (CE) cu privire la rezumatele caracteristicilor produsului, in
octombrie 2005. Urmadtoarele sectiuni din informatiile referitoare la produs au fost dezbatute in timpul
procedurii de armonizare.

Rezumatul caracteristicilor produsului sectiunea 4.1 Indicatii terapeutice

In sectiunea 4.1 Indicatii terapeutice din rezumatul caracteristicilor produsului, Comitetul pentru
produse medicamentoase de uz uman (CHMP) a considerat ca indicatia ar trebui modificata in:
Episoade de depresie majora (sau tratamentul episoadelor de depresie majord) in conformitate cu
formularea agreata pentru aceasta indicatie pentru alte produse la care rezumatul caracteristicilor
produsului este armonizat in Europa. CHMP a considerat ca adaugarea termenului ,,la adulti” nu este
acceptabila. Aceasta propunere a fost adoptata de catre solicitant/titularul autorizatiei de introducere
pe piata si astfel problema a fost rezolvata.

Rezumatul caracteristicilor produsului sectiunea 4.2 Doze si mod de administrare

In sectiunea 4.2 Doze si mod de administrare din rezumatul caracteristicilor produsului, CHMP a
considerat ca fraza ,,Este de preferat ca tratamentul sa fie continuat pana cand pacientul nu mai
prezinta niciun simptom timp de 4-6 luni” ar trebui nlocuita cu ,,Pacientii cu depresie trebuie tratati pe
o perioada suficienta de timp de cel putin 6 luni pentru a se asigura cd nu mai prezintd simptome.” (in
conformitate cu formularea altor antidepresive). Aceasta propunere a fost adoptata de catre
solicitant/titularul autorizatiei de introducere pe piata si astfel problema a fost rezolvata.

In plus, CHMP a considerat ci clearance-ul mirtazapinului poate fi scazut la pacientii cu insuficienti
renald moderatd pana la severa (clearance-ul creatininiei <40 ml/min). Acest lucru trebuie luat in
considerare atunci cand se prescrie Remeron acestei categorii de pacienti (vezi sectiunea 4.4). Prin
urmare solicitantului/titularului autorizatiei de introducere pe piata i s-a solicitat sa asigure sprijin
pentru intreruperea tratamentului la o valoare de 40 ml/min deoarece intervalul normal este intre
30-50 ml/min (insuficienta renala moderata).

15



Pentru a investiga impactul insuficientei renale asupra farmacocineticii mirtazapinului,
solicitantul/titularul autorizatiei de introducere pe piata a facut trimitere la un studiu clinic care a fost
creat special pentru acest scop (studiul 22503). In acest studiu, subiectii au fost impiartiti in 4 categorii
folosind urmatoarele valori de Intrerupere:

Grupul 1 Subiecti sanatosi cu rata filtrarii glomerulare (RFG) >80 ml/min/1,73 m2

Grupul 2 Insuficientd renald usoara cu rata filtrarii glomerulare intre 40-79 ml/min/1,73 m2

Grupul 3 Insuficientd renala moderatd/marcata cu rata filtrarii glomerulare intre 10-39 ml/min/1,73 m2
Grupul 4 Insuficientd renald severa cu rata filtrarii glomerulare <10 ml/min/1,73 m2

In fiecare subgrup au fost inclusi 10 subiecti.

La momentul respectiv, in 1989, valorile de intrerupere pentru nivelul de insuficienta renala au fost in
conformitate cu versiunea de lucru a recomandarilor pentru industrie ale Administratiei pentru
alimente si medicamente (FDA), prin proiectul ,,Farmacocinetica si Farmacodinamica la pacientii cu
insuficienta renala: designul studiului, analiza datelor si impactul asupra dozarii §i etichetarii”. Acesta
este motivul pentru valoarea de Intrerupere de 40 ml/min/1,73 m2. Aceasta recomandare a
Administratiei pentru alimente si medicamente a fost inlocuita in 1998. In plus, cea mai recenti
recomandare a Uniunii Europene a fost stabilitd in 1994 (Nota pentru recomandarea evaluarii
farmacocineticii produselor medicamentoase la pacientii cu insuficienta renala, CHMP/EWP/225/02).
Important este faptul cd pacientii cu insuficienta renala si medicii lor curanti ar trebui sa fie constienti
de faptul ca, la subiectii cu insuficienta renala, expunerea la mirtazapin poate fi crescuta si ca exista o
corelatie pozitiva intre severitate si expunere. CHMP a considerat aceasta explicatie ca acceptabila si
problema a fost rezolvata.

Rezumatul caracteristicilor produsului sectiunea 4.3 Contraindicatii

Solicitantul/titularul autorizatiei de introducere pe piatd a restrans contraindicatiile doar la
hipersensibilitate, in conformitate cu recomandarile Uniunii Europene referitoare la rezumatul
caracteristicilor produsului, deoarece numai contraindicatiile absolute ar trebui mentionate, iar
contraindicatiile relative ar trebui addugate la sectiunea de atentionari 4.3. Totusi, CHMP nu a
considerat aceasta explicatie acceptabila si a cerut solicitantului/titularului autorizatiei de introducere
pe piata sa ofere argumente pentru neconsiderarea acestor contraindicatii ca absolute. CHMP a fost de
parere ca fenilcetonuria, inhibitorii de monoaminooxidaza (IMAO) si modificarile patologice ale
numarului de celule sanguine sunt considerate contraindicatii absolute.

Fenilcetonuria

Solicitantul/titularul autorizatiei de introducere pe piata a argumentat cd, in conformitate cu
recomandarile cu privire la rezumatele caracteristicilor produsului (octombrie 2005), contraindicatiile
»aparute din cauza prezentei unor anumiti excipienti (cu referire la recomandarile privind excipientii
de pe eticheta si din prospect pentru produsele medicamentoase de uz uman)” ar trebui incluse.
Recomandarile asupra excipientilor din dosarul cererii de autorizare pentru introducerea pe piata a
unui produs medicamentos (EMEA/CHMP/QWP/396951/2006) si recomandarile mai sus mentionate
(CHMP/463/00) indica ce anume excipienti §i ce informatii trebuie sa apara pe eticheta. Anexa
mentioneaza in mod explicit acei excipienti care trebuie mentionati ca o contraindicatie (de exemplu,
hipersensibilitatea la uleiul de arahide sau soia). Acestea nu includ deficientele ereditare ale
metabolismului aminoacizilor (fenilalanind), cum ar fi fenilcetonuria. Deoarece s-a indicat in anexa ca
aspartamul, care contine o sursd de fenilalanina, poate fi ddunator persoanelor cu fenilcetonurie (si nici
un comentariu nu este inclus in anexa cum ca ar trebui introdusa o contraindicatie in rezumatul
caracteristicilor produsului, aga cum s-a facut pentru uleiul de arahide), acest lucru nu este considerat o
contraindicatie absoluta. Cantitatea de fenilalanind este scdzutd in Remeron comprimate
orodispersabile. Pacientii sensibili la fenilalanind urmaresc sa aiba niveluri scazute de fenilalanina (de
exemplu, prin alimentatie) si nu absenta totala a acesteia. Folosirea aspartamului in aceste cantitati in
Remeron comprimate orodispersabile nu reprezintd o contraindicatie absolutd. Prin urmare, s-a propus
mentinerea acestei atentiondri in sectiunea corespunzatoare, sectiunea 4.4. Aspartamul poate fi/este
considerat o contraindicatie pentru copii, dar mirtazapin nu este indicat sa fie folosit la aceasta
categorie de varsta si, in consecintd, nu mai necesita nicio atentionare.
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CHMP a considerat ca explicatiile puse la dispozitie sunt justificate din punct de vedere stiintific, iar
continutul de aspartam al produsului este abordat adecvat in forma propusa.

Inhibitorii de monoaminooxidaza

Solicitantul/titularul autorizatiei de introducere pe piatd a argumentat cd nu dispune de date din studii
clinice care s evalueze interactiunea dintre inhibitorii de monoaminooxidaza (IMAQ) si mirtazapin.
Asa cum a fost explicat in dosarul procedurii de sesizare, studiile pe animale au aratat cad mirtazapinul
determind doar o crestere mica si temporara a nivelurilor de noradrenalind si serotonina in hipocamp
(datele sunt disponibile la cerere). Deoarece mecanismul de interactiune este diferit pentru inhibitorii
de monoaminooxidaza (IMAO) cu mirtazapin comparativ cu inhibitorii de monoaminooxidaza
(IMAO) si inhibitorii selectivi de recaptare ai serotoninei (SSRI), este putin probabil ca riscul
sindromului serotoninic sa fie la fel de mare ca la alte antidepresive serotoninergice, cum ar fi
inhibitorii selectivi de recaptare ai serotoninei (SSRI). Asadar inhibitorii de monoaminooxidaza sunt
relativ contraindicati in administrarea cu Remeron. Numarul mic de rapoarte dupa introducerea pe
piata a produsului medicamentos sugereaza ca aceasta interactiune nu apare frecvent si nu justifica o
schimbare 1n ceea ce priveste localizarea in rezumatul caracteristicilor produsului unde sunt prevazute
atentiondrile privind administrarea concomitentd a Remeronului cu inhibitorii de monoaminooxidaza
(IMAO). Atentionarea din sectiunea 4.5 pare a fi suficientd pentru scopul propus. Prin urmare, s-a
propus sd nu se includa inhibitorii de monoaminooxidazd (IMAO) ca o contraindicatie absoluta in
sectiunea 4.3.

CHMP a considerat ca o contraindicatie este acceptabila, daté fiind influenta mica asupra nivelurilor
de noradrenalina si serotonina §i experienta de dupa introducerea pe piata acumulata pana in prezent.

Modificari patologice ale numarului de celule sanguine

Solicitantul/titularul autorizatiei de introducere pe piatd a declarat ca nu exista date care sa indice ca
mirtazapinul agraveaza afectiunile in care numarul celulelor sanguine este afectat. Tinand cont de
incidenta foarte scazuta a celei mai severe afectiuni, respectiv agranulocitoza (nelegata de cauzalitate
sau daca depaseste incidenta de fond), aceasta nu este o contraindicatie absoluta si nu trebuie inclusa
in sectiunea 4.3.

In ceea ce priveste modificirile patologice ale numarului de celule sanguine, CHMP a considerat

acceptabila formularea propusa, bazandu-se pe raportul de metaanaliza prevazut in raspunsurile
solicitantului/titularului autorizatiei de introducere pe piata.

Rezumatul caracteristicilor produsului sectiunea 4.5 Atentiondri speciale si precautii pentru utilizare

In sectiunea 4.3 (Contraindicatii) si 4.5 (Interactiuni cu alte medicamente si forme de interactiune) din
Rezumatul caracteristicilor produsului, interactiunea cu inhibitorii de monoaminooxidaza (IMAO)
reprezintd o contraindicatie absolutd 1n conformitate cu Rezumatele caracteristicilor produsului pentru
inhibitorii selectivi de recaptare ai serotoninei (SSRI) si inhibitorii de recaptare ai serotonin-
noradrenalinei (SNRI). CHMP a considerat ca argumentele oferite de solicitant/titularul autorizatiei de
introducere pe piata au fost insuficiente pentru a demonstra cd mirtazapinul ar actiona diferit fatd de
inhibitorii selectivi de recaptare ai serotoninei (SSRI) si de inhibitorii de recaptare ai serotonin-
noradrenalinei (SNRI) (de exemplu venlafaxin). In plus, CHMP a fost de pirere ci mecanismul de
interactiune cu inhibitorii de monoaminooxidaza (IMAQO) a mirtazapinului este diferit de cel al
inhibitorilor selectivi de recaptare ai serotoninei (SSRI). Numarul scazut de rapoarte dupa introducerea
pe piata nu justifica, la randul lor, acest lucru. Prin urmare, addugarea unei note de referinta la
sectiunea 4.3 a rezumatului caracteristicilor produsului in sectiunea 4.5 (dupa formularea legata de
interactiunea cu inhibitorii de monoaminooxidaza) a fost recomandata, in conformitate cu rezumatul
armonizat al caracteristicilor produsului, pentru inhibitorii selectivi de recaptare ai serotoninei (SSRI)
si in conformitate cu rezumatul caracteristicilor produsului pentru venlafaxin a inhibitorilor de
recaptare ai serotonin-noradrenalinei (SNRI).
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Ca o concluzie la discutie, urmatorul text a fost aprobat ulterior de catre CHMP si solicitant/titularul
autorizatiei de introducere pe piata incluzdnd urmatoarele: eliminarea referirii la sectiunea 4.3 pentru
sindromul serotoninic, eliminarea cuvantului ,,altor” si addugarea cuvantului ,,venlafaxin” in textul de
mai jos. Solicitantul/titularul autorizatiei de introducere pe piaté a fost, de asemenea, de acord sa
introduca interactiunea cu inhibitorii de monoaminooxidaza (IMAO) in sectiunea 4.3 a rezumatului
caracteristicilor produsului:

Interactiuni farmacodinamice

Mirtazapin nu trebuie administrat concomitent cu inhibitorii de monoaminooxidaza (IMAO) sau in
cele doua saptamani ulterioare intrevuperii terapiei cu inhibitori de monoaminooxidaza (IMAO). Pe
de alta parte, trebuie sa treaca aproximativ doua saptamdni pand cdnd pacientul tratat cu mirtazapin
poate fi tratat cu inhibitori de monoaminooxidaza (vezi sectiunea 4.3).

In plus, ca si in cazul elter inhibitorilor selectivi de recaptare a serotoninei (SSRI), administrarea
concomitentd cu alte produse-medicamentoase substante active serotoninergice (L-triptofan, triptani,
tramadol, linezolid, inhibitori selectivi de recaptare a serotoninei, venlafaxin, litiu §i preparate din
sundtoare — Hypericum perforatum) poate duce la aparitia unor efecte asociate serotoninei (3HE)

(sindromul serotoninic: vezi seetiunea—4-3-contraindicatii-si sectiunea 4.4 atentionari-speciale-si
precautiispeciale pentruutilizare). Se recomanda utilizarea cu prudenta si o monitorizare clinicd

atentd atunci cand aceste produse medicamentoase sunt combinate cu mirtazapin.

Prin urmare, urmatoarea formulare privind interactiunile farmacodinamice pentru sectiunea 4.5 a
rezumatului caracteristicilor produsului a fost recomandata:

Interactiuni farmacodinamice

- Mirtazapin nu trebuie administrat concomitent cu inhibitorii de monoaminooxidaza (IMAO) sau in
cele doua saptamani ulterioare intreruperii terapiei cu inhibitori de monoaminooxidaza (IMAO). Pe
de alta parte, trebuie sd treacd aproximativ doud saptamani pana cdnd pacientul tratat cu mirtazapin
poate fi tratat cu inhibitori de monoaminooxidaza.

- In plus, ca si in cazul inhibitorilor selectivi de recaptare a serotoninei (SSRI), administrarea
concomitentd cu alte substante active serotoninergice (L-triptofan, triptani, tramadol, linezolid,
inhibitori selectivi de recaptare a serotoninei, venlafaxin, litiu si preparate din sunatoare —
Hypericum perforatum) poate duce la aparitia unor efecte asociate serotoninei (sindromul
serotoninic: vezi sectiunea 4.4) Se recomanda utilizarea cu prudenta si o monitorizare clinica atenta
cdand aceste medicamente sunt combinate cu mirtazapin.

- Mirtazapin poate creste proprietdtile sedative ale benzodiazepinelor si ale altor sedative (in special
majoritatea antipsihoticelor, antagonistilor HI antihistaminici, opioidelor). Se recomanda utilizarea
cu prudenta cand aceste medicamente sunt prescrise impreund cu mirtazapin.

- Mirtazapin poate creste efectul depresiv al alcoolului asupra sistemului nervos central (SNC). Prin
urmare, pacienti trebuie sfatuiti sa evite bauturile alcoolice in timpul administrarii de mirtazapin.
monitorizarea semnelor de aparitie a suprastimularii serotoninergice mentinute este justificata.

- Mirtazapinul in dozd unica zilnica de 30 mg a determinat o crestere usoard dar semnificativa
statistic a raportului international normalizat (INR) la subiectii tratati cu warfarind. Deoarece la o
doza mai mare de mirtazapin un efect mai pronuntat nu poate fi exclus, este recomandabil sa se
monitorizeze INR-ul in cazul tratamentului concomitent cu warfarind si mirtazapin.

In plus, in sectiunea 4.5 a rezumatului caracteristicilor produsului, CHMP a considerat ca suficienta
declaratia ca litiul si mirtazapinul nu prezinta interactiuni farmacocinetice (ultimul paragraf al sectiunii
4.5), fara alte specificatii. Formularea generala asupra absentei interactiunilor nu trebuie inclusa. in
final, studiul interactiunii cu cimetidina trebuie inclus in sectiunea 4.5. Interactiuni farmacocinetice.
Prin urmare, a fost recomandata urmatoarea formulare:
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Interactiuni farmacocinetice

- Carbamazepina si fenitoina, inductori CYP3 A4, au dublat aproape clearence-ul mirtazapinului,
determinénd o scadere a concentratiei plasmatice medii a mirtazapinului de 60% si respectiv
45%. Cand se adaugd la terapia cu mirtazapin carbamazepina sau orice alt inductor al
metabolismului hepatic (cum ar fi rifampicina), doza de mirtazapin ar putea necesita o crestere.
Daca tratamentul cu aceste produse medicamentoase este intrerupt, ar putea fi necesara
reducerea dozei de mirtazapin.

- Administrarea concomitentd de ketoconazol, un inhibitor puternic de CYP3A4, a crescut

nivelurile maxime ale concentratiei plasmatice de mirtazapin si aria de sub curba (ASC) cu

aproximativ 40% si respectiv 50%. Se-recomandi-prudentila-administrarea-concomitentd-de

T T A A bt bt A T e

: I cazodoni.

- Atunci cdnd cimetidina (un inhibitor slab al CYP1A2, CYP2D6 si CYP3A4) este administrati
concomitent cu mirtazapin, concentratia plasmaticd medie a mirtazapinului poate creste cu
mai mult de 50%. Se recomandd prudentd si ar putea fi nevoie sa se scadd dozele la
administrarea concomitentd a mirtazapinului cu inhibitori puternici de CYP3A4, inhibitori de
proteaze HIV, antifungice azole, eritromicind, cimetidind sau nefazodonad.

- A
N a a) ointe a 1 O ne amn

- Studiile de interactiune nu au indicat niciun efect farmacocinetic relevant in tratamentul
simultan a mirtazapinului cu paroxetin, amitriptilina, sa risperidona sau litiu. O-singura-doza

Rezumatul caracteristicilor produsului 4.8 Reactii adverse

In timpul ultimei perioade a raportului periodic actualizat privind siguranta (PSUR) (intre

1 septembrie 2004 si 1 septembrie 2007), au fost raportate 36 de cazuri de hiponatremie si 8 cazuri de
sindrom al secretiei inadecvate de hormon antidiuretic (SIADH) pentru mirtazapin (Remeron). in
consecinta, hiponatremia si SIADH sunt deja descrise la sectiunea 4.4 Atentiondri speciale. Pentru
unitate, CHMP a considerat ca aceste reactii adverse ar trebui mentionate si la sectiunea 4.8 (Reactii
adverse). Aceasta propunere a fost adoptatd de catre solicitant/titularul autorizatiei de introducere pe
piata si astfel problema a fost rezolvata.

Prospect

Au fost recomandate urmatoarele modificari ale prospectului, pentru a corespunde cu schimbarile
efectuate in rezumatul caracteristicilor produsului.

a. INAINTE SA LUATI REMERON

Sarcina si alaptarea

Adresati-va medicului dumneavoastrd sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua orice
medicament.

Experienta limitatd a administrarii de Remeron la femeile gravide nu indici un risc crescut.

Totusi, se recomanda prudenti la administrarea in timpul sarcinii.

A R o oran 2 M 2 2 d e r 2 ne

Daca luati Remeron si rdmaneti nsarcinata sau aveti in plan sa ramaneti insarcinata, intrebati-va
doctorul daca puteti continua administrarea de Remeron.
Intrebati-va doctorul daca puteti aldpta in timpul tratamentului cu Remeron.
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b. INAINTE SA LUATI REMERON
Aveti grija atunci cand utilizati Remeron in combinatie cu:

e antidepresive ca inhibitorii selectivi de recaptare ai serotoninei (SSRI), venlafaxin si L-
triptofan sau triptani (folositi in tratamentul migrenelor), tramadol (un calmant), linezolid (un
antibiotic), litiu (folosit in tratamentul unor tulburari psihice) si preparate din sunitoare —
Hypericum perforatum (un remediu din plante pentru depresie). In cazuri foarte rare, Remeron
singur sau combinatiile de Remeron cu aceste medicamente pot duce la aga numitul sindrom
serotoninic. Unele simptome ale sindromului sunt: febra inexplicabild, transpiratii, ritm cardiac
crescut, diaree, contractii musculare (necontrolabile), frisoane, reflexe exagerate, agitatie,
schimbari de dispozitie si inconstientd. Daca prezentati o combinatie a acestor simptome,
adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

CHMP a considerat cé formularea propusa la punctele a si b este acceptabild. O atentionare in legatura
cu folosirea in timpul sarcinii si posibilele riscuri ale efectelor de intrerupere la nou nascut a fost
recomandata sa fie inclusa in prospect.

MOTIVELE PENTRU MODIFICAREA REZUMATULUI (REZUMATELOR)
CARACTERISTICILOR PRODUSULUI, A ETICHETARII SI A PROSPECTULUI:

Intrucat

- obiectivul sesizarii a fost armonizarea rezumatului caracteristicilor produsului, a etichetarii, a
prospectului si a Modulului 3.

- rezumatele caracteristicilor produsului, a etichetarii, a prospectului si a Modulului 3 propuse de catre
titularul autorizatiei de introducere pe piatd au fost evaluate pe baza documentatiei Tnaintate i pe
dezbaterea stiintifica din cadrul Comitetului.

CHMP a recomandat modificarea autorizatiilor de introducere pe piata pentru care rezumatele

caracteristicilor produsului, a etichetarii si a prospectului sunt specificate in Anexa III pentru Remeron
si denumirile asociate (vezi Anexa I).
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ANEXA IIT

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI,
ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
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1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate orodispersabile
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate orodispersabile
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate orodispersabile

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare comprimat orodispersabil Remeron 15 mg contine mirtazapina 15 mg.
Fiecare comprimat orodispersabil Remeron 30 mg contine mirtazapina 30 mg.
Fiecare comprimat orodispersabil Remeron 45 mg contine mirtazapind 45 mg.

Excipienti:

Fiecare comprimat orodispersabil Remeron 15 mg contine aspartam 4,65 mg si zahar 28 mg.
Fiecare comprimat orodispersabil Remeron 30 mg contine aspartam 9,30 mg si zahar 56 mg.
Fiecare comprimat orodispersabil Remeron 45 mg contine aspartam 13,95 mg si zahar 84 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Comprimat orodispersabil.

Comprimat orodispersabil a 15 mg:

Rotund, alb, cu margini tesite, inscriptionat cu codul ,,TZ/1” pe o parte.

Comprimat orodispersabil a 30 mg:

Rotund, alb, cu dunga standard pe margine, inscriptionat cu codul ,,TZ/2” pe o parte.
Comprimat orodispersabil a 45 mg:

Rotund, alb, cu dunga standard pe margine, inscriptionat cu codul ,,TZ/4” pe o parte.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul episoadelor de depresie majora.
4.2 Doze si mod de administrare

Adulti

Doza zilnica eficace este de obicei cuprinsa intre 15 si 45 mg; doza de inceput este de 15 sau 30 mg.
Mirtazapina incepe sa-si exercite efectele in general dupa 1-2 saptamani de tratament. Tratamentul cu
o0 doza adecvata trebuie sa produca un raspuns pozitiv in 2-4 sdptamani. La un rdspuns insuficient,
doza poate fi crescuta pana la nivelul dozei maxime. Daca nu se obtine un raspuns dupa alte 2-4
sdptamani, tratamentul trebuie oprit.

Varstnici
Doza recomandata este aceeasi ca pentru adulti. La pacientii varstnici o crestere a dozei trebuie facuta
sub o strictd supraveghere pentru a obtine un raspuns sigur si satisfacator.

Copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani
Remeron nu trebuie utilizat la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani (vezi pct. 4.4).
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Insuficienta renald

Clearance-ul mirtazapinei poate fi redus la pacientii cu insuficientd renald moderata pana la severa
(clearance-ul creatininei < 40 ml/min). Acest lucru trebuie luat in considerare atunci cand se prescrie
Remeron la aceasta categorie de pacienti (vezi pct. 4.4).

Insuficientd hepatica

Clearance-ul mirtazapinei poate fi redus la pacientii cu insuficientd hepatica. Acest lucru trebuie luat
in considerare atunci cand se prescrie Remeron la aceasta categorie de pacienti, in special cu
insuficientd hepatica severa, deoarece pacientii cu insuficientd hepatica severa nu au fost investigati
(vezi pct. 4.4).

Mirtazapina are un timp de injumatatire prin eliminare de 20-40 ore si de aceea Remeron este adecvat
pentru administrare o data pe zi. Este de preferat sa fie administrat intr-o singura doza seara la culcare.
De asemenea, Remeron poate fi administrat in doua prize egale pe parcursul zilei (o datd dimineata si

o data seara, doza mai mare trebuie sa fie luata seara).

Comprimatele trebuie administrate oral. Comprimatele se dezintegreaza rapid si pot fi inghitite fara
apa.

Pacientii cu depresie trebuie tratati o perioada suficientd de timp, de cel putin 6 luni, pentru a fi sigur
ca nu mai prezinta simptome.

Se recomanda Intreruperea gradata a tratamentului cu mirtazapind pentru a evita simptomele de
intrerupere (vezi pct. 4.4).

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.
Utilizarea concomitenta a mirtazapinei cu inhibitori de monoaminooxidaza (IMAQ) (vezi pct.4.5).

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Utilizarea la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani

Remeron nu trebuie utilizat in tratamentul copiilor si adolescentilor cu varsta sub 18 ani.
Comportamente asociate cu suicidul (tentativa de suicid si ideatie suicidard) si ostilitate (predominant
agresiune, comportament opozitional si furie) au fost observate in studiile clinice mai frecvent printre
copiii si adolescentii tratati cu antidepresive comparativ cu cei tratati cu placebo. Dacd, bazat pe
necesitate clinicd, este luata totusi decizia de tratament, pacientul trebuie sa fie atent monitorizat
pentru aparitia simptomelor suicidare. In plus, lipsesc datele de siguranta pe termen lung pentru copii
si adolescenti, in ceea ce priveste cresterea, maturizarea si dezvoltarea cognitiva si comportamentala.

Suicid/Ideatie suicidari sau agravare a starii clinice

Depresia se asociaza cu cresterea riscului de ideatie suicidara, auto-vatamare si suicid (evenimente
legate de suicid). Riscul se mentine pana la aparitia unor semne consistente de remisiune. Data fiind
posibilitatea ca situatia sa nu se amelioreze in primele sdptdmani de tratament, pacientii trebuie
monitorizati Indeaproape, pana la aparitia ameliorarii. Experienta clinica generala demonstreaza ca
riscul de suicid se poate accentua in primele faze ale recuperarii.

Este cunoscut faptul ca pacientii cu antecedente de evenimente legate de suicid sau cei cu manifestari
semnificative de ideatie suicidara anterior initierii tratamentului prezinta un risc mai accentuat de
ideatie suicidara sau tentativa de suicid, trebuind sa fie monitorizati cu atentie pe parcursul
tratamentului. Rezultatele unei meta-analize a studiilor clinice controlate placebo efectuate cu
medicamente antidepresive la pacientii adulti au aratat existenta unui risc accentuat de comportament
suicidar in cazul medicamentelor antidepresive comparativ cu placebo la pacientii cu varsta sub 25 de
ani.

Terapia medicamentoasa a pacientilor, si mai ales a celor aflati in situatie de risc accentuat, trebuie sa
fie insotita de supraveghere atentd, cu precadere in etapele incipiente ale tratamentului si dupa
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modificarea dozelor. Pacientilor (si celor care ii ingrijesc) trebuie sa li se atraga atentia cu privire la
necesitatea monitorizarii oricdrei agravdri a stdrii clinice, a aparitiei oricarui comportament sau ideatii
cu tenta de suicid precum si la obligatia de solicitare a sfatului medicului imediat dupa aparitia unor
astfel de simptome.

Cu privire la posibilitatea de suicid, in special la inceputul tratamentului, pacientului trebuie sa i se
puna la dispozitie numai un numar redus de comprimate de Remeron.

Deprimarea functiei maduvei osoase

In timpul tratamentului cu Remeron a fost raportati deprimarea functiei maduvei osoase, manifestati
de obicei ca granulocitopenie sau agranulocitoza. Agranulocitoza reversibila a fost raportata rar in
studiile clinice cu Remeron. In perioada de dupa punerea pe piati a Remeron au fost raportate cazuri
foarte rare de agranulocitoza, majoritatea reversibile, dar 1n unele situatii letale. Aproape toate cazurile
letale au fost la pacientii cu varsta de peste 65 ani. Medicul trebuie sa fie atent la aparitia de simptome
precum febra, dureri in gat, stomatita sau alte semne de infectie; cind apar asemenea simptome,
tratamentul trebuie intrerupt si trebuie efectuatd hemoleucograma.

Icter
Tratamentul trebuie Intrerupt daca apare icterul.

Situatii care necesitd supraveghere

Stabilirea cu prudentd a dozelor, precum si monitorizarea atenta si regulatd este necesara la pacientii

cu:

- epilepsie si sindrom cerebral organic: Desi experienta clinica indica faptul ca in timpul
tratamentului cu mirtazapind convulsiile epileptice apar rar, similar altor antidepresive,
Remeron trebuie introdus cu atentie la pacientii cu antecedente de convulsii. Tratamentul
trebuie intrerupt la orice pacient la care apar convulsii, sau daca exista o crestere a frecventei
convulsiilor.

- insuficienta hepatica: Dupa o doza orala unica de 15 ml mirtazapina, clearance-ul mirtazapinei a
fost scazut cu aproximativ 35 % la pacientii cu insuficienta hepaticé usoard sau moderata,
comparat cu subiectii sdndtosi. Concentratia plasmatica medie a mirtazapinei a fost crescuta cu
aproximativ 55 %.

- insuficientd renald: Dupd o doza orala unica de 15 ml mirtazapind, clearance-ul mirtazapinei s-a
redus cu aproximativ 30 % si respectiv 50 % la pacientii cu insuficientd renald moderata
(clearance-ul creatininei < 40 ml/min) si severa (clearance-ul creatininei < 10 ml/min), comparat
cu subiectii sanatosi. Concentratia plasmaticd medie a mirtazapinei a fost crescuta cu
aproximativ 55 % si respectiv 115 %. Nu au fost observate diferente semnificative la pacientii
cu insuficientd renald ugoara (clearance-ul creatininei < 80 ml/min) comparat cu grupul de
control.

- boli cardiace cum ar fi tulburarile de conducere, angina pectorala si infarctul miocardic recent,
cand trebuie luate masurile de precautie uzuale si medicamentele concomitente trebuiesc
administrate atent.

- tensiune arteriala scazuta

- diabet zaharat: La pacientii cu diabet zaharat antidepresivele pot altera controlul glicemiei.
Poate fi necesara ajustarea dozelor de insulina si/sau a antidiabeticelor orale si se recomanda o
monitorizare atenta.

Similar altor antidepresive, trebuie luate in considerare urmatoarele:

- Agravarea simptomelor psihotice poate apdrea cand antidepresivele sunt administrate la
pacientii cu schizofrenie sau alte tulburari psihotice; pot fi intensificate gandurile paranoide.

- Cand este tratatd faza depresiva a tulburdrii bipolare, aceasta poate trece in faza maniacala.
Pacientii cu antecedente de manie/hipomanie trebuie atent monitorizati. Mirtazapina trebuie
intrerupta la orice pacient care intrd In faza maniacala.

- Desi Remeron nu determina dependenta, experienta dupa punerea pe piata arata ca intreruperea
brusca a tratamentului dupa administrarea de lungé durata poate conduce uneori la simptome de
intrerupere. Majoritatea reactiilor de Intrerupere sunt usoare si autolimitate. Printre diversele
simptome de intrerupere raportate, cele mai frecvent raportate sunt ameteli, agitatie, anxietate,
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cefalee si greatd. Desi acestea au fost raportate ca simptome de intrerupere, se poate considera
ca aceste simptome pot fi legate de boala subiacentd. Agsa cum este prezentat la pct. 4.2, se
recomanda intreruperea gradata a tratamentului cu mirtazapina.

- Trebuie avut grija la pacientii cu tulburari de mictiune precum hipertrofia de prostata si la
pacientii cu glaucom acut cu unghi Ingust si presiune intraoculara crescuta (desi nu sunt de
asteptat probleme deoarece Remeron poseda doar o foarte slaba activitate anticolinergica).

- Acatizia/nelinistea psihomotorie: utilizarea antidepresivelor s-a asociat cu aparitia acatiziei,
caracterizata printr-o stare de neliniste perceputa subiectiv ca neplacuta sau care produce
suferinta si prin nevoia de miscare nsotitd adesea de incapacitatea de a sta linistit agezat sau in
picioare. Aceasta este cel mai probabil s apara in primele saptamani de tratament. La pacientii
care dezvolta aceste simptome, cresterea dozei poate fi nociva.

Hiponatremia
Hiponatremia, probabil datorita unei secretii inadecvate a hormonului antidiuretic (SIADH), a fost

raportata foarte rar in asociere cu utilizarea de mirtazapina. Este necesara prudenta la pacientii cu risc,
cum ar fi pacientii varstnici sau pacienti tratati concomitent cu medicamnte cunoscute ca determina
hiponatremie.

Sindrom serotoninergic

Interactiunea cu substantele cu actiune serotoninergica: sindromul serotoninergic poate aparea cand
inhibitorii selectivi ai recaptérii serotoninei (ISRS) sunt utilizati concomitent cu alte substante cu
actiune serotoninergica (vezi pct. 4.5). Simptome ale sindromului serotoninergic pot fi hipertermie,
rigiditate, mioclonii, instabilitate vegetativa cu posibile fluctuatii rapide ale parametrilor vitali,
schimbari ale statusului mintal care includ confuzie, iritabilitate i agitatie extrema progresand catre
delir i coma. Din experienta dupa punerea pe piatad se pare ca sindromul serotoninergic apare foarte
rar la pacientii tratati cu Remeron in monoterapie (vezi punctul. 4.8).

Pacienti varstnici

Pacientii varstnici sunt adesea mai sensibili, In special in ceea ce priveste reactiile adverse ale
antidepresivelor. In timpul cercetirii clinice cu Remeron, reactiile adverse nu au fost raportate mai
frecvent la pacientii varstnici decat la celelalte grupe de varsta.

Zahar

Remeron contine sfere de zahar, contindnd zahar. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la
fructoza, sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza sau insuficienta a zaharazei-izomaltazei nu
trebuie sa utilizeze acest medicament.

Aspartam
Remeron contine aspartam, o sursa de fenilalanind. Fiecare comprimat cu mirtazapina 15 mg, 30 mg si

45 mg corespunde la fenilalanind 2,6 mg, 5,2 mg si respectiv 7,8 mg. Poate fi ddunator pentru
persoanele cu fenilcetonurie.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Interactiuni farmacodinamice

- Mirtazapina nu trebuie administratd concomitent cu inhibitori MAO sau timp de doud saptiméani
dupa intreruperea terapiei cu inhibitori MAO. Invers, trebuie sa treacd aproximativ doua
sdptamani inainte ca pacientii tratati cu mirtazapina sa poata Incepe tratamentul cu inhibitori
MAO (vezi pct. 4.3).

- In plus, asemianator cu ISRS, administrarea concomitenta cu alte substante serotoninergice (L-
triptofan, triptani, tramadol, linezolid, ISRS, venlafaxina, litiu §i preparate care contin sunitoare
— Hypericum perforatum) poate conduce la aparitia de efecte asociate serotoninei (sindromul
serotoninergic: vezi pct. 4.4) . Se recomanda prudenta si este necesard o monitorizare clinica
mai atenta cand aceste substante sunt prescrise impreuna cu mirtazapina.

- Mirtazapina poate amplifica proprietatile sedative ale benzodiazepinelor si ale altor sedative (in
special majoritatea antipsihoticelor, antagonisti antihistamina H1, opiacee). Trebuie avuta o
atentie sporitd cand sunt prescrise astfel de medicamente impreuna cu mirtazapina.
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- Mirtazapina poate amplifica efectul alcoolului etilic de deprimare a SNC. Prin urmare pacientii
trebuie sfatuiti sa evite bauturile alcoolice in timpul tratamentului cu mirtazapina.

- Mirtazapina la doze de 30 mg o data pe zi determina cresteri mici dar semnificative statistic ale
raportului normalizat international (INR) la subiectii tratati cu warfarina. Deoarece la doze mai
mari de mirtazapina nu poate fi exclus un efect mai pronuntat, este recomandata monitorizarea
INR-ului in cazul tratamentului concomitent al warfarinei cu mirtazapina.

Interactiuni farmacocinetice

— Carbamazepina si fenitoina, inductori ai CYP3A4, cresc clearance-ul mirtazapinei de aproape
doua ori, ceea ce conduce la o scidere de 60 % si respectiv 45 % a concentratiilor medii
plasmatice ale mirtazapinei. Cand este adaugata la terapia cu mirtazapina carbamazepina sau alt
inductor al metabolizarii hepatice (cum ar fi rifampicina), poate fi necesara cresterea dozei de
mirtazapina. Daca este Intrerupt tratamentul cu astfel de medicamente, poate fi necesara
reducerea dozei de mirtazapina.

- Administrarea concomitenta a ketoconazolului, inhibitor puternic al CYP3A4, creste
concentratia plasmaticd maxima si ASC de mirtazapina cu aproximativ 40 % si respectiv 50 %.

- Céand se administreaza cimetidina (inhibitor slab al CYP1A2, CYP2D6 si CYP3A4) impreuna
cu mirtazapina, concentratia plasmatica medie de mitazapina poate creste cu mai mult de 50 %.
Este necesara prudenta si doza poate necesita reducere cand se administreaza concomitent
mirtazapina cu inhibitori puternici de CYP3 A4, inhibitori de proteaza HIV, antifungice azolice,
eritromicind, cimetidind sau nafazodona.

- Studiile de interactiune nu au aratat nici un efect farmacocinetic relevant in tratamentul
concomitent cu mirtazapina si paroxetina, amitriptilind, risperidona sau litiu.

4.6  Sarcina si aliptarea

Datele limitate ale utilizarii mirtazapinei la femeile gravide nu au indicat un risc crescut pentru
malformatii congenitale. Studiile la animale nu au ardtat nici un efect teratogen cu relevanta clinica,
totusi s-a observat toxicitate asupra dezvoltarii (vezi pct. 5.3). Medicamentul nu va fi prescris decat cu
prudentd la femeia gravida. Daca se utilizeazd Remeron péna, sau cu scurt timp Tnaintea nasterii, se
recomandd monitorizarea postnatala a nou-nascutului pentru a detecta efectele posibile ale intreruperii.
Studiile la animale si datele limitate disponibile la om au ardtat cd mirtazapina se excreta in laptele
matern 1n cantitati foarte mici. Decizia de a continua/intrerupe alaptarea sau de a continua/intrerupe
terapia cu Remeron trebuie sa fie luata tinand cont de beneficiile aldptarii la san pentru copil si de
beneficiile terapiei cu Remeron pentru femeie.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Remeron are influentd micd sau moderata asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi
utilaje. Remeron poate afecta concentrarea si atentia (in special in faza initiald a tratamentului).
Pacientii trebuie sa evite activitatile potential periculoase, care necesitd atentie si o buna concentrare,
cum ar fi conducerea vehiculelor sau folosirea de utilaje, oricand sunt afectati.

4.8 Reactii adverse

Pacientii depresivi prezinta o serie de simptome care sunt asociate cu boala insasi. De aceea, uneori
este dificil de spus care dintre simptome sunt rezultatul bolii si care sunt datorita tratamentului cu
Remeron.

Reactiile adverse cel mai frecvent raportate, care apar la mai mult de 5 % dintre pacientii tratati cu
Remeron in studii clinice randomizate controlate placebo (vezi mai jos) sunt somnolenta, sedare,
xerostomie, cresterea greutatii, cresterea apetitului alimentar, ameteala si astenie.

Toate studiile clinice randomizate controlat placebo la pacienti (incluzand si alte indicatii decat
tulburarea depresiva majora), au fost evaluate pentru reactiile adverse ale Remeron. Meta-analiza a
evaluat 20 de studii, cu o durata planificata a tratamentului de pana la 12 saptamani, cu 1501 de
pacienti (134 de persoane ani) primind doze de mirtazapina de pana la 60 mg si 850 de pacienti (79

27



persoane ani) primind placebo. Fazele de extensie ale acestor studii au fost excluse pentru a mentine
compatibilitatea cu tratamentul placebo.

Tabelul 1 arata incidenta pe categorii a reactiilor adverse care au aparut in studiile clinice semnificativ
statistic mai frecvent in timpul tratamentului cu Remeron fatad de tratamentul cu placebo, la care s-au
adaugat reactiile adverse raportate spontan. Frecventele reactiilor adverse raportate spontan se bazeaza
pe rata de raportare a respectivelor evenimente in studiile clinice. Frecventele reactiilor adverse
raportate spontan fara corespondent in studiile clinice randomizate controlat placebo la pacienti au fost
clasificate ca avand ,,frecventd necunoscuta”.

Tabel 1. Reactii adverse ale Remeron

si ale tesutului
subcutanat

Aparate, sisteme si | Foarte frecvente | Frecvente (>1/100 | Mai putin frecvente | Rare (=1/10000si | Cu frecventa

organe (>1/10) si <1/10) (>1/1000 si <1/100) <1/1000) necunoscuta

Investigatii = Greutate

diagnostice crescutd’

Tulburari = Deprimarea

hematologice §i functiei

limfatice maduvei
o0soase
(granuloci
topenie,
agranuloci
toza, anemie
aplastica,
trombocitopen
ie)

= Eozinofilie
Tulburari ale = Somnolenta™ = Letargie' * Parestezic’ = Mioclonie = Convulsii
sistemului nervos = Sedare'* = Ameteli = Picioare nelinistite = Sindrom
= Cefalee? = Tremor = Sincopd serotoninergic
= Parestezie

orald

Tulburari gastro- = Xerostomie = Greata® = Hipoestezie orald = Edeme la

intestinale = Diaree’ nivelul gurii

* Virsaturi’
Afectiuni cutanate = Exantem’

Tulburari musculo-
scheletice si ale
tesutului conjunctiv

= Artralgie
= Mialgie
= Dorsalgie'

Tulburari = Cresterea Hiponatremie
metabolice si de apetitului
nutritie alimentar'
Tulburari vasculare = Hipotensiune = Hipotensiune
arteriala arteriala’
ortostatica
Tulburari generale = Edem periferic'
si la nivelul locului = Astenie
de administrare
Tulburari = Cresterea
hepatobiliare activitatii
transaminazelor
serice
Tulburari psihice * Vise neobisnuite | * Cosmaruri’ . = ]deatie
= Confuzie = Manie suicidara®
» Anxietate™’ = Agitatie’ = Comporta
* Insomnie™’ = Halucinatii ment suicidar®
= Nelinigte
psihomototie (
inclusiv acatizie,
hiperchinezie)
Tulburari = Secretie
endocrine inadecvata de
hormon
antidiuretic
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1 in studiile clinice aceste evenimente au apirut statistic semnificativ mai frecvent in timpul tratamentului cu Remeron
fata de placebo.

2 In studiile clinice aceste evenimente au aparut mai frecvent in timpul tratamentului cu placebo fati de Remeron, totusi
fara a avea semnificatie statistica.

3 In studiile clinice aceste evenimente au aparut statistic semnificativ mai frecvent in timpul tratamentului cu placebo
fatd de Remeron.

4 N.B. reducerea dozei in general nu conduce la reducerea somnolentei/sedarii dar poate compromite eficacitatea
antidepresiva.

5 In timpul tratamentului cu antidepresive in general, pot s apard sau si se agraveze anxietatea si insomnia (care pot fi
simptome ale depresiei). A fost raportata aparitia sau agravarea anxietatii si insomniei in timpul tratamentului cu
mirtazapina.

6 Au fost raportate cazuri de ideatie suicidard si comportament suicidar in timpul terapiei cu mirtazapind sau imediat
dupa Intreruperea tratamentului (vezi pct. 4.4).

In investigatiile diagnostice din studiile clinice a fost observata o crestere temporara a transaminazelor
si gamaglutamiltransferazelor (totusi reactiile adverse asociate nu au fost raportate statistic
semnificativ mai frecvent decét cu placebo).

4.9 Supradozaj

Experienta de pand acum 1n ceea ce priveste supradozajul cu Remeron in monoterapie indica faptul ca
simptomele sunt de obicei usoare. Deprimarea sistemului nervos central cu dezorientare si sedare
prelungita a fost raportatd, impreund cu tahicardie si hiper- sau hipotensiune arteriala ugoara. Totusi
exista posibilitatea unor evolutii mai grave (inclusiv decese) la doze mult mai mari decat doza
terapeutica, in special In cazul unui supradozaj cu mai multe substante.

Cazurile de supradozaj trebuie sd primeasca tratament adecvat simptomatic si terapie de sustinere a
functiilor vitale. Carbunele activat sau lavajul gastric trebuie de asemenea luate in consideratie.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: alte antidepresive, codul ATC: NO6AX11

Mirtazapina este un antagonist-a, presinaptic cu actiune centrala, care mareste neurotransmisia
serotoninergica si noradrenergica centrald. Cresterea neurotransmisiei serotoninergice este mediata
specific prin receptorii 5-HT;, deoarece receptorii 5-HT, si 5-HT; sunt blocati de mirtazapina. Se
presupune cd ambii enantiomeri ai mirtazapinei contribuie la activitatea antidepresiva, enantiomerul
S(+) prin blocarea receptorilor a, si 5-HT) si enantiomerul R(-) prin blocarea receptorilor 5-HTs.
Activitatea antagonistd a mirtazapinei fatd de receptorii histaminici H; este asociata cu proprietitile
sedative. Practic nu are activitate anticolinergica si la doze terapeutice nu are practic efect asupra
aparatului cardiovascular.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Dupa administrarea orald de Remeron, substanta activa mirtazapina este rapid si bine absorbita
(biodisponibilitatea =~ 50 %) atingdnd concentratia plasmaticd maxima dupd aproximativ doua ore.
Legarea mirtazapinei de proteinele plasmatice este de aproximativ 85 %. Timpul mediu de
injumatatire plasmatica prin eliminare este de 20-40 de ore; timpi de injumatatire mai mari de pana la
65 de ore au fost inregistrati ocazional, iar timpi de injumatatire mai mici au fost observati la barbatii
tineri. Timpul de injumatatire plasmatica prin eliminare este suficient pentru a justifica administrarea
dozei o data pe zi. Starea de echilibru este atinsa in 3-4 zile, dupa care nu mai exista acumulare.
Mirtazapina prezinta o farmacocinetica liniara in limita dozelor recomandate. Ingestia de alimente nu
are efect asupra farmacocineticii mirtazapinei.

Mirtazapina este metabolizatd extensiv si eliminatd pe cale urinara si prin fecale in cateva zile. Caile

principale de biotransformare sunt demetilarea si oxidarea, urmate de conjugare. Datele in vitro
utilizdnd microzomi hepatici umani indica faptul ca enzimele CYP2D6 si CYP1A2 ale citocromului
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P450 sunt implicate in formarea metabolitului 8-hidroxi al mirtazapinei, in timp ce CYP3A4 este
consideratd a fi responsabila pentru formarea metabolitilor N-dimetil si N-oxid. Metabolitul dimetil
este activ farmacologic si pare a avea acelasi profil farmacocinetic cu compusul de baza.
Clearance-ul mirtazapinei poate scadea ca rezultat al insuficientei renale sau hepatice.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice nu au evidentiat nici un risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate, carcinogenitatea sau
genotoxicitatea.

In studiile privind toxicitatea asupra functiei de reproducere la sobolan si iepure nu s-au observat
efecte teratogene. La o expunere sistemicad de doud ori mai mare decat expunerea umana terapeutica
maxima, a existat o crestere a pierderii post-implantare, scaderea greutatii la nastere a puilor si
reducerea supravietuirii puilor in primele trei zile de lactatie la sobolan.

Mirtazapina nu a avut efecte genotoxice intr-o serie de teste pentru mutatii genetice, pentru distrugeri
ADN si cromozomiale. Tumorile glandei tiroide observate in studiile de carcinogenitate la sobolan si
neoplasmele hepatocelulare observat in studiile de carcinogenitate la soarece, sunt considerate a fi
raspunsuri specifice speciei, non-genotoxice, asociate cu tratamentul de lunga duratd cu doze mari de
inductori enzimatici hepatici.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

sfere de zahar

hipromeloza

povidona K30

stearat de magneziu

copolimer metacrilat butilat bazic
aspartam (E 951)

acid citric anhidru

crospovidona (tip A)

manitol (E 421)

celuloza microcristalind

aroma de portocald naturald si artificiald (Nr. SN027512)
hidrogen carbonat de sodiu

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A nu se pastra la temperaturi peste 30 °C.
A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

6.5 Natura si continutul ambalajului
Blister perforat pentru eliberarea unei cantitati dozate, rigid, usor de desfacut, securizat pentru copii,
format din folie de aluminiu laminat si folie de plastic (PVC, PA, poliester) sudate la o folie de hartie-

aluminiu laminat acoperita cu un lac pentru sigilare la cald.
Folia de plastic contine: PVC (clorura de polivinil), poliamida si poliester.
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Fiecare blister contine 6 comprimate orodispersabile. Urmdtoarele marimi de ambalaj sunt disponibile
pentru fiecare concentratie: 6 (1x6), 18 (3x6), 30 (5x6), 48 (8x6) si 96 (16x6) si 180 (10x18 (3x6))
comprimate orodispersabile.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Fara cerinte speciale.

7.  DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail }>

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

[A se completa la nivel national]

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

[A se completa la nivel national]
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ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie, 15 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat orodispersabil contine mirtazapind 15 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Stere de zahar (continand zahar) si aspartam (E951).

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat orodispersabil

6 comprimate

18 comprimate
30 comprimate
48 comprimate
96 comprimate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

1 1
'\-\.L 1 Rupeti de- g indepirtati cu
-\\I'. a lungul Ll..f grija folia
= liniilor protectoare...
_.?\-., ...incepind _,". Plasati
- ;:a = din coltul - %_ comprimatul pe
{ N 5.5
tL A indicat de | w 1 limba
L

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR
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A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

| 8.  DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail }>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

‘ 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 15
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Eticheta pentru pachet cu blistere, 15 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat contine mirtazapind 15 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Stere de zahar (continand zahar) si aspartam (E951).

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat orodispersabil

180 comprimate orodispersabile

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

| 1
n._\‘ 1 Rupeti de- gf indepirtati cu
-\\'l. a lungul .‘-l‘..f grija folia
= liniilor protectoare...
..P\-\ ...incepind Plasati
o ;:a > din coltul — %, comprimatul pe
i D\ comprimente
ol indicat de . [ Y limba
J

PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail}>

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 15
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

Blister, 15 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

‘ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Serie

5. ALTE INFORMATII

DESPRINDETI

37



INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie, 30 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat orodispersabil contine mirtazapind 30 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Stere de zahar (continand zahar) si aspartam (E951).

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat orodispersabil

6 comprimate

18 comprimate
30 comprimate
48 comprimate
96 comprimate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

1 1
'\-\.L 1 Rupeti de- g indepirtati cu
-\\I'. a lungul Ll..f grija folia
= liniilor protectoare...
_.?\-., ...incepind _,". Plasati
- ;:a = din coltul - %_ comprimatul pe
{ N 5.5
tL A indicat de | w 1 limba
L

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR
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A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

| 8.  DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail }>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

‘ 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron SolTab 30
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Eticheta pentru pachetul cu blistere, 30 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat orodispersabil contine mirtazapind 30 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Stere de zahar (continand zahar) si aspartam (E951).

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat orodispersabil

180 comprimate orodispersabile

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

| 1
n._\‘ 1 Rupeti de- gf indepirtati cu
-\\'l. a lungul .‘-l‘..f grija folia
= liniilor protectoare...
..P\-\ ...incepind Plasati
o ;:a > din coltul — %, comprimatul pe
i D\ comprimente
ol indicat de . [ Y limba
J

PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail}>

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 30
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

Blister, 30 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

‘ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Serie

5. ALTE INFORMATII

DESPRINDETI

42



INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie, 45 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat orodispersabil contine mirtazapind 45 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Stere de zahar (continand zahar) si aspartam (E951).

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat orodispersabil

6 comprimate

18 comprimate
30 comprimate
48 comprimate
96 comprimate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

1 1
'\-\.L 1 Rupeti de- g indepirtati cu
-\\I'. a lungul Ll..f grija folia
= liniilor protectoare...
_.?\-., ...incepind _,". Plasati
- ;:a = din coltul - %_ comprimatul pe
{ N 5.5
tL A indicat de | w 1 limba
L

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR
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A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

| 8.  DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail }>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

‘ 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 45
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Eticheta pentru pachetul cu blistere, 45 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat orodispersabil contine mirtazapind 45 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Stere de zahar (continand zahar) si aspartam (E951).

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat orodispersabil

180 comprimate orodispersabile

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

| 1
n._\‘ 1 Rupeti de- gf indepirtati cu
-\\'l. a lungul .‘-l‘..f grija folia
= liniilor protectoare...
..P\-\ ...incepind Plasati
o ;:a > din coltul — %, comprimatul pe
i D\ comprimente
ol indicat de . [ Y limba
J

PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail}>

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 45
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

Blister, 45 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate orodispersabile
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

‘ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Serie

5. ALTE INFORMATII

DESPRINDETI
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PROSPECTUL

48



PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate orodispersabile
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate orodispersabile
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate orodispersabile

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]
Mirtazapina

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe s luati acest medicament.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice Intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra.

- Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionata in acest prospect, va rugdm sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau
farmacistului.

>

n acest prospect gasiti:

Ce este Remeron si pentru ce se utilizeaza
Inainte sa luati Remeron

Cum sa luati Remeron

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Remeron

Informatii suplimentare

A e

1. CE ESTE REMERON SI PENTRU CE SE UTILIZEAZA

Remeron face parte dintr-un grup de medicamente numite antidepresive.
Remeron este utilizat pentru tratamentul depresiei.

2.  INAINTE SA LUATI REMERON

Nu luati Remeron

- daca sunteti alergic (hipersensibil) la mirtazapind sau la oricare dintre celelalte componente ale
Remeron. Daci este asa, trebuie sa discutati cu medicul dumneavoastra cét de repede posibil
inainte de a lua Remeron.

- daca luati sau ati luat de curand (in ultimele doua saptimani) medicamente numite inhibitori de
monoaminooxidaza (IMAO).

Aveti grija deosebita cind utilizati Remeron

Utilizarea la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani

Remeron nu trebuie utilizat In mod normal la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani. De asemenea
trebuie sa stiti ca pacientii cu varsta sub 18 ani au un risc crescut de a prezenta reactii adverse precum
tendinte de sinucidere, ganduri de sinucidere si ostilitate (predominant agresiune, comportament
opozitional si furie), atunci cand folosesc aceasta clasa de medicamente. In ciuda acestor lucruri,
medicul dumneavoastra poate prescrie Remeron si pacientilor cu varsta sub 18 ani, pentru ca decide ca
aceasta este cea mai bund optiune pentru acestia. Daca medicul dumneavoastra a prescris Remeron
pentru un pacient cu varsta sub 18 ani si doriti sa discutati acest lucru, va rugam sa v intoarceti la
medicul dumneavoastra. Trebuie sa va informati medicul daca oricare din simptomele enumerate mai
sus au aparut sau s-au agravat atunci cand pacientii cu varsta sub 18 ani iau Remeron. De asemenea,
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siguranta pe termen lung 1n ceea ce priveste cresterea, maturizarea si dezvoltarea cognitiva si
comportamentald la aceasta grupa de varsta nu a fost incd demonstrata in cazul Remeron.

Ganduri de sinucidere si agravarea stirii dvs. de depresie

Depresia de care suferiti va poate provoca uneori idei de auto-vatamare sau sinucidere. Acestea se pot
accentua la inceperea tratamentului cu medicamente antidepresive, deoarece actiunea tuturor acestor
medicamente se produce in timp, de obicei n aproximativ doud saptamani si cateodata si mai mult.
Sunteti mai Inclinat spre astfel de idei:

- Daca ati avut anterior ganduri de sinucidere sau auto-vatamare.

- Daca sunteti de varstd adultad tanara. Informatia rezultatd din studiile clinice aratd existenta
unui risc crescut de comportament suicidar la adultii in varsta de mai putin de 25 de ani, care
sufera de o afectiune psihica si au urmat un tratament cu un antidepresiv.

In cazul in care aveti ganduri de auto-vitimare sau sinucidere, indiferent de moment, contactati-va
imediat medicul sau adresati-va fara intarziere unui spital.

Poate fi util sd va adresati unei rude sau unui prieten apropiat, caruia sa-i spuneti ca va simtiti
deprimat si pe care si-l rugati si citeasci acest prospect. In acelasi timp, puteti ruga persoana
respectiva sa va spund dacd nu considera ca starea dvs. de depresie sau anxietate s-a agravat sau dacd o
ingrijoreaza vreo modificare aparuta in comportamentul dvs.

De asemenea aveti grija deosebitd cu Remeron
o daca aveti sau ati avut vreodata una din urmatoarele afectiuni.

— Spuneti medicului dumneavoastra despre aceste afectiuni inainte de a lua Remeron daca nu

ati spus pand acum.

— convulsii (epilepsie). Daca apar convulsii sau convulsiile dumneavoastra apar mai frecvent,
opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra;

— boli hepatice, inclusiv icter. Daca apare icterul, opriti administrarea de Remeron si adresati-
va imediat medicului dumneavoastrai;

— boli renale;

— boli cardiace sau tensiune arteriala scazuta;

— schizofrenie. Daca simptomele psihotice, precum idei paranoice, devin mai frecvente sau mai
severe, contactati-va medicul imediat;

— psihoza maniaco-depresiva (perioade alternative de exaltare/hiperactivitate §i comportament
depresiv). Daca Incepeti sa va simtiti euforic sau surescitat, opriti administrarea de Remeron si
adresati-va imediat medicului dumneavoastra;

— diabet zaharat (poate fi necesard ajustarea dozei de insulina sau altor medicamente
antidiabetice);

— boli oculare, precum cresterea presiunii intraoculare (glaucom);

— dificultati de urinare, ce pot fi provocate de o marire a prostatei;

o daca apar semne de infectie precum febra ridicatd inexplicabild, dureri in gat, ulceratii la nivel
bucal.

— Opriti administrarea de Remeron si adresati-vd imediat medicului dumneavoastrd pentru o

analizi a sangelui. In cazuri rare aceste simptome pot fi semnul unor tulburiri ale productiei de

celule sanguine in maduva osoasa. Desi sunt rare, aceste simptome apar in general dupa 4-6

saptamani de tratament.

o daca sunteti o persoand in varsta. Puteti fi mai sensibil la reactiile adverse ale antidepresivelor.

Folosirea altor medicamente

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastrd sau farmacistului daca luati (sau intentionati sa luati)

orice alte medicamente din lista urmatoare.

De asemenea va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat

recent orice alte medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Nu luati Remeron in asociere cu:

. inhibitori de monoaminooxidaza (inhibitori MAO). De asemenea nu luati Remeron timp de
doud saptamani de la incetarea tratamentului cu inhibitori MAO. La fel, daca opriti utilizarea
Remeron, nu luati inhibitori MAO in timpul urmatoarelor doud saptamani.
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Exemple de inhibitori MAO sunt moclobemida, tranilcipromind (ambele sunt antidepresive) si
selegilina (utilizata pentru boala Parkinson).

Aveti grija cand utilizati Remeron impreuna cu:

. antidepresive precum ISRS, venlafaxina si L-triptofan sau triptani, (utilizati In tratamentul
migrenei), tramadol (un analgezic), linezolid (un antibiotic), litiu (utilizat in tratamentul unor
tulburéri psihice) si preparate care contin sunitoare — Hypericum perforatum (un remediu
din plante pentru depresie). In cazuri foarte rare, Remeron singur sau Remeron administrat
concomitent cu aceste medicamente poate conduce la asa numitul sindrom serotoninergic.
Unele simptome ale acestui sindrom sunt: febra inexplicabila, transpiratie, cresterea frecventei
cardiace, diaree, contractii musculare (necontrolabile), tremor, reflexe vii, neliniste, schimbari
ale dispozitiei si stare de inconstientd. Daca apare o asociere a acestor simptome, vorbiti imediat
cu medicul dumneavoastra.

. antidepresivul nefazodoni. Acesta poate creste concentratia Remeron in sange. Informati-va
medicul daca utilizati acest medicament. Poate fi necesara reducerea dozei de Remeron sau, la
incetarea utilizarii nefazodonei, cresterea din nou a dozei de Remeron.

. medicamente pentru tratarea anxietatii sau insomniei precum benzodiazepine;
medicamente pentru tratarea schizofreniei precum olanzapina;
medicamente tratarea alergiilor precum cetirizina;
medicamente tratarea durerilor severe precum morfina.

Administrat concomitent cu aceste medicamente Remeron poate accentua somnolenta provocata
de acestea.

. medicamente pentru tratarea infectiilor: medicamente pentru infectii bacteriene (precum
eritromicina), medicamente pentru infectii fungice (cum ar fi ketoconazolul) si medicamente
pentru HIV-SIDA (precum inhibitori de proteaze HIV).

Aceste medicamente 1n asociere cu Remeron pot creste concentratia Remeron n sange.
Informati-va medicul daca utilizati aceste medicamente. Poate fi necesara reducerea dozei de
Remeron, sau cand tratamentul cu aceste medicamente este oprit, cresterea din nou a dozei de
Remeron.

. medicamente pentru tratarea epilepsiei precum carbamazepina si fenitoina;
medicamente pentru tratarea tuberculozei precum rifampicina.

Aceste medicamente in asociere cu Remeron pot scadea concentratia Remeron in sange.
Informati-va medicul daca utilizati aceste medicamente. Poate fi necesara cresterea dozei de
Remeron, sau cand tratamentul cu aceste medicamente este oprit, reducerea din nou a dozei de
Remeron.

o medicamente pentru prevenirea formarii cheagurilor de singe precum warfarina.
Remeron poate creste efectul warfarinei asupra sangelui. In cazul administrarii concomitente
este recomandat ca medicul dumneavoastra sa va monitorizeze sangele cu atentie.

Folosirea Remeron cu alimente si bauturi

Este posibil sa deveniti somnolent daca consumati bauturi alcoolice in timpul tratamentului cu
Remeron.

Sunteti sfatuit sd nu consumati nici un fel de bautura alcoolica.

Puteti lua Remeron cu sau fara mancare.

Sarcina si alaptarea

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua orice
medicament. Experienta limitata cu administrarea de Remeron in timpul sarcinii nu indica risc crescut.
Totusi, este necesara precautie cand se utilizeaza in timpul sarcinii.

Daca utilizati Remeron si ramaneti gravida sau intentionati sd raméneti gravida, cereti sfatul medicului
dumneavoastra daca puteti continua tratamentul cu Remeron. Daca utilizati Remeron pana in
momentul sau cu scurt timp inaintea nasterii, copilul dumneavoastra trebuie monitorizat pentru
posibile reactii adverse.

Intrebati medicul dumneavoastra daca puteti alapta in timpul tratamentului cu Remeron.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
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Remeron poate afecta atentia sau concentrarea. Fiti sigur ca abilitatile dumneavoastra nu sunt afectate
inainte de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.

Informatii importante privind unele componente ale Remeron

Remeron comprimate orodispersabile contine sfere de zahar, continand zahar. Dacd medicul
dumneavoastrd v-a atentionat c aveti intoleranta la unele categorii de glucide, va rugam sa-1 intrebati
inainte de a lua acest medicament. Remeron comprimate orodispersabile contine aspartam, o sursa de
fenilalanind. Poate fi daunator pentru persoanele cu fenilcetonurie.

3. CUM SA LUATI REMERON

Luati intotdeauna Remeron exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Trebuie sa discutati cu
medicul dumneavoastrd sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Cit sa luati

Doza uzuala de inceput este de 15 sau 30 mg zilnic. Medicul va poate sfatui sa cresteti treptat doza
dupa cateva zile pana la valoarea cea mai potrivita pentru dumneavoastra (intre 15 si 45 mg zilnic).
Aceasta doza este de obicei aceeasi pentru toate varstele. Totusi, daca sunteti varstnic sau aveti o
afectiune renald sau hepatica, medicul dumneavoastra poate adapta doza.

Cand sa luati Remeron

— Luati Remeron zilnic la aceeasi ora in fiecare zi.Cel mai bine este sa luati Remeron intr-o singura
doza Tnainte de a merge la culcare. Totusi medicul dumneavoastra va poate sugera sa impartiti doza de
Remeron — o parte din doza zilnica dimineata si cealalta parte inainte de a merge la culcare. Doza cea
mai mare trebuie luata seara inainte de culcare.

Luati comprimatele orodispersabile dupa cum urmeaza:

1. Nu sfaramati comprimatul orodispersabil
Pentru a preveni sfaramarea comprimatului orodispersabil nu apasati pe alveola comprimatului
(Figura A)

—
—

< gp-

2. Detasati o alveola
Fiecare blister contine 6 alveole, care sunt separate prin perforatii. Detasati o alveola de-a
lungul liniilor punctate (Figura 1).

W)
AR

3. indepﬁrtati folia protectoare
Indepartati cu grija folia protectoare, incepand din coltul indicat de ségeata (Figurile 2 si 3).

Figura A

Figura 1
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Figura 2

Figura 3

4. Scoateti comprimatul orodispersabil
Scoateti comprimatul orodispersabil cu mainile uscate si plasati-1 pe limba (Figura 4).

Figura 4
Comprimatul se va dezintegra rapid si poate fi Inghitit fara apa.

Cand va puteti astepta sa incepeti si va simtiti mai bine
De obicei Remeron va Incepe sa actioneze dupa una pana la doua saptimani iar dupa doua-patru
sdptdmani poate veti incepe sa va simtiti mai bine. De aceea este important ca n timpul primelor
saptdmani de tratament sa discutati cu medicul dumneavoastra despre efectele Remeron:

— dupi 2-4 saptamani de la inceperea administrarii Remeron, discutati cu medicul
dumneavoastra despre efectele pe care le-a avut tratamentului.
Daci incd nu va simtiti mai bine, medicul dumneavoastri va poate prescrie o dozi mai mare. In acest
caz, dupa inca 2-4 saptdmani discutati din nou cu medicul dumneavoastra.
De obicei va fi nevoie sa luati Remeron timp de 4-6 luni dupa ce simptomele de depresie au disparut.

Daca luati mai mult decét trebuie din Remeron

— Daca dumneavoastra sau altcineva a luat prea mult Remeron, chemati un medic imediat.

Cele mai probabile semne ale unei doze prea mari de Remeron (fara alte medicamente sau alcool
etilic) sunt somnolenti, dezorientare si cresterea frecventei cardiace.

Daca uitati sa luati Remeron

Daca luati doza Intr-o singura priza pe zi:

. Dacd ati uitat s luati doza de Remeron, nu luati doza uitata. Sariti peste ea. Luati doza
urmatoare la ora obisnuita.

Daca luati doza in doua prize pe zi:

o daca ati uitat doza de dimineata, luati-o Iimpreund cu doza de seara.
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o daca ati uitat doza de seara, nu o luati cu doza din dimineata urmatoare, sariti peste ea si
continuati cu dozele obisnuite de dimineata si seara.

o daca ati uitat ambele doze, nu trebuie sa luati dozele uitate. Sariti peste ambele doze si
continuati in ziua urmatoare cu dozele obisnuite de dimineata si seara.

Daca incetati si luati Remeron

— Opriti administrarea de Remeron doar dupa ce v-ati sfatuit cu medicul dumneavoastra.

Daca va opriti prea devreme, starea depresiva poate reveni. Odatad ce va simtiti mai bine, vorbiti cu
medicul dumneavoastrd. Medicul dumneavoastra va decide cand poate fi oprit tratamentul.

Nu opriti brusc administrarea de Remeron, chiar daca depresia dumneavoastra a trecut. Daca opriti
brusc administrarea de Remeron puteti sa va simtiti rau, ametit, agitat sau anxios si puteti avea dureri
de cap. Aceste simptome pot fi evitate printr-o oprire treptata a tratamentului. Medicul dumneavoastra
va va spune cum sa reduceti doza treptat.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest produs, adresati-va medicului
dumneavoastra sau farmacistului.

4. REACTII ADVERSE POSIBILE

Ca toate medicamentele, Remeron poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Anumite reactii adverse pot aparea mai des decét altele. Reactiile adverse posibile ale Remeron sunt
prezentate mai jos si pot fi impartite ca:

o Foarte frecvente: afecteaza mai mult de 1 utilizator din 10

° Frecvente: afecteaza intre 1 si 10 utilizatori din 100

. Mai putin frecvente: afecteaza Intre 1 si 10 utilizatori din 1000

° Rare: afecteaza intre 1 si 10 utilizatori din 10000
o Foarte rare: afecteaza mai putin de 1 utilizator din 10000
. Frecventa necunoscuta: nu se poate estima din datele disponibile

Foarte frecvente:

. cresterea poftei de mancare si crestere in greutate
o somnolenta sau moleseala

. durere de cap

. gura uscata

Frecvente:

letargie

ameteli

frison sau tremor

greatd

diaree

varsaturi

eritem sau eruptii cutanate (exantem)

durere in articulatii (artralgii) sau mugchi (mialgii)

durere de spate

senzatie de ameteald sau slabiciune la ridicare rapida in picioare (hipotensiune arteriala
ortostatica)

umflaturi (tipic la glezne sau picioare) determinate de retentia de lichid (edem)
oboseala

vise agitate

confuzie

anxietate

tulburari ale somnului
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Mai putin frecvente:
o va simtiti euforic sau surescitat (manie).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
o senzatii anormale la nivelul pielii, de exemplu arsura, intepatura, gadilat sau furnicaturi
(parestezie)
picioare nelinistite
lesin (sincopa)
senzatie de amorteala in gura (hipoestezie orald)
tensiune arteriald mica
cosmaruri
agitatie
halucinatii
nevoia de migcare

Rare:

. colorare in galben a ochilor sau pielii; aceasta poate sugera o tulburare a functiei hepatice (icter)
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

. spasme sau contractii musculare (mioclonie)

. nevoie imperioasa de misgcare

Frecventa necunoscuta

o semne de infectie precum febra brusca ridicata inexplicabila, dureri in gat, ulceratii la nivel
bucal (agranulocitoza).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
In cazuri rare Remeron poate determina tulburiri in producerea de celule sanguine (deprimarea
functiei maduvei osoase). Unele persoane devin mai putin rezistente la infectie deoarece
Remeron poate determina o reducere temporara a numarului de celule albe sanguine
(granulocitopenie). In cazuri rare Remeron poate determina de asemenea o reducere a numarului
de celule rosii si albe, precum si de plachete sanguine (anemie aplasticd), o reducere a numarului
de plachete sanguine (trombocitopenie) sau o crestere a numarului celulelor albe sanguine

(eozinofilie).
. Criza de epilepsie (convulsii).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
. o asociere de simptome cum ar fi febra inexplicabild, transpiratii, cresterea frecventei cardiace,

diaree, contractii musculare (necontrolabile), tremor, reflexe vii, neliniste, schimbari ale
dispozitiei si pierderea constientei. in cazuri foarte rare acestea pot fi semne ale sindromului
serotoninergic.
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

. ganduri de auto-vatamare sau sinucidere

— Adresati-va medicului dumneavoastra sau mergeti imediat la un spital.

senzatii anormale Tn gura (parestezie orala)

tumefactie in gurd (edem oral)

hiponatremie

secretie inadecvata a hormonului antidiuretic

Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionatd in acest prospect, va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.

5. CUM SE PASTREAZA REMERON

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.
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Nu utilizati Remeron dupa data de expirare inscrisa pe cutie si blister sau flacon. Data de expirare se
referd la ultima zi a lunii respective.

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate.

Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei menajere sau a reziduurilor menajere.

Intrebati farmacistul cum sa eliminati medicamentele care nu va mai sunt necesare. Aceste masuri vor
ajuta la protejarea mediului.

6. INFORMATII SUPLIMENTARE

Ce contine Remeron
- Substanta activa este mirtazapina.
Remeron 15 mg comprimate orodispersabile contine 15 mg mirtazapind per comprimat
orodispersabil.
Remeron 30 mg comprimate orodispersabile contine 30 mg mirtazapina per comprimat
orodispersabil.
Remeron 45 mg comprimate orodispersabile contine 45 mg mirtazapina per comprimat
orodispersabil.

- Celelalte componente sunt sfere de zahar, hipromeloza, povidona K30, stearat de magneziu,
copolimer metacrilat butilat bazic, aspartam (E951), acid citric anhidru, crospovidona (tip A ),
manitol (E421), celulozd microcristalind, aroma de portocala naturala si artificiala (Nr.
SN027512) si hidrogen carbonat de sodiu.

Cum arata Remeron si continutul ambalajului

Remeron sunt comprimate orodispersabile.

Remeron 15 mg comprimate orodispersabile sunt rotunde, albe, cu margini tesite, inscriptionate cu
codul ,,TZ/1” pe o fata.

Remeron 30 mg comprimate orodispersabile sunt rotunde, albe, cu margini tesite, inscriptionate cu
codul ,,TZ/2” pe o fata.

Remeron 45 mg comprimate orodispersabile sunt rotunde, albe, cu margini tesite, inscriptionate cu
codul ,,TZ/4” pe o fata.

Comprimatele orodispersabile sunt ambalate intr-un blister perforat pentru eliberarea unei unitati
dozate, rezistent la deschiderea de catre copii.

Pentru Remeron 15, 30 si 45 mg comprimate orodispersabile sunt disponibile urmatoarele marimi de
ambalaj: 6, 18, 30, 48, 90, 96 si 180 comprimate orodispersabile (este posibil ca nu toate marimile de
ambalaj sa fie comercializate).

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si producatorul

[Vezi Anexa | — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}

<{telefon}>

<{fax}>

<{e-mail }>

Acest medicament este autorizat in Statele Membre ale Spatiului Economic European sub
urmaétoarele denumiri comerciale:

[nu se aplica pentru art 30 referral]

Acest prospect a fost aprobat in .
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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
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1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate filmate
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate filmate
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate filmate

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare comprimat filmat Remeron 15 mg contine mirtazapind 15 mg.
Fiecare comprimat filmat Remeron 30 mg contine mirtazapina 30 mg.
Fiecare comprimat filmat Remeron 45 mg contine mirtazapind 45 mg.

Excipienti:

Fiecare comprimat filmat Remeron 15 mg contine lactoza 109 mg (sub forma de monohidrat).
Fiecare comprimat filmat Remeron 30 mg contine lactoza 217 mg (sub forma de monohidrat).
Fiecare comprimat filmat Remeron 45 mg contine lactoza 325 mg (sub forma de monohidrat).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Comprimat filmat.

Comprimat filmat a 15 mg:

Comprimat oval, biconvex, galben, cu linie mediana si inscriptionat cu ,,Organon” pe o fatd si un cod
pe cealalta fata (TZ/3).

Comprimatul poate fi divizat in doud parti egale.

Comprimat filmat a 30 mg:

Comprimat oval, biconvex, rosu-brun, cu linie mediana si inscriptionat cu ,,Organon” pe o fata si un
cod pe cealalta fata (TZ/5).

Comprimatul poate fi divizat in doua parti egale.

Comprimat filmat a 45 mg:

Comprimat oval, biconvex, alb, cu linie mediana si inscriptionat cu ,,Organon” pe o fatd si un cod pe
cealalta fata (TZ/7).

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul episoadelor de depresie majora.

4.2 Doze si mod de administrare

Adulti

Doza zilnica eficace este de obicei cuprinsa intre 15 si 45 mg; doza initiala este de 15 sau 30 mg.
Mirtazapina incepe sa-si exercite efectele in general dupa 1-2 sdptamani de tratament. Tratamentul cu
o doza adecvata trebuie sa produca un raspuns pozitiv in 2-4 sdptamani. La un raspuns insuficient,
doza poate fi crescuta pana la nivelul dozei maxime. Daca nu se obtine un raspuns dupa alte 2-4

sdptamani, tratamentul trebuie oprit.

Varstnici
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Doza recomandata este aceeasi ca pentru adulti. La pacientii varstnici o crestere a dozei trebuie facuta
sub o strictd supraveghere pentru a obtine un raspuns sigur si satisfacator.

Copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani
Remeron nu trebuie utilizat la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani (vezi pct. 4.4).

Insuficientd renala

Clearance-ul mirtazapinei poate fi redus la pacientii cu insuficientd renald moderatd pana la severa
(clearance-ul creatininei <40 ml/min). Acest lucru trebuie luat in considerare atunci cand se prescrie
Remeron la aceasta categorie de pacienti (vezi pct. 4.4).

Insuficienta hepatica

Clearance-ul mirtazapinei poate fi redus la pacientii cu insuficientd hepatica. Acest lucru trebuie luat
in considerare atunci cand se prescrie Remeron la aceasta categorie de pacienti, in special cu
insuficientd hepatica severa, deoarece pacientii cu insuficientd hepatica severa nu au fost investigati
(vezi pct. 4.4).

Mirtazapina are un timp de Injumatatire prin eliminare de 20-40 ore si de aceea Remeron este adecvat
pentru administrare o data pe zi. Este de preferat sa fie administrat intr-o singurad doza seara la culcare.
De asemenea, Remeron poate fi administrat in doua prize egale pe parcursul zilei, (o datd dimineata si
o data seara, doza mai mare trebuie luata seara).

Comprimatele trebuie administrate oral, cu lichid, si inghitite fara a fi mestecate.

Pacientii cu depresie trebuie tratati o perioada suficientd de timp, de cel putin 6 luni, pentru a fi sigur
ca nu mai prezintd simptome.

Se recomanda intreruperea gradata a tratamentului cu mirtazapind pentru a evita simptomele de
intrerupere (vezi pct. 4.4).

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.
Administrarea concomitenta de mirtazapina cu inhibitori de monoaminooxidaza (IMAO) (vezi pct.
4.5).

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Utilizarea la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani

Remeron nu trebuie utilizat In tratamentul copiilor si adolescentilor cu véarsta sub 18 ani.
Comportamente asociate cu suicidul (tentativa de suicid si ideatie suicidard) si ostilitate (predominant
agresiune, comportament opozitional si furie) au fost observate in studiile clinice mai frecvent printre
copiii si adolescentii tratati cu antidepresive comparativ cu cei tratati cu placebo. Daci, bazat pe
necesitate clinicd, este luata totusi decizia de tratament, pacientul trebuie sa fie atent monitorizat
pentru aparitia simptomelor suicidare. In plus, lipsesc datele de siguranti pe termen lung pentru copii
si adolescenti, in ceea ce priveste cresterea, maturizarea si dezvoltarea cognitiva si comportamentala.

Suicid/Ideatie suicidara sau agravare a starii clinice

Depresia se asociaza cu cresterea riscului de ideatie suicidara, auto-vatamare si suicid (evenimente
legate de suicid). Riscul se mentine pana la aparitia unor semne consistente de remisiune. Data fiind
posibilitatea ca situatia sd nu se amelioreze in primele saptdmani de tratament, pacientii trebuie
monitorizati indeaproape, pana la aparitia ameliorarii. Experienta clinica generald demonstreaza ca
riscul de suicid se poate accentua in primele faze ale recuperarii.

Este cunoscut faptul ca pacientii cu antecedente de evenimente legate de suicid sau cei cu manifestari
semnificative de ideatie suicidara anterior initierii tratamentului prezinta un risc mai accentuat de
ideatie suicidara sau tentativa de suicid, trebuind sa fie monitorizati cu atentie pe parcursul
tratamentului. Rezultatele unei meta-analize a studiilor clinice controlate placebo efectuate cu
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medicamente antidepresive la pacientii adulti au aratat existenta unui risc accentuat de comportament
suicidar 1n cazul medicamentelor antidepresive comparativ cu placebo la pacientii cu varsta sub 25 de
ani.

Terapia medicamentoasa a pacientilor, si mai ales a celor aflati in situatie de risc accentuat, trebuie sa
fie insotitd de supraveghere atentd, cu precadere in etapele incipiente ale tratamentului si dupa
modificarea dozelor. Pacientilor (si celor care ii ingrijesc) trebuie sa li se atraga atentia cu privire la
necesitatea monitorizarii oricarei agravari a starii clinice, a aparitiei oricarui comportament sau ideatii
cu tenta de suicid precum si la obligatia de solicitare a sfatului medicului imediat dupa aparitia unor
astfel de simptome.

Cu privire la posibilitatea de suicid, in special la inceputul tratamentului, pacientului trebuie sa i se
puna la dispozitie numai un numar redus de comprimate filmate Remeron.

Deprimarea functiei maduvei osoase

In timpul tratamentului cu Remeron a fost raportati deprimarea functiei maduvei osoase, manifestata
de obicei ca granulocitopenie sau agranulocitoza. Agranulocitoza reversibila a fost raportata rar in
studiile clinice cu Remeron. In perioada de dupa punerea pe piata a Remeron au fost raportate cazuri
foarte rare de agranulocitoza, majoritatea reversibile, dar n unele situatii letale. Aproape toate cazurile
letale au fost la pacientii cu varsta de peste 65 ani. Medicul trebuie sa fie atent la aparitia de simptome
precum febra, dureri in gat, stomatita sau alte semne de infectie; cdnd apar asemenea simptome,
tratamentul trebuie intrerupt si trebuie efectuatd hemoleucograma.

Icter
Tratamentul trebuie intrerupt daca apare icterul.

Situatii care necesita supraveghere
Stabilirea cu prudentd a dozelor, precum si monitorizarea atenta si regulatd este necesara la pacientii
cu:

- epilepsie si sindrom cerebral organic: Desi experienta clinica indica faptul ca in timpul
tratamentului cu mirtazapina convulsiile epileptice apar rar, similar altor antidepresive,
Remeron trebuie introdus cu atentie la pacientii cu antecedente de convulsii. Tratamentul
trebuie intrerupt la orice pacient la care apar convulsii, sau daca existd o crestere a frecventei
convulsiilor.

- insuficientd hepatica: Dupa o doza orala unicd de 15 ml mirtazapina, clearance-ul mirtazapinei a
fost scazut cu aproximativ 35 % la pacientii cu insuficientd hepatica usoara sau moderata,
comparat cu subiectii sanadtosi. Concentratia plasmaticd medie a mirtazapinei a fost crescuta cu
aproximativ 55 %.

- insuficientd renald: Dupa o doza orala unica de 15 ml mirtazapina, clearance-ul mirtazapinei s-a
redus cu aproximativ 30 % si respectiv 50 % la pacientii cu insuficienta renald moderata
(clearance-ul creatininei < 40 ml/min) si severa (clearance-ul creatininei < 10 ml/min),
comparativ cu subiectii sdnatosi. Concentratia plasmaticd medie a mirtazapinei a crescut cu
aproximativ 55 % si respectiv 115 %. Nu au fost observate diferente semnificative la pacientii
cu insuficientd renald ugoara (clearance-ul creatininei < 80 ml/min) comparativ cu grupul de
control.

- boli cardiace cum ar fi tulburarile de conducere, angina pectorala si infarctul miocardic recent,
cand trebuie luate masurile de precautie uzuale si medicamentele concomitente trebuiesc
administrate atent.

- tensiune arteriald scazuta

- diabet zaharat: La pacientii cu diabet zaharat antidepresivele pot altera controlul glicemiei.
Poate fi necesara ajustarea dozelor de insulina si/sau a antidiabeticelor orale §i se recomanta o
monitorizare atenta.

Similar altor antidepresive, trebuie luate In considerare urméatoarele:

- Agravarea simptomelor psihotice poate aparea cand antidepresivele sunt administrate la
pacientii cu schizofrenie sau alte tulburari psihotice; pot fi intensificate gandurile paranoide.
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- Cand este tratatd faza depresiva a tulburérii bipolare, aceasta poate trece in faza maniacala.
Pacientii cu antecedente de manie/hipomanie trebuie atent monitorizati. Mirtazapina trebuie
intrerupta la orice pacient care intrd in faza maniacala.

- Desi Remeron nu determind dependenta, experienta dupd punerea pe piata araté ca intreruperea
brusca a tratamentului dupa administrarea de lunga duratd poate conduce uneori la simptome de
intrerupere. Majoritatea reactiilor de intrerupere sunt usoare si autolimitate. Printre diversele
simptome de intrerupere raportate, cele mai frecvent raportate sunt ameteli, agitatie, anxietate,
cefalee si greata. Desi acestea au fost raportate ca simptome de intrerupere, se poate considera
ca aceste simptome pot fi legate de boala subiacenta. Asa cum este prezentat la pct. 4.2, se
recomanda intreruperea gradata a tratamentului cu mirtazapina.

- Trebuie avut grija la pacientii cu tulburari de mictiune precum hipertrofia de prostata si la
pacientii cu glaucom acut cu unghi Ingust si presiune intraoculard crescuté (desi nu sunt de
asteptat probleme deoarece Remeron poseda doar o foarte slaba activitate anticolinergica).

- Acatizia/nelinistea psihomotorie: utilizarea antidepresivelor s-a asociat cu aparitia acatiziei,
caracterizata printr-o stare de neliniste perceputa subiectiv ca neplacuta sau care produce
suferinta si prin nevoia de migcare Insotitd adesea de incapacitatea de a sta linistit asezat sau in
picioare. Aceasta este cel mai probabil s& apara in primele saptamani de tratament. La pacientii
care dezvolta aceste simptome, cresterea dozei poate fi nociva.

Hiponatremia

- Hiponatremia, probabil datoritd unei secretii inadecvate a hormonului antidiuretic ( SIADH ), a
fost raportata foarte rar in asociere cu utilizarea de mirtazapina. Este necesara prudenta la
pacientii cu risc, cum ar fi pacientii varstnici sau pacienti tratati concomitent cu medicamnte
cunoscute ca determind hiponatremie.

Sindrom serotoninergic

Interactiunea cu substantele cu actiune serotoninergica: sindromul serotoninergic poate aparea cand
inhibitorii selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS) sunt utilizati concomitent cu alte substante cu
actiune serotoninergica (vezi pct. 4.5). Simptome ale sindromului serotoninergic pot fi hipertermie,
rigiditate, mioclonii, instabilitate vegetativa cu posibile fluctuatii rapide ale parametrilor vitali,
schimbari ale statusului mintal care includ confuzie, iritabilitate si agitatie extrema progresand catre
delir si coma. Din experienta dupa punerea pe piata se pare ca sindromul serotoninergic apare foarte
rar la pacientii tratati cu Remeron in monoterapie (vezi pct. 4.8).

Pacienti véarstnici

Pacientii varstnici sunt adesea mai sensibili, In special in ceea ce priveste reactiile adverse ale
antidepresivelor. In timpul cercetirii clinice cu Remeron, reactiile adverse nu au fost raportate mai
frecvent la pacientii varstnici decét la celelalte grupe de varsta.

Lactoza

Acest medicament contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza,
deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest
medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Interactiuni farmacodinamice

- Mirtazapina nu trebuie administratd concomitent cu inhibitori MAO sau timp de doud saptamani
dupa intreruperea terapiei cu inhibitori MAO. Invers, trebuie sa treacd aproximativ doua
saptamani inainte ca pacientii tratati cu mirtazapina sa poata incepe tratamentul cu inhibitori de
MAO (vezi pct. 4.3).

- In plus, asemanitor cu ISRS, administrarea concomitenti cu alte substante serotoninergice (L-
triptofan, triptani, tramadol, linezolid, ISRS, venlafaxina, litiu si preparate care contin
sunatoare — Hypericum perforatum) poate conduce la aparitia de efecte asociate serotoninei
(sindromul serotoninergic: vezi pct. 4.4) . Se recomanda prudenta si este necesara o
monitorizare clinicd mai atenta cand aceste substante sunt prescrise impreuna cu mirtazapina.
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- Mirtazapina poate amplifica proprietatile sedative ale benzodiazepinelor si ale altor sedative (in
special majoritatea antipsihoticelor, antagonisti antihistaminici H1, opiacee). Trebuie avuta o
atentie sporitd cand sunt prescrise astfel de medicamente impreuna cu mirtazapina.

- Mirtazapina poate amplifica efectul alcoolului etilic de deprimare a SNC. Prin urmare pacientii
trebuie sfatuiti sa evite bauturile alcoolice in timpul tratamentului cu mirtazapina.

- Mirtazapina la doze de 30 mg o datd pe zi determind cresteri mici dar semnificative statistic ale
raportului normalizat international (INR) la subiectii tratati cu warfarina. Deoarece la doze mai
mari de mirtazapind nu poate fi exclus un efect mai pronuntat, este recomandatd monitorizarea
INR-ului 1n cazul tratamentului concomitent al warfarinei cu mirtazapina.

Interactiuni farmacocinetice

- Carbamazepina si fenitoina, inductori ai CYP3 A4, cresc clearance-ul mirtazapinei de aproape
douad ori, ceea ce conduce la o scadere de 60 % si respectiv 45 % a concentratiilor medii
plasmatice ale mirtazapinei. Cand este adaugata la terapia cu mirtazapina carbamazepina sau alt
inductor al metabolizarii hepatice (cum ar fi rifampicina), poate fi necesara cresterea dozei de
mirtazapind. Daca este intrerupt tratamentul cu astfel de medicamente, poate fi necesara
reducerea dozei de mirtazapina.

- Administrarea concomitenta a ketoconazolului, inhibitor puternic al CYP3A4, creste
concentratia plasmatica maxima si ASC de mirtazapina cu aproximativ 40 % si respectiv 50 %.

- Cand se administreaza cimetidina (inhibitor slab al CYP1A2, CYP2D6 si CYP3A4 ) impreuna
cu mirtazapina, concentratia plasmatica medie de mitazapina poate creste cu mai mult de 50 %.
Este necesara prudenta si doza poate necesita reducere cand se administreaza concomitent
mirtazapina cu inhibitori puternici de CYP3 A4, inhibitori de proteaza HIV, antifungice azolice,
eritromicind, cimetidind sau nafazodona.

- Studiile de interactiune nu au aratat nici un efect farmacocinetic relevant in tratamentul
concomitent cu mirtazapina si paroxetind, amitriptilina, risperidona sau litiu.

4.6  Sarcina si alaptarea

Datele limitate ale utilizarii mirtazapinei la femeile gravide nu au indicat un risc crescut pentru
malformatii congenitale. Studiile la animale nu au ardtat nici un efect teratogen cu relevanta clinica,
totusi s-a observat toxicitate asupra dezvoltarii (vezi pct. 5.3). Medicamentul nu va fi prescris decat cu
prudenta la femeia gravida. Daca se utilizeazd Remeron pana, sau cu scurt timp Tnaintea nasterii, se
recomanda monitorizarea postnatald a nou-nascutului pentru a detecta efectele posibile ale intreruperii.
Studiile la animale si datele limitate disponibile la om au aratat ca mirtazapina se excreta in laptele
matern In cantitati foarte mici. Decizia de a continua/intrerupe aldptarea sau de a continua/intrerupe
terapia cu Remeron trebuie sa fie luata tinand cont de beneficiile aldptarii la san pentru copil si de
beneficiile terapiei cu Remeron pentru femeie.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Remeron are influentd mica sau moderata asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi
utilaje. Remeron poate afecta concentrarea si atentia (in special in faza initiala a tratamentului).
Pacientii trebuie sa evite activitatile potential periculoase, care necesitd atentie si o buna concentrare,
cum ar fi conducerea vehiculelor sau folosirea de utilaje, oricand sunt afectati.

4.8 Reactii adverse

Pacientii depresivi prezinta o serie de simptome care sunt asociate cu boala insasi. De aceea, uneori
este dificil de spus care dintre simptome sunt rezultatul bolii si care sunt datorita tratamentului cu
Remeron.

Reactiile adverse cel mai frecvent raportate, care apar la mai mult de 5 % dintre pacientii tratati cu

Remeron in studii clinice randomizate controlate placebo (vezi mai jos) sunt somnolenta, sedare,
xerostomie, cresterea greutdtii, cresterea apetitului alimentar, ameteli si astenie.
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Toate studiile clinice randomizate controlat placebo la pacienti (incluzand si alte indicatii decat

tulburarea depresiva majora), au fost evaluate pentru reactiile adverse ale Remeron. Meta-analiza a
evaluat 20 de studii, cu o durata planificata a tratamentului de pana la 12 saptamani, cu 1501 de
pacienti (134 de persoane ani) primind doze de mirtazapina de pana la 60 mg si 850 de pacienti (79
persoane ani) primind placebo. Fazele de extensie ale acestor studii au fost excluse pentru a mentine
compatibilitatea cu tratamentul placebo.

Tabelul 1 arata incidenta pe categorii a reactiilor adverse care au aparut in studiile clinice semnificativ
statistic mai frecvent in timpul tratamentului cu Remeron fatad de tratamentul cu placebo, la care s-au
adaugat reactiile adverse raportate spontan. Frecventele reactiilor adverse raportate spontan se bazeaza
pe rata de raportare a respectivelor evenimente in studiile clinice. Frecventele reactiilor adverse
raportate spontan fara corespondent in studiile clinice randomizate controlate placebo la pacienti au
fost clasificate ca avand ,,frecventa necunoscuta”.

Tabel 1. Reactii adverse ale Remeron

tesutului conjunctiy

= Dorsalgie'

Aparate, sisteme si | Foarte frecvente | Frecvente (>1/100 | Mai putin frecvente | Rare (>1/10000si | Cu frecventa
organe (=1/10) si <1/10) (=1/1000 si <1/100) <1/1000) necunoscuta
Investigatii = Greutate
diagnostice crescuti’
Tulburari = Deprimarea
hematologice si functiei
limfatice maduvei
0so0ase
(granuloci
topenie,
agranuloci
toza, anemie
aplastica,
trombocitopen
ie)
= Eozinofilie
Tulburari ale = Somnolenta™ = Letargic' * Parestezic’ = Mioclonie = Convulsii
sistemului nervos = Sedare' = Ameteli = Picioare nelinistite = Sindrom
= Cefalee’ = Tremor = Sincopd serotoninergic
= Parestezie
orald
Tulburari gastro- = Xerostomie = Greata = Hipoestezie orala = Edeme la
intestinale = Diaree’ nivelul gurii
® Virsituri®
Afectiuni cutanate = Exantem’
si ale tesutului
subcutanat
Tulburdri musculo- = Artralgie
scheletice i ale = Mialgie

* Insomnie™’

= Halucinatii

= Nelinigte
psihomototie (
inclusiv acatizie,

Tulburari = Cresterea Hiponatremie
metabolice si de apetitului
nutritie alimentar'
Tulburari vasculare = Hipotensiune = Hipotensiune
arteriala arteriala’
ortostatica
Tulburari generale = Edem periferic'
si la nivelul locului = Astenie
de administrare
Tulburari = Cresterea
hepatobiliare activitatii
transaminazelor
serice
Tulburari psihice ® Vise neobisnuite | = Cosmaruri> = = [deatie
= Confuzie = Manie suicidara®
= Anxietate™ = Agitatie® = Comporta

ment suicidar®
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hiperchinezie)
Tulburari = Secretie
endocrine inadecvata de
hormon
antidiuretic

1 in studiile clinice aceste evenimente au apirut statistic semnificativ mai frecvent in timpul tratamentului cu Remeron
fata de placebo.

2 In studiile clinice aceste evenimente au aparut mai frecvent in timpul tratamentului cu placebo fati de Remeron, totusi
fara a avea semnificatie statistica.

3 In studiile clinice aceste evenimente au aparut statistic semnificativ mai frecvent in timpul tratamentului cu placebo
fatd de Remeron.

4 N.B. reducerea dozei in general nu conduce la reducerea somnolentei/sedarii dar poate compromite eficacitatea
antidepresiva.

5 In timpul tratamentului cu antidepresive in general, pot sa apard sau si se agraveze anxietatea si insomnia (care pot fi
simptome ale depresiei). A fost raportata aparitia sau agravarea anxietatii si insomniei in timpul tratamentului cu
mirtazapina.

6 Au fost raportate cazuri de ideatie suicidard si comportament suicidar in timpul terapiei cu mirtazapind sau imediat
dupa Intreruperea tratamentului (vezi pct. 4.4).

In investigatiile diagnostice din studiile clinice a fost observata o crestere temporara a transaminazelor
si gamaglutamiltransferazelor (totusi reactiile adverse asociate nu au fost raportate statistic
semnificativ mai frecvent decét cu placebo).

4.9 Supradozaj

Experienta de pand acum 1n ceea ce priveste supradozajul cu Remeron in monoterapie indica faptul ca
simptomele sunt de obicei usoare. Deprimarea sistemului nervos central cu dezorientare si sedare
prelungita a fost raportatd, impreund cu tahicardie si hiper- sau hipotensiune arteriala ugoara. Totusi
exista posibilitatea unor evolutii mai grave (inclusiv decese) la doze mult mai mari decat doza
terapeutica, in special In cazul unui supradozaj cu mai multe substante.

Cazurile de supradozaj trebuie sd primeasca tratament adecvat simptomatic si terapie de sustinere a
functiilor vitale. Carbunele activat sau lavajul gastric trebuie de asemenea luate in consideratie.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: alte antidepresive, codul ATC: NO6AX11

Mirtazapina este un antagonist-a, presinaptic cu actiune centrala, care mareste neurotransmisia
serotoninergica si noradrenergica centrald. Cresterea neurotransmisiei serotoninergice este mediata
specific prin receptorii 5-HT;, deoarece receptorii 5-HT, si 5-HT; sunt blocati de mirtazapina. Se
presupune cd ambii enantiomeri ai mirtazapinei contribuie la activitatea antidepresiva, enantiomerul
S(+) prin blocarea receptorilor o, si 5-HT, si enantiomerul R(-) prin blocarea receptorilor 5-HTs.
Activitatea antagonistd a mirtazapinei fatd de receptorii histaminici H; este asociata cu proprietitile
sedative. Practic nu are activitate anticolinergica si la doze terapeutice nu are practic efect asupra
aparatului cardiovascular.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Dupa administrarea orald de Remeron, substanta activa mirtazapina este rapid si bine absorbita
(biodisponibilitatea = 50 %) atingdnd concentratia plasmaticd maxima dupd aproximativ doua ore.
Legarea mirtazapinei de proteinele plasmatice este de aproximativ 85 %. Timpul mediu de
injumatatire plasmatica prin eliminare este de 20-40 de ore; timpi de injumatatire mai mari de pana la
65 de ore au fost inregistrati ocazional, iar timpi de Injumatatire mai mici au fost observati la barbatii
tineri. Timpul de injumatatire plasmatica prin eliminare este suficient pentru a justifica administrarea
dozei o data pe zi. Starea de echilibru este atinsa in 3-4 zile, dupa care nu mai exista acumulare.
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Mirtazapina prezintd o farmacocinetica liniara in limita dozelor recomandate. Ingestia de alimente nu
are efect asupra farmacocineticii mirtazapinei.

Mirtazapina este metabolizata extensiv si eliminata pe cale urinara si prin fecale in cateva zile. Caile
principale de biotransformare sunt demetilarea si oxidarea, urmate de conjugare. Datele in vitro
utilizdnd microzomi hepatici umani indica faptul cd enzimele CYP2D6 si CYP1A2 ale citocromului
P450 sunt implicate n formarea metabolitului 8-hidroxi al mirtazapinei, in timp ce CYP3A4 este
considerata a fi responsabild pentru formarea metabolitilor N-dimetil si N-oxid. Metabolitul dimetil
este activ farmacologic si pare a avea acelasi profil farmacocinetic cu compusul de baza.
Clearance-ul mirtazapinei poate scadea ca rezultat al insuficientei renale sau hepatice.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice nu au evidentiat nici un risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate, carcinogenitatea sau
genotoxicitatea.

In studiile privind toxicitatea asupra functiei de reproducere la sobolan si iepure nu s-au observat
efecte teratogene. La o expunere sistemica de doud ori mai mare decat expunerea umana terapeutica
maxima, a existat o crestere a pierderii post-implantare, scaderea greutatii la nastere a puilor si
reducerea supravietuirii puilor in primele trei zile de lactatie la sobolan.

Mirtazapina nu a avut efecte genotoxice intr-o serie de teste pentru mutatii genetice, pentru distrugeri
ADN si cromozomiale. Tumorile glandei tiroide observate in studiile de carcinogenitate la sobolan si
neoplasmele hepatocelulare observat in studiile de carcinogenitate la soarece, sunt considerate a fi
raspunsuri specifice speciei, non-genotoxice, asociate cu tratamentul de lunga durata cu doze mari de
inductori enzimatici hepatici.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Nucleu:

amidon de porumb

hidroxipropilceluloza

stearat de magneziu

dioxid de siliciu coloidal anhidru

lactoza monohidrat

hipromeloza

Macrogol 8000

dioxid de titan (E171)

oxid galben de fer (E172) (numai la comprimatele filmate de 15 si 30°mg)
oxid rosu de fer (E 172) (numai la comprimatele filmate de 30°mg)

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A nu se pastra la temperaturi peste 30 °C.
A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate
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6.5 Natura si continutul ambalajului

Remeron 15; 30 si 45 mg comprimate filmate este ambalat in blistere alcatuite din o folie de PVC opac
si o folie din aluminiu acoperitd cu un strat pentru sigilare la cald pe fata in contact cu comprimatele.
Sunt disponibile blistere cu 7 §i 10 comprimate filmate.

Remeron 15, 30 si 45 mg comprimate filmate este disponibil de asemenea in flacoane din PEID cu
capac din PEJD prevazut cu sigiliu.

Flacoane contindnd 250 comprimate filmate.

Pentru comprimatele filmate de 15 mg in blistere sunt disponibile urmatoarele marimi de ambalaj: 30
(3x10), 60 (6x10), 90 (9x10) si 100 (10x10) comprimate filmate; 14 (2x7), 28 (4x7), 56 (8x7) si 70
(10x7) comprimate filmate.

Pentru comprimatele filmate de 30 mg in blistere sunt disponibile urmatoarele marimi de ambalaj: 10
(1x10), 20 (2x10), 30 (3x10), 50 (5x 10), 60 ( 6x 10), 90 ( 9x 10 ), 100 (10x10), 200 ( 20 x 10) si 500 (
50 x 10 ) comprimate filmate; 14 (2x7), 28 (4x7), 56 (8x7) si 70 (10x7) comprimate filmate

Pentru comprimatele filmate de 45 mg in blistere sunt disponibile urmatoarele marimi de ambalaj: 10
(1x10), 20 (2 x10), 30 (3x10), 50 ( 5x 10 ), 100 (10x10), 200 ( 20x 10 ) si 500 ( 50 x 10 ) comprimate
filmate; 14 (2x7), 28 (4x7), 56 (8x7) si 70 (10x7) comprimate filmate.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj s fie comercializate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Fara cerinte speciale.

7. DETIN;&TORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIA'IA
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail}>

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIAIA

[A se completa la nivel national]

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

[A se completa la nivel national]

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

[A se completa la nivel national]
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ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie, 15 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

1 comprimat filmat contine mirtazapinad 15 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Lactoza monohidrat

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat filmat

30 comprimate filmate
60 comprimate filmate
90 comprimate filmate
100 comprimate filmate

14 comprimate filmate
28 comprimate filmate
56 comprimate filmate
70 comprimate filmate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

PASTRAT LA iNDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE

A nu se lasa la Indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A nu se pistra la temperaturi peste 30 °C.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail}>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 15
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Flacon, 15 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

1 comprimat filmat comprimat contine mirtazapind 15 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Lactoza monohidrat

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimate filmate

250 comprimate filmate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8.  DATA DE EXPIRARE |

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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A nu se pistra la temperaturi peste 30 °C.
A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail }>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

‘ 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 15
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

Blister, 15 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

‘ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Serie

5. ALTE INFORMATII
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie, 30 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

1 comprimat contine mirtazapina 30 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Lactoza monohidrat

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat filmat

10 comprimate filmate
20 comprimate filmate
30 comprimate filmate
50 comprimate filmate
60 comprimate filmate
90 comprimate filmate
100 comprimate filmate
200 comprimate filmate
500 comprimate filmate

14 comprimate
28 comprimate
56 comprimate
70 comprimate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR
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A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

| 8.  DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A nu se pistra la temperaturi peste 30 °C.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail}>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 30
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Flacon, 30 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

1 comprimat filmat contine mirtazapind 30 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Lactoza monohidrat

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat filmat

250 comprimate filmate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8.  DATA DE EXPIRARE |

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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A nu se pistra la temperaturi peste 30 °C.
A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail }>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

‘ 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 30
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

Blister, 30 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

‘ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Serie

5. ALTE INFORMATII
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie, 45 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

1 comprimat filmat contine mirtazapind 45 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Lactoza monohidrat

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat filmat

10 comprimate filmate
20 comprimate filmate
30 comprimate filmate
50 comprimate filmate
100 comprimate filmate
200 comprimate filmate
500 comprimate filmate

14 comprimate
28 comprimate
56 comprimate
70 comprimate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Admionistrare orala.

PASTRAT LA iNDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE

A nu se lasa la Indemana si vederea copiilor.
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7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A nu se pastra la temperaturi peste 30 °C.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DEIINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>

<{e-mail }>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national ]

13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national ]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 45
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Flacon, 45 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

1 comprimat filmat contine mirtazapind 45 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Lactoza monohidrat

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Comprimat filmat

250 comprimate filmate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8.  DATA DE EXPIRARE |

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

81



A nu se pistra la temperaturi peste 30 °C.
A se pastra In ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail }>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

‘ 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron 45
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

Blister, 45 mg

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate filmate
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

‘ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Serie

5. ALTE INFORMATII
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PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg comprimate filmate
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 30 mg comprimate filmate
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 45 mg comprimate filmate

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]
Mirtazapina

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe s luati acest medicament.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-l recititi.

- Daca aveti orice Intrebari suplimentare, adresati-vd medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra.

- Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionata in acest prospect, va rugdm sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau
farmacistului.

>

n acest prospect gasiti:

Ce este Remeron si pentru ce se utilizeaza
Inainte sa luati Remeron

Cum sa luati Remeron

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Remeron

Informatii suplimentare

A e

1. CE ESTE REMERON SI PENTRU CE SE UTILIZEAZA

Remeron face parte dintr-un grup de medicamente numite antidepresive.
Remeron este utilizat pentru tratamentul depresiei.

2. INAINTE SA LUATI REMERON

Nu luati Remeron

- daca sunteti alergic (hipersensibil) la mirtazapind sau la oricare dintre celelalte componente ale
Remeron. Daci este asa, trebuie s discutati cu medicul dumneavoastra cét de repede posibil
inainte de a lua Remeron.

- daca luati sau ati luat de curand (in ultimele doua saptimani) medicamente numite inhibitori de
monoaminooxidaza (IMAO).

Aveti grija deosebita cind utilizati Remeron

Utilizarea la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani

Remeron nu trebuie utilizat in mod normal la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani. De asemenea
trebuie sa stiti ca pacientii cu varsta sub 18 ani au un risc crescut de a prezenta reactii adverse precum
tendinte de sinucidere, ganduri de sinucidere si ostilitate (predominant agresiune, comportament
opozitional si furie), atunci cand folosesc aceasta clasa de medicamente. In ciuda acestor lucruri,
medicul dumneavoastra poate prescrie Remeron si pacientilor cu varsta sub 18 ani, pentru cd decide ca
aceasta este cea mai bund optiune pentru acestia. Daca medicul dumneavoastra a prescris Remeron
pentru un pacient cu varsta sub 18 ani si doriti sa discutati acest lucru, va rugam sa vé intoarceti la
medicul dumneavoastra. Trebuie sa va informati medicul dacé oricare din simptomele enumerate mai
sus au aparut sau s-au agravat atunci cand pacientii cu varsta sub 18 ani iau Remeron. De asemenea,
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siguranta pe termen lung 1n ceea ce priveste cresterea, maturizarea si dezvoltarea cognitiva si
comportamentald la aceasta grupa de varsta nu a fost incd demonstrata in cazul Remeron.

Ganduri de sinucidere si agravarea stirii dvs. de depresie

Depresia de care suferiti va poate provoca uneori idei de auto-vatamare sau sinucidere. Acestea se pot
accentua la inceperea tratamentului cu medicamente antidepresive, deoarece actiunea tuturor acestor
medicamente se produce in timp, de obicei n aproximativ doud saptamani si cateodata si mai mult.
Sunteti mai Inclinat spre astfel de idei:

- Daca ati avut anterior ganduri de sinucidere sau auto-vatamare.

- Daca sunteti de varstd adultad tanara. Informatia rezultatd din studiile clinice aratd existenta
unui risc crescut de comportament suicidar la adultii in varsta de mai putin de 25 de ani, care
sufera de o afectiune psihica si au urmat un tratament cu un antidepresiv.

In cazul in care aveti ganduri de auto-vitimare sau sinucidere, indiferent de moment, contactati-va
imediat medicul sau adresati-va fara intarziere unui spital.

Poate fi util sd va adresati unei rude sau unui prieten apropiat, caruia sa-i spuneti ca va simtiti
deprimat si pe care si-l rugati si citeasci acest prospect. In acelasi timp, puteti ruga persoana
respectiva sa va spund dacd nu considera ca starea dvs. de depresie sau anxietate s-a agravat sau dacd o
ingrijoreaza vreo modificare aparuta in comportamentul dvs.

De asemenea aveti grija deosebitd cu Remeron
o daca aveti sau ati avut vreodata una din urmatoarele afectiuni.

— Spuneti medicului dumneavoastra despre aceste afectiuni inainte de a lua Remeron daca nu

ati spus pand acum.

— convulsii (epilepsie). Daca apar convulsii sau convulsiile dumneavoastra apar mai frecvent,
opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra;

— boli hepatice, inclusiv icter. Daca apare icterul, opriti administrarea de Remeron si adresati-
va imediat medicului dumneavoastrai;

— boli renale;

— boli cardiace sau tensiune arteriala scazuta;

— schizofrenie. Daca simptomele psihotice, precum idei paranoice, devin mai frecvente sau mai
severe, contactati-va medicul imediat;

— psihoza maniaco-depresiva (perioade alternative de exaltare/hiperactivitate §i comportament
depresiv). Daca Incepeti sa va simtiti euforic sau surescitat, opriti administrarea de Remeron si
adresati-va imediat medicului dumneavoastra;

— diabet zaharat (poate fi necesard ajustarea dozei de insulina sau altor medicamente
antidiabetice);

— boli oculare, precum cresterea presiunii intraoculare (glaucom);

— dificultati de urinare, ce pot fi provocate de o marire a prostatei;

o daca apar semne de infectie precum febra ridicatd inexplicabild, dureri in gat, ulceratii la nivel
bucal.

— Opriti administrarea de Remeron si adresati-vd imediat medicului dumneavoastrd pentru o

analizi a sangelui. In cazuri rare aceste simptome pot fi semnul unor tulburiri ale productiei de

celule sanguine in maduva osoasa. Desi sunt rare, aceste simptome apar in general dupa 4-6

saptamani de tratament.

o daca sunteti o persoand in varsta. Puteti fi mai sensibil la reactiile adverse ale antidepresivelor.

Folosirea altor medicamente

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastrd sau farmacistului daca luati (sau intentionati sa luati)

orice alte medicamente din lista urmatoare.

De asemenea va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat

recent orice alte medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Nu luati Remeron in asociere cu:

. inhibitori de monoaminooxidaza (inhibitori MAO). De asemenea nu luati Remeron timp de
doud saptamani de la incetarea tratamentului cu inhibitori MAO. La fel, daca opriti utilizarea
Remeron, nu luati inhibitori MAO in timpul urmatoarelor doud saptamani.
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Exemple de inhibitori MAO sunt moclobemida, tranilcipromind (ambele sunt antidepresive) si
selegilina (utilizata pentru boala Parkinson).

Aveti grija cand utilizati Remeron impreuna cu:

. antidepresive precum ISRS, venlafaxina si L-triptofan sau triptani, (utilizati In tratamentul
migrenei), tramadol (un analgezic), linezolid (un antibiotic), litiu (utilizat in tratamentul unor
tulburéri psihice) si preparate care contin sunitoare — Hypericum perforatum (un remediu
din plante pentru depresie). In cazuri foarte rare, Remeron singur sau Remeron administrat
concomitent cu aceste medicamente poate conduce la asa numitul sindrom serotoninergic.
Unele simptome ale acestui sindrom sunt: febra inexplicabila, transpiratie, cresterea frecventei
cardiace, diaree, contractii musculare (necontrolabile), tremor, reflexe vii, neliniste, schimbari
ale dispozitiei si stare de inconstientd. Daca apare o asociere a acestor simptome, vorbiti imediat
cu medicul dumneavoastra.

. antidepresivul nefazodoni. Acesta poate creste concentratia Remeron in sange. Informati-va
medicul daca utilizati acest medicament. Poate fi necesara reducerea dozei de Remeron sau, la
incetarea utilizarii nefazodonei, cresterea din nou a dozei de Remeron.

. medicamente pentru tratarea anxietatii sau insomniei precum benzodiazepine;
medicamente pentru tratarea schizofreniei precum olanzapina;
medicamente tratarea alergiilor precum cetirizina;
medicamente tratarea durerilor severe precum morfina.

Administrat concomitent cu aceste medicamente Remeron poate accentua somnolenta provocata
de acestea.

. medicamente pentru tratarea infectiilor: medicamente pentru infectii bacteriene (precum
eritromicina), medicamente pentru infectii fungice (cum ar fi ketoconazolul) si medicamente
pentru HIV-SIDA (precum inhibitori de proteaze HIV).

Aceste medicamente 1n asociere cu Remeron pot creste concentratia Remeron n sange.
Informati-va medicul daca utilizati aceste medicamente. Poate fi necesara reducerea dozei de
Remeron, sau cand tratamentul cu aceste medicamente este oprit, cresterea din nou a dozei de
Remeron.

. medicamente pentru tratarea epilepsiei precum carbamazepina si fenitoina;
medicamente pentru tratarea tuberculozei precum rifampicina.

Aceste medicamente in asociere cu Remeron pot scadea concentratia Remeron in sange.
Informati-va medicul daca utilizati aceste medicamente. Poate fi necesara cresterea dozei de
Remeron, sau cand tratamentul cu aceste medicamente este oprit, reducerea din nou a dozei de
Remeron.

o medicamente pentru prevenirea formarii cheagurilor de singe precum warfarina.
Remeron poate creste efectul warfarinei asupra sangelui. In cazul administrarii concomitente
este recomandat ca medicul dumneavoastra sa va monitorizeze sangele cu atentie.

Folosirea Remeron cu alimente si bauturi

Este posibil sa deveniti somnolent daca consumati bauturi alcoolice in timpul tratamentului cu
Remeron.

Sunteti sfatuit sd nu consumati nici un fel de bautura alcoolica.

Puteti lua Remeron cu sau fara mancare.

Sarcina si alaptarea

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua orice
medicament. Experienta limitata cu administrarea de Remeron in timpul sarcinii nu indica risc crescut.
Totusi, este necesara precautie cand se utilizeaza in timpul sarcinii.

Daca utilizati Remeron si ramaneti gravida sau intentionati sd raméneti gravida, cereti sfatul medicului
dumneavoastra daca puteti continua tratamentul cu Remeron. Daca utilizati Remeron pana in
momentul sau cu scurt timp inaintea nasterii, copilul dumneavoastra trebuie monitorizat pentru
posibile reactii adverse.

Intrebati medicul dumneavoastra daca puteti alapta in timpul tratamentului cu Remeron.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
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Remeron poate afecta atentia sau concentrarea. Fiti sigur ca abilitatile dumneavoastra nu sunt afectate
inainte de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.

Informatii importante privind unele componente ale Remeron
Remeron comprimate filmate contine lactoza. Daca medicul dumneavoastrd v-a atentionat ca aveti
intoleranta la unele categorii de glucide, va rugam sa-1 intrebati Tnainte de a lua acest medicament.

3. CUM SA LUATI REMERON

Luati intotdeauna Remeron exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Trebuie sa discutati cu
medicul dumneavoastrd sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Cat sa luati

Doza uzuala de inceput este de 15 sau 30 mg zilnic. Medicul va poate sfatui sa cresteti treptat doza
dupa cateva zile pana la valoarea cea mai potrivita pentru dumneavoastra (intre 15 si 45 mg zilnic).
Aceasta doza este de obicei aceeasi pentru toate varstele. Totusi, daca sunteti varstnic sau aveti o
afectiune renald sau hepatica, medicul dumneavoastra poate adapta doza.

Cind sa luati Remeron

— Luati Remeron zilnic la aceeasi ora in fiecare zi.Cel mai bine este sé luati Remeron intr-o singura
doza 1nainte de a merge la culcare. Totusi medicul dumneavoastrad va poate sugera sa Impartiti doza de
Remeron — o parte din doza zilnica dimineata si cealalta parte inainte de a merge la culcare. Doza cea
mai mare trebuie luati inainte de culcare. Luati comprimatele oral. Inghititi farad a mesteca doza de
Remeron prescrisd, cu putina apa sau suc daca este necesar.

Cand va puteti astepta sa incepeti sa va simtiti mai bine
De obicei Remeron va incepe sa actioneze dupa una pana la doua saptamani iar dupa doud-patru
sdptamani poate veti incepe sa va simtiti mai bine. De aceea este important ca In timpul primelor
saptdmani de tratament sd discutati cu medicul dumneavoastra despre efectele Remeron:

— dupa 2-4 saptamani de la inceperea administrarii Remeron, discutati cu medicul
dumneavoastra despre efectele pe care le-a avut tratamentului.
Daci incd nu va simtiti mai bine, medicul dumneavoastri va poate prescrie o dozi mai mare. In acest
caz, dupa inca 2-4 sdptamani discutati din nou cu medicul dumneavoastra.
De obicei va fi nevoie si luati Remeron timp de 4-6 luni dupa ce simptomele de depresie au disparut.

Daca luati mai mult decat trebuie din Remeron

— Daca dumneavoastra sau altcineva a luat prea mult Remeron, chemati un medic imediat.

Cele mai probabile semne ale unei doze prea mari de Remeron (fara alte medicamente sau alcool
etilic) sunt somnolenti, dezorientare si cresterea frecventei cardiace.

Daca uitati sa luati Remeron

Daca luati doza intr-o singura priza pe zi:

. Daca ati uitat s luati doza de Remeron, nu luati doza uitata. Sariti peste ea. Luati doza
urmatoare la ora obisnuita.

Daca luati doza in doua prize pe zi:

. daca ati uitat doza de dimineatd, luati-o Impreund cu doza de seara.

. daca ati uitat doza de seard, nu o luati cu doza din dimineata urmétoare, sariti peste ea si
continuati cu dozele obisnuite de dimineata si seara.

o daca ati uitat ambele doze, nu trebuie sa luati dozele uitate. Sariti peste ambele doze si

continuati in ziua urmatoare cu dozele obisnuite de dimineata si seara.

Daca incetati sa luati Remeron

— Opriti administrarea de Remeron doar dupa ce v-ati sfatuit cu medicul dumneavoastra.

Daca va opriti prea devreme, starea depresiva poate reveni. Odata ce va simtiti mai bine, vorbiti cu
medicul dumneavoastrd. Medicul dumneavoastra va decide cand poate fi oprit tratamentul.
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Nu opriti brusc administrarea de Remeron, chiar dacd depresia dumneavoastra a trecut. Daca opriti
brusc administrarea de Remeron puteti sa va simtiti rau, ametit, agitat sau anxios si puteti avea dureri
de cap. Aceste simptome pot fi evitate printr-o oprire treptata a tratamentului. Medicul dumneavoastra
va va spune cum sa reduceti doza treptat.

Daca aveti orice Intrebari suplimentare cu privire la acest produs, adresati-va medicului
dumneavoastra sau farmacistului.

4. REACTII ADVERSE POSIBILE

Ca toate medicamentele, Remeron poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Anumite reactii adverse pot aparea mai des decit altele. Reactiile adverse posibile ale Remeron sunt
prezentate mai jos si pot fi impartite ca:

. Foarte frecvente: afecteaza mai mult de 1 utilizator din 10

. Frecvente: afecteaza intre 1 si 10 utilizatori din 100

o Mai putin frecvente: afecteaza intre 1 si 10 utilizatori din 1000

. Rare: afecteaza intre 1 si 10 utilizatori din 10000
. Foarte rare: afecteaza mai putin de 1 utilizator din 10000
° Frecventa necunoscuta: nu se poate estima din datele disponibile

Foarte frecvente:

° cresterea poftei de mancare si crestere in greutate
o somnolenta sau moleseala

o durere de cap

. gurd uscata

Frecvente:

letargie

ameteli

frison sau tremor

greata

diaree

varsaturi

eritem sau eruptii cutanate (exantem)

durere 1n articulatii (artralgii) sau muschi (mialgii)

durere de spate

senzatie de ameteald sau slabiciune la ridicare rapida in picioare (hipotensiune arteriala
ortostatica)

umflaturi (tipic la glezne sau picioare) determinate de retentia de lichid (edem)
oboseala

vise agitate

confuzie

anxietate

tulburari ale somnului

Mai putin frecvente:

o va simtiti euforic sau surescitat (manie).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

o senzatii anormale la nivelul pielii, de exemplu arsura, intepatura, gadilat sau furnicaturi
(parestezie)

o picioare nelinistite

. lesin (sincopa)

o senzatie de amorteala in gura (hipoestezie orald)
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o tensiune arteriald mica

. cosmaruri

o agitatie

o halucinatii

° nevoia de miscare

Rare:

o colorare in galben a ochilor sau pielii; aceasta poate sugera o tulburare a functiei hepatice (icter)
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

. spasme sau contractii musculare (mioclonie)

o nevoie imperioasad de migcare

Frecventa necunoscuta

o semne de infectie precum febra brusca ridicata inexplicabild, dureri in gat, ulceratii la nivel
bucal (agranulocitoza).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
In cazuri rare Remeron poate determina tulburiri in producerea de celule sanguine (deprimarea
functiei maduvei osoase). Unele persoane devin mai putin rezistente la infectie deoarece
Remeron poate determina o reducere temporara a numarului de celule albe sanguine
(granulocitopenie). In cazuri rare Remeron poate determina de asemenea o reducere a numarului
de celule rosii si albe, precum si de plachete sanguine (anemie aplasticd), o reducere a numarului
de plachete sanguine (trombocitopenie) sau o crestere a numarului celulelor albe sanguine

(eozinofilie).
. Criza de epilepsie (convulsii).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
. o asociere de simptome cum ar fi febra inexplicabila, transpiratii, cresterea frecventei cardiace,

diaree, contractii musculare (necontrolabile), tremor, reflexe vii, neliniste, schimbari ale
dispozitiei si pierderea constientei. In cazuri foarte rare acestea pot fi semne ale sindromului
serotoninergic.
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

. ganduri de auto-vatamare sau sinucidere

— Adresati-va medicului dumneavoastra sau mergeti imediat la un spital.

senzatii anormale in gura (parestezie orala)

tumefactie in gura (edem oral)

hiponatremie

secretie inadecvata a hormonului antidiuretic

Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversd
nementionatd in acest prospect, va rugadm s spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.
5.  CUM SE PASTREAZA REMERON

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

Nu utilizati Remeron dupa data de expirare inscrisé pe cutie si blister sau flacon. Data de expirare se
referd la ultima zi a lunii respective.

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate.

Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei menajere sau a reziduurilor menajere.

Intrebati farmacistul cum sa eliminati medicamentele care nu va mai sunt necesare. Aceste masuri vor
ajuta la protejarea mediului.

90



6. INFORMATII SUPLIMENTARE

Ce contine Remeron

- Substanta activa este mirtazapina.
Remeron 15 mg comprimate filmate contine 15 mg mirtazapina per comprimat filmat.
Remeron 30 mg comprimate filmate contine 30 mg mirtazapina per comprimat filmat.
Remeron 45 mg comprimate filmate contine 45 mg mirtazapina per comprimat filmat.

- Celelalte componente sunt:
Nucleu: amidon de porumb, hidroxipropilceluloza, stearat de magneziu, dioxid de siliciu
coloidal anhidru, lactoza monohidrat
Film : hipromeloza, Macrogol 8000, dioxid de titan (E 171).
Filmul Remeron 15 mg comprimate filmate contine si oxid galben de fer (E 172).
Filmul Remeron 30 mg comprimate filmate contine oxid galben de fer (E 172) si oxid rosu de
fer (E 172).

Cum arata Remeron si continutul ambalajului

Remeron se prezinta sub forma de comprimate filmate.

Comprimatele filmate Remeron 15 mg ovale, biconvexe, galbene, cu linie mediana si inscriptionate cu
,»Organon” pe o fata si ,,TZ/3” pe cealalta fata.

Comprimatele pot fi divizate in doud parti egale.

Comprimatele filmate Remeron 30 mg ovale, biconvexe, rosu-brune, cu linie mediana si inscriptionate
cu ,,Organon” pe o fata si ,, TZ/5” pe cealalta fata.

Comprimatele pot fi divizate in doua parti egale.

Comprimatele filmate Remeron 45 mg ovale, biconvexe, albe, cu linie mediana si inscriptionate cu
,»Organon” pe o fata si ,,TZ/7” pe cealalta fata.

Remeron 15; 30 si 45 mg comprimate filmate sunt ambalate 1n blistere sau flacoane.

Pentru Remeron 15 mg comprimate filmate sunt disponibile urmatoarele marimi de ambalaj: 30, 60,
90 si 100 comprimate; 14, 28, 56 si 70 comprimate; pentru Remeron 15 mg comprimate filmate in
flacoane este disponibila marimea de ambalaj cu 250 comprimate (este posibil ca nu toate marimile de
ambalaj sa fie comercializate).

Pentru Remeron 30 mg comprimate filmate sunt disponibile urmatoarele marimi de ambalaj: 10, 20,
30, 50, 60, 90, 100, 200, si 500 comprimate; 14, 28, 56 si 70 comprimate; pentru Remeron 15 mg
comprimate filmate in flacoane este disponibild marimea de ambalaj cu 250 comprimate (este posibil
ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate).

Pentru Remeron 45 mg comprimate filmate sunt disponibile urmatoarele marimi de ambalaj: 10, 20,
30, 50, 100, 200 si 500 comprimate; 14, 28, 56 si 70 comprimate; pentru Remeron 15 mg comprimate
filmate in flacoane este disponibild marimea de ambalaj cu 250 comprimate (este posibil ca nu toate
marimile de ambalaj sa fie comercializate).

Detinitorul autorizatiei de punere pe piata si producatorul
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}

<{telefon}>

<{fax}>
<{e-mail}>
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Acest medicament este autorizat in Statele Membre ale Spatiului Economic European sub
urmaitoarele denumiri comerciale:

[nu se aplica pentru art 30 referral]

Acest prospect a fost aprobat in .
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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
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1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg/ml solutie orala

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
1 ml de Remeron solutie orald contine mirtazapini 15 mg.
Excipienti:

1 ml de Remeron solutie orald contine maltitol lichid 700 mg.

Remeron solutie orald contine etanol, 0,3 % v/v.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solutie orala.
Solutie apoasa limpede, incolora pana la galben pai, cu un miros caracteristic de citrice-portocala.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul episoadelor de depresie majora.
4.2 Doze si mod de administrare

Adulti

Doza zilnica eficace este de obicei cuprinsa Intre 15 si 45 mg; doza de Inceput este de 15 sau 30 mg.
Mirtazapina incepe sa-si exercite efectele in general dupa 1-2 sdptamani de tratament. Tratamentul cu
o0 doza adecvata trebuie sa produca un raspuns pozitiv in 2-4 sdptamani. La un rdspuns insuficient,
doza poate fi crescuta pana la nivelul dozei maxime. Daca nu se obtine un raspuns dupa alte 2-4
saptamani, tratamentul trebuie oprit.

Virstnici
Doza recomandata este aceeasi ca pentru adulti. La pacientii varstnici o crestere a dozei trebuie facuta
sub o strictd supraveghere pentru a obtine un raspuns sigur si satisfacator.

Copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani
Remeron nu trebuie utilizat la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani (vezi pct. 4.4).

Insuficientd renala

Clearance-ul mirtazapinei poate fi redus la pacientii cu insuficientd renald moderatd pana la severa
(clearance-ul creatininei < 40 ml/min). Acest lucru trebuie luat in considerare atunci cand se prescrie
Remeron la aceasta categorie de pacienti (vezi pct. 4.4).

Insuficienta hepatica

Clearance-ul mirtazapinei poate fi redus la pacientii cu insuficientd hepatica. Acest lucru trebuie luat
in considerare atunci cand se prescrie Remeron la aceasta categorie de pacienti, in special cu
insuficientd hepatica severd, deoarece pacientii cu insuficienta hepaticé severa nu au fost investigati
(vezi pct. 4.4).
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Mirtazapina are un timp de Injumatatire prin eliminare de 20-40 ore si de aceea Remeron este adecvat
pentru administrare o daté pe zi. Este de preferat sa fie administrat intr-o singurd doza seara la culcare.
De asemenea, Remeron poate fi administrat in doua prize egale pe parcursul zilei, (o datd dimineata si
o data seara, doza mai mare trebuie sa fie luata seara).

Solutia trebuie administrata oral, intr-un pahar care contine putina apa.

Pregatirea flaconului

Indepartarea capacului cu filet de pe flacon

Capacul trebuie apasat in jos si in acelasi timp rasucit in sens antiorar. Sigiliul atagat la capac se va
rupe primul; apasarea §i rasucirea in continuare va desuruba capacul. Aceastd procedura este
prezentata in instructiuni simbolice pe fata superioara a capacului cu filet.

Atasarea pompei dozatoare la flacon

Dupa scoaterea pompei din punga de plastic aceasta trebuie potrivia pe flacon introducand cu atentie
tubul de plastic in gura flaconului. Pompa trebuie apasata pe capatul flaconului si Insurubata pana cand
se prinde ferm de flacon. Dupa ce se aude un clic mai trebuie o strangere finald pentru a se asigura ca
pompa este ingurubata sigur in pozitie corecta.

Utilizarea pompei dozatoare pentru distribuirea solutiei orale

Duza are doua pozitii §i poate fi rasucitd usor — in sens antiorar (pozitie deblocata) si In sens orar
(pozitie blocatd). In pozitia blocata duza nu poate fi apasata si solutia orald nu poate curge. Pozitia
deblocata este pozitia normala pentru distribuirea solutiei orale. Duza trebuie rasucitd usor in sens
antiorar pana cand nu se mai poate rasuci (aproximativ un sfert de turd); pompa este gata pentru
utilizare.

Administrarea solutiei orale

Pregatirea pompei dozatoare pentru administrare:

Cand pompa este apasatd pentru prima datd nu va elibera cantitatea corectd de solutie orald. De aceea,
pompa trebuie pregatita (amorsatd) apasand pana la capat duza de 3 ori; solutia orala care iese din
duza trebuie aruncatd. Dupd aceasta, fiecare apasare va da doza corectéd (1 ml continand 15 mg din
substanta activa mirtazapina).

Utilizarea pompei pentru administrarea normala:

Flaconul trebuie agezat pe o suprafata dreaptd, precum o masa. Duza trebuie apdsatd cu o migcare
ferma, uniforma, continud (nu prea Incet) pe toatd cursa pana la capat, tindnd un pahar care contine o
cantitate de apa sub orificiul duzei. Dupa aceasta duza poate fi eliberata si pompa este gata pentru
urmatoarea doza.

Pacientii cu depresie trebuie tratati o perioada suficientd de timp, de cel putin 6 luni, pentru a fi sigur
cd nu mai prezintd simptome.

Se recomanda oprirea gradata a tratamentului cu mirtazapina pentru a evita siptomele de intrerupere
(vezi pct. 4.4).

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.
Utilizarea concomitentd a mirtazapinei cu inhibitori de monoaminooxidaza (IMAO) (vezi pct. 4.5).

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Utilizarea la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani

Remeron nu trebuie utilizat Tn tratamentul copiilor si adolescentilor cu varsta sub 18 ani.
Comportamente asociate cu suicidul (tentativa de suicid si ideatie suicidara) si ostilitate (predominant
agresiune, comportament opozitional si furie) au fost observate in studiile clinice mai frecvent printre
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copiii si adolescentii tratati cu antidepresive comparativ cu cei tratati cu placebo. Daca, bazat pe
necesitate clinica, este luata totusi decizia de tratament, pacientul trebuie sa fie atent monitorizat
pentru aparitia simptomelor suicidare. In plus, lipsesc datele de siguranti pe termen lung pentru copii
si adolescenti, In ceea ce priveste cresterea, maturizarea si dezvoltarea cognitiva si comportamentala.

Suicid/Ideatie suicidara sau agravare a starii clinice

Depresia se asociaza cu cresterea riscului de ideatie suicidara, auto-vatamare si suicid (evenimente
legate de suicid). Riscul se mentine pana la aparitia unor semne consistente de remisiune. Data fiind
posibilitatea ca situatia sa nu se amelioreze 1n primele sdptdmani de tratament, pacientii trebuie
monitorizati Indeaproape, pana la aparitia ameliorarii. Experienta clinica generala demonstreaza ca
riscul de suicid se poate accentua in primele faze ale recuperarii.

Este cunoscut faptul ca pacientii cu antecedente de evenimente legate de suicid sau cei cu manifestari
semnificative de ideatie suicidara anterior initierii tratamentului prezinta un risc mai accentuat de
ideatie suicidara sau tentativa de suicid, trebuind sa fie monitorizati cu atentie pe parcursul
tratamentului. Rezultatele unei meta-analize a studiilor clinice controlate placebo efectuate cu
medicamente antidepresive la pacientii adulti au aratat existenta unui risc accentuat de comportament
suicidar in cazul medicamentelor antidepresive comparativ cu placebo la pacientii cu varsta sub 25 de
ani.

Terapia medicamentoasa a pacientilor, si mai ales a celor aflati in situatie de risc accentuat, trebuie sa
fie insotita de supraveghere atentd, cu precadere in etapele incipiente ale tratamentului si dupa
modificarea dozelor. Pacientilor (si celor care ii ingrijesc) trebuie sa li se atraga atentia cu privire la
necesitatea monitorizarii oricarei agravari a starii clinice, a aparitiei oricarui comportament sau ideatii
cu tenta de suicid precum si la obligatia de solicitare a sfatului medicului imediat dupa aparitia unor
astfel de simptome.

Cu privire la posibilitatea de suicid, in special la Inceputul tratamentului, pacientului trebuie sa i se
puna la dispozitie numai un numar redus de comprimate de Remeron.

Deprimarea functiei maduvei osoase

In timpul tratamentului cu Remeron a fost raportati deprimarea functiei maduvei osoase, manifestati
de obicei ca granulocitopenie sau agranulocitoza. Agranulocitoza reversibild a fost raportata rar in
studiile clinice cu Remeron. In perioada de dupa punerea pe piata a Remeron au fost raportate cazuri
foarte rare de agranulocitoza, majoritatea reversibile, dar 1n unele situatii letale. Aproape toate cazurile
letale au fost la pacientii cu varsta de peste 65 ani. Medicul trebuie sa fie atent la aparitia de simptome
precum febra, dureri in gat, stomatita sau alte semne de infectie; cand apar asemenea simptome,
tratamentul trebuie intrerupt si trebuie efectuatd hemoleucograma.

Icter
Tratamentul trebuie intrerupt daca apare icterul.

Situatii care necesita supraveghere

Stabilirea cu prudenta a dozelor, precum §i monitorizarea atenta si regulata este necesara la pacientii

cu:

- epilepsie si sindrom cerebral organic: Desi experienta clinica indicé faptul ca in timpul
tratamentului cu mirtazapina convulsiile epileptice apar rar, similar altor antidepresive,
Remeron trebuie introdus cu atentie la pacientii cu antecedente de convulsii. Tratamentul
trebuie Intrerupt la orice pacient la care apar convulsii, sau daca exista o crestere a frecventei
convulsiilor.

- insuficienta hepatica: Dupa o doza orald unica de 15 ml mirtazapina, clearance-ul mirtazapinei a
fost scazut cu aproximativ 35 % la pacientii cu insuficientd hepaticd usoara sau moderata,
comparat cu subiectii sandtosi. Concentratia plasmaticd medie a mirtazapinei a fost crescuta cu
aproximativ 55 %.

- insuficientd renald: Dupd o doza orala unica de 15 ml mirtazapind, clearance-ul mirtazapinei s-a
redus cu aproximativ 30 % si respectiv 50 % la pacientii cu insuficientd renald moderata
(clearance-ul creatininei < 40 ml/min) si severa (clearance-ul creatininei < 10 ml/min),
comparativ cu subiectii sanatosi. Concentratia plasmaticd medie a mirtazapinei a crescut cu
aproximativ 55 % si respectiv 115 %. Nu au fost observate diferente semnificative la pacientii
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cu insuficienta renald usoara (clearance-ul creatininei < 80 ml/min) comparativ cu grupul de
control.

- boli cardiace cum ar fi tulburarile de conducere, angina pectorala si infarctul miocardic recent,
cand trebuie luate masurile de precautie uzuale si medicamentele concomitente trebuiesc
administrate atent.

- tensiune arteriala scazuta.

- diabet zaharat: La pacientii cu diabet zaharat antidepresivele pot altera controlul glicemiei.
Poate fi necesara ajustarea dozelor de insulind si/sau a antidiabeticelor orale si se recomanda o
monitorizare atenta.

Similar altor antidepresive, trebuie luate in considerare urmatoarele:

- Agravarea simptomelor psihotice poate aparea cand antidepresivele sunt administrate la
pacientii cu schizofrenie sau alte tulburari psihotice; pot fi intensificate gandurile paranoide.

- Cand este tratata faza depresiva a tulburarii bipolare, aceasta poate trece in faza maniacala.
Pacientii cu antecedente de manie/hipomanie trebuie atent monitorizati. Mirtazapina trebuie
intrerupta la orice pacient care intra in faza maniacala.

- Desi Remeron nu da dependenta, experienta dupd punerea pe piata arata cé intreruperea brusca a
tratamentului dupa administrarea de lunga durata poate conduce uneori la simptome de
intrerupere. Majoritatea reactiilor de intrerupere sunt usoare si autolimitate. Printre diversele
simptome de intrerupere raportate, cele mai frecvent raportate sunt ameteli, agitatie, anxietate,
cefalee si greatd. Desi acestea au fost raportate ca simptome de intrerupere, se poate considera
cd aceste simptome pot fi legate de boala subiacentd. Asa cum este prezentat la pct. 4.2, se
recomanda intreruperea gradata a tratamentului cu mirtazapina.

- Trebuie avut grija la pacientii cu tulburari de mictiune precum hipertrofia de prostata si la
pacientii cu glaucom acut cu unghi ingust si presiune intraoculara crescuta (desi nu sunt de
asteptat probleme deoarece Remeron poseda doar o foarte slaba activitate anticolinergica).

- Acatizia/nelinistea psihomotorie: utilizarea antidepresivelor s-a asociat cu aparitia acatiziei,
caracterizata printr-o stare de neliniste perceputa subiectiv ca neplacuta sau care produce
suferinta si prin nevoia de miscare Insotitd adesea de incapacitatea de a sta linistit agezat sau in
picioare. Aceasta este cel mai probabil si apara in primele sdptaméani de tratament. La pacientii
care dezvolta aceste simptome, cresterea dozei poate fi nociva.

Hiponatremia
Hiponatremia, probabil datoritd unei secretii inadecvate a hormonului antidiuretic ( SIADH ), a fost

raportata foarte rar In asociere cu utilizarea de mirtazapind. Este necesara prudenta la pacientii cu risc,
cum ar fi pacientii varstnici sau pacienti tratati concomitent cu medicamnte cunoscute ca determina
hiponatremie.

Sindrom serotoninergic

Interactiunea cu substantele cu actiune serotoninergica: sindromul serotoninergic poate aparea cand
inhibitorii selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS) sunt utilizati concomitent cu alte substante cu
acsiune serotoninergica (vezi pct. 4.5). Simptome ale sindromului serotoninergic pot fi hipertermie,
rigiditate, mioclonii, instabilitate vegetativa cu posibile fluctuatii rapide ale parametrilor vitali,
schimbari ale statusului mintal care includ confuzie, iritabilitate si agitatie extrema progresand catre
delir si coma. Din experienta dupa punerea pe piatd se pare ca sindromul serotoninergic apare foarte
rar la pacientii tratati cu Remeron in monoterapie (vezi pct. 4.8).

Pacienti varstnici

Pacientii varstnici sunt adesea mai sensibili, In special in ceea ce priveste reactiile adverse ale
antidepresivelor. In timpul cercetirii clinice cu Remeron, reactiile adverse nu au fost raportate mai
frecvent la pacientii varstnici decat la celelalte grupe de varsta.

Maltitol lichid
Acest medicament contine maltitol lichid. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la fructoza
nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

Etanol
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Acest medicament contine cantitati mici de etanol mai putin decat 100 mg per doza zilnica.

Trecerea de la comprimate la solutia orald

Exista mici diferente farmacocinetice intre solutia orala si comprimate; desi este probabil ca aceste
diferente sd nu aiba relevanta clinica, trebuie avuta grija cand se face trecerea de la comprimate la
solutia orala.

4.5

Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Interactiuni farmacodinamice

Mirtazapina nu trebuie administratd concomitent cu inhibitori MAO sau timp de doud saptaméani
dupa intreruperea terapiei cu inhibitori MAO. Invers, trebuie sa treaca aproximativ doua
saptdmani inainte ca pacientii tratati cu mirtazapina sa poata incepe tratamentul cu inhibitori
MAO (vezi pct. 4.3).

In plus, asemianator cu ISRS, administrarea concomitenta cu alte substante serotoninergice (L-
triptofan, triptani, tramadol, linezolid, ISRS, venlafaxina, litiu si preparate care contin sunitoare
— Hypericum perforatum) poate conduce la aparitia de efecte asociate serotoninei (sindromul
serotoninergic: vezi pct. 4.4). Se recomanda prudenta si este necesard o monitorizare clinicd mai
atentd cand aceste substante sunt prescrise Tmpreuna cu mirtazapina.

Mirtazapina poate amplifica proprietatile sedative ale benzodiazepinelor si ale altor sedative (in
special majoritatea antipsihoticelor, antagonisti antihistaminici H1, opiacee). Trebuie avuta o
atentie sporitd cand sunt prescrise astfel de medicamente impreuna cu mirtazapina.

Mirtazapina poate amplifica efectul alcoolului etilic de deprimare a SNC. Prin urmare pacientii
trebuie sfatuiti sd evite bauturile alcoolice in timpul tratamentului cu mirtazapina.

Mirtazapina la doze de 30 mg o data pe zi determina cresteri mici dar semnificative statistic ale
raportului normalizat international (INR) la subiectii tratati cu warfarind. Deoarece la doze mai
mari de mirtazapina nu poate fi exclus un efect mai pronuntat, este recomandatd monitorizarea
INR-ului 1n cazul tratamentului concomitent al warfarinei cu mirtazapina.

Interactiuni farmacocinetice

4.6

Carbamazepina si fenitoina, inductori ai CYP3A4, cresc clearance-ul mirtazapinei de aproape
doua ori, ceea ce conduce la o scadere de 60 % si respectiv 45 % a concentratiilor medii
plasmatice ale mirtazapinei. Cand este adaugata la terapia cu mirtazapind carbamazepina sau alt
inductor al metabolizarii hepatice (cum ar fi rifampicina), poate fi necesara cresterea dozei de
mirtazapind. Daca este Intrerupt tratamentul cu astfel de medicamente, poate fi necesara
reducerea dozei de mirtazapina.

Administrarea concomitenta a ketoconazolului, inhibitor puternic al CYP3A4, creste
concentratia plasmaticad maxima si ASC de mirtazapina cu aproximativ 40 % si respectiv 50 %.
Cand se administreaza cimetidind (inhibitor slab al CYP1A2, CYP2D6 si CYP3A4) impreuna
cu mirtazapina, concentratia plasmatica medie de mitazapina poate creste cu mai mult de 50 %.
Este necesara prudenta si doza poate necesita reducere cand se administreaza concomitent
mirtazapina cu inhibitori puternici de CYP3 A4, inhibitori de proteaza HIV, antifungice azolice,
eritromicind, cimetidind sau nafazodona.

Studiile de interactiune nu au aratat nici un efect farmacocinetic relevant in tratamentul
concomitent cu mirtazapina si paroxetina, amitriptilina, risperidona sau litiu.

Sarcina si alaptarea

Datele limitate ale utilizarii mirtazapinei la femeile gravide nu au indicat un risc crescut pentru
malformatii congenitale. Studiile la animale nu au aratat nici un efect teratogen cu relevanta clinica,
totusi s-a observat toxicitate asupra dezvoltarii (vezi pct. 5.3).Medicamentul nu va fi prescris decat cu
prudenta la femeia gravida. Daca se utilizeaza Remoron pina, sau cu scurt timp inaintea nasterii, se
recomanda monitorizarea postnatald a nou-nascutului pentru a detecta efectele posibile ale intreruperii.
Studiile la animale si datele limitate disponibile la om au aratat ca mirtazapina se excreta in laptele
matern 1n cantitati foarte mici. Trebuie luatd o decizie privitoare la continuarea /intreruperea alaptarii
sau de a continua/intrerupe terapia cu Remeron luand 1n considerare beneficiul alaptarii copilului ti
beneficiul tratamentului cu Remeron pentru femeie.
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4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Remeron are influenta mica sau moderata asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi
utilaje. Remeron poate afecta concentrarea si atentia (in special in faza initiald a tratamentului).
Pacientii trebuie sé evite activitatile potential periculoase, care necesita atentie si o bund concentrare,
cum ar fi conducerea vehiculelor sau folosirea de utilaje, oricand sunt afectati.

4.8 Reactii adverse

Pacientii depresivi prezinta o serie de simptome care sunt asociate cu boala insasi. De aceea, uneori
este dificil de spus care dintre simptome sunt rezultatul bolii i care sunt datorita tratamentului cu
Remeron.

Reactiile adverse cel mai frecvent raportate, care apar la mai mult de 5 % dintre pacientii tratati cu
Remeron in studii clinice randomizate controlate placebo (vezi mai jos) sunt somnolenta, sedare,
xerostomie, cresterea greutdtii, cresterea apetitului alimentar, ameteala si astenie.

Toate studiile clinice randomizate controlate placebo la pacienti (incluzand si alte indicatii decat
tulburarea depresiva majora), au fost evaluate pentru reactiile adverse ale Remeron. Meta-analiza a
evaluat 20 de studii, cu o durata planificata a tratamentului de pana la 12 saptamani, cu 1501 de
pacienti (134 de persoane ani) primind doze de mirtazapina de pana la 60 mg si 850 de pacienti (79
persoane ani) primind placebo. Fazele de extensie ale acestor studii au fost excluse pentru a mentine
compatibilitatea cu tratamentul placebo.

Tabelul 1 arata incidenta pe categorii a reactiilor adverse care au aparut in studiile clinice semnificativ
statistic mai frecvent in timpul tratamentului cu Remeron fata de tratamentul cu placebo, la care s-au
addugat reactiile adverse raportate spontan. Frecventele reactiilor adverse raportate spontan se bazeaza

pe rata de raportare a respectivelor evenimente in studiile clinice. Frecventele reactiilor adverse
raportate spontan fara corespondent in studiile clinice randomizate controlate placebo la pacienti au
fost clasificate ca avand ,.frecventa necunoscuta”.

Tabel 1. Reactii adverse ale Remeron

Aparate, sisteme si | Foarte frecvente | Frecvente (=1/100 | Mai putin frecvente | Rare (=1/10000si | Cu frecventd

organe (=1/10) si <1/10) (=1/1000 si <1/100) <1/1000) necunoscuti

Investigatii * Greutate

diagnostice crescut’

Tulburari = Deprimarea

hematologice si functiei

limfatice maduvei
0soase
(granuloci
topenie,
agranuloci
toza, anemie
aplastica,
trombocitopen
ie)

= Eozinofilie

Tulburari ale = Somnolenta™ = Letargic' * Parestezic’ = Mioclonie = Convulsii
sistemului nervos = Sedare' = Ameteli = Picioare nelinistite = Sindrom
= Cefalee? = Tremor = Sincopd serotoninergic
= Parestezie
orald

Tulburari gastro- = Xerostomie . Grea'ga’l3 = Hipoestezie orala = Edeme la
intestinale = Diaree’ nivelul gurii

= Virsaturi®
Afectiuni cutanate = Exantem’
si ale tesutului
subcutanat
Tulburari musculo- = Artralgie
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scheletice si ale = Mialgie
tesutului conjunctiv * Dorsalgie'
Tulburari = Cresterea Hiponatremie
metabolice si de apetitului
nutritie alimentar'
Tulburari vasculare = Hipotensiune = Hipotensiune
arteriala arteriala’
ortostatica
Tulburari generale = Edem periferic'
si la nivelul locului = Astenie
de administrare
Tulburari = Cresterea
hepatobiliare activitatii
transaminazelor
serice
Tulburari psihice ® Vise neobisnuite | = Cosmaruri” ] = Jdeatie
= Confuzie = Manie suicidara®
* Anxietate™ = Agitatie® = Comporta
* Insomnie™’ = Halucinatii ment suicidar®
= Nelinigte
psihomototie (
inclusiv acatizie,
hiperchinezie)
Tulburari = Secretie
endocrine inadecvata de
hormon
antidiuretic

1 in studiile clinice aceste evenimente au apirut statistic semnificativ mai frecvent in timpul tratamentului cu Remeron
fatd de placebo.

2 In studiile clinice aceste evenimente au aparut mai frecvent in timpul tratamentului cu placebo fati de Remeron, totusi
fara a avea semnificatie statistica.

3 In studiile clinice aceste evenimente au aparut statistic semnificativ mai frecvent in timpul tratamentului cu placebo
fata de Remeron.

4 N.B. reducerea dozei in general nu conduce la reducerea somnolentei/sedarii dar poate compromite eficacitatea
antidepresiva.

5 In timpul tratamentului cu antidepresive in general, pot s apard sau si se agraveze anxietatea si insomnia (care pot fi
simptome ale depresiei). A fost raportata aparitia sau agravarea anxietatii si insomniei in timpul tratamentului cu
mirtazapina.

6 Au fost raportate cazuri de ideatie suicidara §i comportament suicidar in timpul terapiei cu mirtazapina sau imediat
dupa Intreruperea tratamentului (vezi pct. 4.4).

In investigatiile diagnostice din studiile clinice a fost observata o crestere temporara a transaminazelor
si gamaglutamiltransferazelor (totusi reactiile adverse asociate nu au fost raportate statistic
semnificativ mai frecvent decét cu placebo).

4.9 Supradozaj

Experienta de pand acum 1n ceea ce priveste supradozajul cu Remeron in monoterapie indica faptul ca
simptomele sunt de obicei usoare. Deprimarea sistemului nervos central cu dezorientare si sedare
prelungita a fost raportatd, impreund cu tahicardie si hiper- sau hipotensiune arteriala ugoara. Totusi
exista posibilitatea unor evolutii mai grave (inclusiv decese) la doze mult mai mari decat doza
terapeutica, in special In cazul unui supradozaj cu mai multe substante.

Cazurile de supradozaj trebuie sd primeasca tratament adecvat simptomatic si terapie de sustinere a
functiilor vitale. Carbunele activat sau lavajul gastric trebuie de asemenea luate in consideratie.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: alte antidepresive, codul ATC: NO6AX11
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Mirtazapina este un antagonist-a, presinaptic cu actiune centrald, care mareste neurotransmisia
serotoninergica si noradrenergica centrald. Cresterea neurotransmisiei serotoninergice este mediata
specific prin receptorii 5-HT;, deoarece receptorii 5-HT, si 5-HT; sunt blocati de mirtazapina. Se
presupune ca ambii enantiomeri ai mirtazapinei contribuie la activitatea antidepresiva, enantiomerul
S(+) prin blocarea receptorilor o, si 5-HT, si enantiomerul R(-) prin blocarea receptorilor 5-HTs.
Activitatea antagonistd a mirtazapinei fatd de receptorii histaminici H; este asociata cu proprietitile
sedative. Practic nu are activitate anticolinergicai si la doze terapeutice nu are practic efect asupra
aparatului cardiovascular.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Dupa administrarea orald de Remeron, substanta activa mirtazapina este rapid si bine absorbita
(biodisponibilitatea = 50 %) atingdnd concentratia plasmaticd maxima dupa aproximativ o ora.
Legarea mirtazapinei de proteinele plasmatice este de aproximativ 85 %. Timpul mediu de
injumatdtire plasmatica prin eliminare este de 20-40 de ore; timpi de injumatatire mai mari de pana la
65 de ore au fost inregistrati ocazional, iar timpi de Injumatatire mai mici au fost observati la barbatii
tineri. Timpul de injumatatire plasmatica prin eliminare este suficient pentru a justifica administrarea
dozei o data pe zi. Starea de echilibru este atinsa in 3-4 zile, dupa care nu mai exista acumulare.
Mirtazapina prezinta o farmacocinetica liniara in limita dozelor recomandate. Ingestia de alimente nu
are efect asupra farmacocineticii mirtazapinei.

Mirtazapina este metabolizatad extensiv si eliminatd pe cale urinara si prin fecale in cateva zile. Caile
principale de biotransformare sunt demetilarea si oxidarea, urmate de conjugare. Datele in vitro
utilizdnd microzomi hepatici umani indica faptul ca enzimele CYP2D6 si CYP1A2 ale citocromului
P450 sunt implicate in formarea metabolitului 8-hidroxi al mirtazapinei, in timp ce CYP3A4 este
considerata a fi responsabila pentru formarea metabolitilor N-dimetil si N-oxid. Metabolitul dimetil
este activ farmacologic si pare a avea acelasi profil farmacocinetic cu compusul de baza.
Clearance-ul mirtazapinei poate scadea ca rezultat al insuficientei renale sau hepatice.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice nu au evidentiat nici un risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate, carcinogenitatea sau
genotoxicitatea.

In studiile privind toxicitate asupra functiei de reproducere la sobolan si iepure nu s-au observat efecte
teratogene. La o expunere sistemica de doua ori mai mare decat expunerea umana terapeuticd maxima,
a existat o crestere a pierderii post-implantare, scaderea greutatii la nastere a puilor si reducerea
supravietuirii puilor in primele trei zile de lactatie la sobolan.

Mirtazapina nu a avut efecte genotoxice intr-o serie de teste pentru mutatii genetice, pentru distrugeri
ADN si cromozomiale. Tumorile glandei tiroide observate in studiile de carcinogenitate la sobolan si
neoplasmele hepatocelulare observat 1n studiile de carcinogenitate la soarece, sunt considerate a fi
raspunsuri specifice speciei, non-genotoxice, asociate cu tratamentul de lunga durata cu doze mari de
inductori enzimatici hepatici.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

L-metionina

benzoat de sodiu (E 211)

zaharina sodica (E 954)

acid citric monohidrat (E 330)

glicerol (E 422)

maltitol lichid ( E 965 )

aroma de portocala tangerind Nr. PHL-132597 (contine etanol)
apa purificata
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6.2 Incompatibilitati
Solutia orala nu trebuie amestecata cu alte lichide decat apa.
6.3 Perioada de valabilitate

2 ani
Perioada de valabilitate dupa prima deschidere a flaconului: 6 saptamani.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A nu se pastra la temperaturi peste 25 °C.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutia contine un flacon din sticld bruna (tip III) contindand 66 ml de Remeron solutie orala si o pompa
dozatoare.

Flaconul de Remeron solutie orala este inchis cu un capac din polipropilena cu filet, sigilat, cu sistem
de inchidere securizat pentru copii. Pompa dozatoare furnizata este ambalata intr-o punga sigilatd din
polietilena.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Fara cerinte speciale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail }>

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

[A se completa la nivel national]

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

[A se completa la nivel national]
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ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR SI AMBALAJUL
PRIMAR

Cutie si eticheta de flacon, 15 mg/ml

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg/ml solutie orala
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

Mirtazapina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

1 ml solutie orald contine mirtazapind 15 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Maltitol lichid

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie orala
1 flacon continand 66 ml

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare orala.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8.  DATA DE EXPIRARE |

EXP

A nu se utiliza flaconul mai mult de 6 saptamani dupa deschidere.
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A nu se pastra la temperaturi peste 25 °C

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}
<{telefon}>
<{fax}>
<{e-mail}>

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Serie

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Remeron
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PROSPECTUL

106



PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR
Remeron si numele asociate (vezi Anexa I) 15 mg/ml solutie orala
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]
Mirtazapina

Cititi cu atentie si In intregime acest prospect inainte de a incepe sa luati acest medicament.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-l recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra.

- Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionatd in acest prospect, va rugadm sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau
farmacistului.

>

n acest prospect gasiti:

Ce este Remeron si pentru ce se utilizeaza
Inainte sa luati Remeron

Cum sa luati Remeron

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Remeron

Informatii suplimentare

ANl o e

1. CE ESTE REMERON SI PENTRU CE SE UTILIZEAZA

Remeron face parte dintr-un grup de medicamente numite antidepresive.
Remeron este utilizat pentru tratamentul depresiei.

2. INAINTE SA LUATI REMERON

Nu luati Remeron

- daca sunteti alergic (hipersensibil) la mirtazapina sau la oricare dintre celelalte componente ale
Remeron. Daci este asa, trebuie sa discutati cu medicul dumneavoastra cét de repede posibil
inainte de a lua Remeron.

- daca luati sau ati luat de curand (in ultimele doua saptimani) medicamente numite inhibitori de
monoaminooxidaza (IMAO).

Aveti grija deosebita cind utilizati Remeron

Utilizarea la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani

Remeron nu trebuie utilizat in mod normal la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani. De asemenea
trebuie sa stiti ca pacientii cu varsta sub 18 ani au un risc crescut de a prezenta reactii adverse precum
tendinte de sinucidere, ganduri de sinucidere si ostilitate (predominant agresiune, comportament
opozitional si furie), atunci cand folosesc aceasta clasd de medicamente. In ciuda acestor lucruri,
medicul dumneavoastra poate prescrie Remeron si pacientilor cu varsta sub 18 ani, pentru cd decide ca
aceasta este cea mai bund optiune pentru acestia. Daca medicul dumneavoastra a prescris Remeron
pentru un pacient cu varsta sub 18 ani si doriti sa discutati acest lucru, va rugam sa va intoarceti la
medicul dumneavoastrd. Trebuie sa va informati medicul daca oricare din simptomele enumerate mai
sus au aparut sau s-au agravat atunci cand pacientii cu varsta sub 18 ani iau Remeron. De asemenea,
siguranta pe termen lung 1n ceea ce priveste cresterea, maturizarea si dezvoltarea cognitiva si
comportamentala la aceasta grupa de varsta nu a fost incd demonstrata in cazul Remeron.
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Ganduri de sinucidere si agravarea stirii dvs. de depresie

Depresia de care suferiti va poate provoca uneori idei de auto-vatamare sau sinucidere. Acestea se pot
accentua la inceperea tratamentului cu medicamente antidepresive, deoarece actiunea tuturor acestor
medicamente se produce in timp, de obicei 1n aproximativ doud saptamani si cateodata si mai mult.
Sunteti mai Inclinat spre astfel de idei:

- Daca ati avut anterior ganduri de sinucidere sau auto-vatamare.

- Daca sunteti de varsta adulta tdnard. Informatia rezultata din studiile clinice aratd existenta
unui risc crescut de comportament suicidar la adultii in varstd de mai putin de 25 de ani, care
sufera de o afectiune psihica si au urmat un tratament cu un antidepresiv.

In cazul in care aveti ganduri de auto-vitimare sau sinucidere, indiferent de moment, contactati-va
imediat medicul sau adresati-va fara intarziere unui spital.

Poate fi util sd va adresati unei rude sau unui prieten apropiat, caruia si-i spuneti ca va simtiti
deprimat si pe care si-l rugati si citeascd acest prospect. In acelasi timp, puteti ruga persoana
respectiva sa va spund dacd nu considera ca starea dvs. de depresie sau anxietate s-a agravat sau dacd o
ingrijoreaza vreo modificare aparutd in comportamentul dvs.

De asemenea aveti grija deosebita cu Remeron
o daca aveti sau ati avut vreodata una din urmatoarele afectiuni.

— Spuneti medicului dumneavoastrd despre aceste afectiuni inainte de a lua Remeron daca nu

ati spus pana acum.

— convulsii (epilepsie). Daca apar convulsii sau convulsiile dumneavoastrd apar mai frecvent,
opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra;

— boli hepatice, inclusiv icter. Daca apare icterul, opriti administrarea de Remeron si adresati-
va imediat medicului dumneavoastra;

—boli renale;

—boli cardiace sau tensiune arteriala scazuta;

— schizofrenie. Daca simptomele psihotice, precum idei paranoice, devin mai frecvente sau mai
severe, contactati-vd medicul imediat;

— psihozi maniaco-depresiva (perioade alternative de exaltare/hiperactivitate i comportament
depresiv). Daca incepeti sa va simtiti euforic sau surescitat, opriti administrarea de Remeron si
adresati-va imediat medicului dumneavoastra;

— diabet zaharat (poate fi necesara ajustarea dozei de insulind sau altor medicamente
antidiabetice);

— boli oculare, precum cresterea presiunii intraoculare (glaucom);

— dificultati de urinare, ce pot fi provocate de o marire a prostatei;

. dacad apar semne de infectie precum febra ridicatd inexplicabila, dureri in gat, ulceratii la nivel
bucal.

— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra pentru o

analizi a sangelui. In cazuri rare aceste simptome pot fi semnul unor tulburiri ale productiei de

celule sanguine in maduva osoasa. Desi sunt rare, aceste simptome apar in general dupa 4-6

saptamani de tratament.

o daca sunteti o persoand in varsta. Puteti fi mai sensibil la reactiile adverse ale antidepresivelor.

Folosirea altor medicamente

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastrd sau farmacistului daca luati (sau intentionati sa luati)
orice alte medicamente din lista urmatoare.

De asemenea va rugam sa spuneti medicului dumneavoastrd sau farmacistului daca luati sau ati luat
recent orice alte medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Nu luati Remeron in asociere cu:

. inhibitori de monoaminooxidaza (inhibitori MAO). De asemenea nu luati Remeron timp de
doua saptamani de la Incetarea tratamentului cu inhibitori MAO. La fel, daca opriti utilizarea
Remeron, nu luati inhibitori MAO in timpul urmatoarelor doud saptamani.

Exemple de inhibitori MAO sunt moclobemida, tranilcipromind (ambele sunt antidepresive) si
selegilina (utilizata pentru boala Parkinson).
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Aveti grija cand utilizati Remeron impreund cu:

o antidepresive precum ISRS, venlafaxina si L-triptofan sau triptani, (utilizati n tratamentul
migrenei), tramadol (un analgezic), linezolid (un antibiotic), litiu (utilizat in tratamentul unor
tulburari psihice) si preparate care contin sunitoare — Hypericum perforatum (un remediu
din plante pentru depresie). In cazuri foarte rare, Remeron singur sau Remeron administrat
concomitent cu aceste medicamente poate conduce la aga numitul sindrom serotoninergic.
Unele simptome ale acestui sindrom sunt: febra inexplicabila, transpiratie, cresterea frecventei
cardiace, diaree, contractii musculare (necontrolabile), tremor, reflexe vii, neliniste, schimbari
ale dispozitiei si stare de inconstientd. Daca apare o asociere a acestor simptome, vorbiti imediat
cu medicul dumneavoastra.

. antidepresivul nefazodona. Acesta poate creste concentratia Remeron in sange. Informati-va
medicul daca utilizati acest medicament. Poate fi necesara reducerea dozei de Remeron sau, la
incetarea utilizarii nefazodonei, cresterea din nou a dozei de Remeron.

. medicamente pentru tratarea anxietatii sau insomniei precum benzodiazepine;
medicamente pentru tratarea schizofreniei precum olanzapina;
medicamente tratarea alergiilor precum cetirizina;
medicamente tratarea durerilor severe precum morfina.

Administrat concomitent cu aceste medicamente Remeron poate accentua somnolenta provocata
de acestea.

. medicamente pentru tratarea infectiilor: medicamente pentru infectii bacteriene (precum
eritromicina), medicamente pentru infectii fungice (cum ar fi ketoconazolul) si medicamente
pentru HIV-SIDA (precum inhibitori de proteaze HIV).

Aceste medicamente n asociere cu Remeron pot creste concentratia Remeron n sange.
Informati-va medicul dacd utilizati aceste medicamente. Poate fi necesara reducerea dozei de
Remeron, sau cand tratamentul cu aceste medicamente este oprit, cresterea din nou a dozei de
Remeron.

. medicamente pentru tratarea epilepsiei precum carbamazepina si fenitoina;
medicamente pentru tratarea tuberculozei precum rifampicina.

Aceste medicamente in asociere cu Remeron pot scadea concentratia Remeron in sange.
Informati-va medicul daca utilizati aceste medicamente. Poate fi necesara cresterea dozei de
Remeron, sau cand tratamentul cu aceste medicamente este oprit, reducerea din nou a dozei de
Remeron.

o medicamente pentru prevenirea formirii cheagurilor de singe precum warfarina.
Remeron poate creste efectul warfarinei asupra sangelui. in cazul administrarii concomitente
este recomandat ca medicul dumneavoastra sa vd monitorizeze sangele cu atentie.

Folosirea Remeron cu alimente si bauturi

Este posibil s& deveniti somnolent dacd consumati bauturi alcoolice in timpul tratamentului cu
Remeron.

Sunteti sfatuit sd nu consumati nici un fel de bautura alcoolica.

Puteti lua Remeron cu sau fard méancare.

Sarcina si alaptarea

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari Tnainte de a lua orice
medicament. Experienta limitata cu administrarea de Remeron in timpul sarcinii nu indica risc crescut.
Totusi, este necesard precautie cand se utilizeaza in timpul sarcinii.

Daca utilizati Remeron si ramaneti gravida sau intentionati sa raméaneti gravida, cereti sfatul medicului
dumneavoastrd daca puteti continua tratamentul cu Remeron. Daca utilizati Remeron péna in
momentul sau cu scurt timp Tnaintea nasterii, copilul dumneavoastra trebuie monitorizat pentru
posibile reactii adverse.

Intrebati medicul dumneavoastra daca puteti alapta in timpul tratamentului cu Remeron.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Remeron poate afecta atentia sau concentrarea. Fiti sigur cd abilitatile dumneavoastrd nu sunt afectate
inainte de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.
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Informatii importante privind unele componente ale Remeron

Remeron solutie orala contine maltitol lichid. Dacd medicul dumneavoastra v-a atentionat ca aveti
intoleranta la unele categorii de glucide, va rugam sa-1 intrebati Tnainte de a utiliza acest medicament.
Remeron solutie orald contine o cantitate mica de etanol (alcool etilic), mai putin decat 100 mg per
doza zilnica.

3. CUM SA LUATI REMERON

Luati intotdeauna Remeron exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Trebuie sa discutati cu
medicul dumneavoastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Cit sa luati

Doza uzuala de inceput este de 15 sau 30 mg zilnic. Medicul va poate sfatui sa cresteti treptat doza
dupa cateva zile pana la valoarea cea mai potrivitd pentru dumneavoastra (intre 15 si 45 mg zilnic).
Aceasta doza este de obicei aceeasi pentru toate varstele. Totusi, daca sunteti varstnic sau aveti o
afectiune renald sau hepatica, medicul dumneavoastra poate adapta doza.

Cand sa luati Remeron

— Luati Remeron zilnic la aceeasi ora in fiecare zi.Cel mai bine este sa luati Remeron intr-o singura
doza inainte de a merge la culcare. Totusi medicul dumneavoastra va poate sugera sa impartiti doza de
Remeron — o parte din doza zilnica dimineata si cealalta parte inainte de a merge la culcare. Doza cea
mai mare trebuie luata seara inainte de culcare.

Luati solutia orald dupa cum urmeaza

Luati solutia oral. Beti doza prescrisa de Remeron solutie orala amestecata cu o cantitate de apa
intr-un pahar sau o ceasca. Remeron solutie orald este furnizat cu o pompa ca sa va ajute sa va
masurati doza.

Pregatirea pompei dozatoare Remeron pentru utilizare

Inainte de a lua Remeron trebuie si montati pompa pe flacon.

1.  indepirtati capacul cu filet de pe flacon
Apasati in jos capacul si rasuciti-1 in sens invers acelor de ceasornic ca sa rupeti sigiliul.
Continuati apasarea si rasucirea pentru a desuruba capacul. Aceastd procedura este prezentata in
instructiuni simbolice pe fata superioara a capacului cu filet.

2. Montati pompa dozatoare pe flacon
Scoateti pompa din punga. Potriviti-o pe flacon, introducand tubul de plastic in flacon. Apasati
pompa pe capatul flaconului si rasuciti-o in sensul acelor de ceasornic pana cand face clic si se
fixeaza in pozitie. Mai strangeti putin pompa pentru a fi sigur ca este fixata in pozitia corecta.

3. Raésuciti duza in pozitia deschisa
Duza are doua pozitii — blocat si deschis. Cand este blocata nu va iesi lichid. Pentru a deschide
duza, rasuciti-o 1n sens invers acelor de ceasornic atat cat se poate (aproximativ un sfert de
turd).

4. Amorsati pompa dozatoare inainte de a lua Remeron
La prima utilizare cand apésati pe pompa, nu va masura cantitatea corectd de Remeron solutie.
Trebuie sa o amorsati Tnainte de a va administra prima doza.

o Asezati flaconul pe o suprafata dreapta.

o Tineti un pahar sau o ceagca sub duza (vezi imaginea).
o Apasati duza in jos pana la capat, de trei ori.

o Aruncati lichidul care iese.

Pompa este acum gata de utilizare.

Administrarea dozei dumneavoastra de Remeron
Pompa se foloseste pentru masurarea dozei dumneavoastra.
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1. Asezati flaconul pe o suprafata dreapta.
2. Turnati putind apa intr-un pahar sau o ceasca, si tineti-1 sub duza.
3. De fiecare datéd cand veti apésa pe duza pompa va elibera 15 mg de Remeron. Apasati duza in
jos pana la capat. Folositi o migcare ferma si continua — nu prea incet.
4. Poate fi nevoie sa apasati duza mai mult de o daté pentru a obtine doza prescrisa de medicul
dumneavoastra (vezi imaginea).
5. Beti tot amestecul o data.
Doza
15 mg 1 apasare

30 mg 2 apasari
45 mg 3 apasari

Cand va puteti astepta sa incepeti si va simtiti mai bine
De obicei Remeron va incepe sa actioneze dupa una pana la doud saptdmani iar dupd doud-patru
sdptamani poate veti incepe sa va simtiti mai bine. De aceea este important ca In timpul primelor
sdptdmani de tratament sa discutati cu medicul dumneavoastrd despre efectele Remeron:

— dupd 2-4 saptamani de la Inceperea administrarii Remeron, discutati cu medicul
dumneavoastra despre efectele pe care le-a avut tratamentului.
Daci incd nu va simtiti mai bine, medicul dumneavoastri va poate prescrie o dozi mai mare. In acest
caz, dupa inca 2-4 saptdmani discutati din nou cu medicul dumneavoastra.
De obicei va fi nevoie sa luati Remeron timp de 4-6 luni dupa ce simptomele de depresie au disparut.

Daca luati mai mult decit trebuie din Remeron

— Daca dumneavoastra sau altcineva a luat prea mult Remeron, chemati un medic imediat.

Cele mai probabile semne ale unei doze prea mari de Remeron (fara alte medicamente sau alcool
etilic) sunt somnolenta, dezorientare si cresterea frecventei cardiace.

Daca uitati sa luati Remeron

Daca luati doza intr-o singura priza pe zi:

o Daca ati uitat sa luati doza de Remeron, nu luati doza uitata. Sariti peste ea. Luati doza
urmatoare la ora obisnuita.

Daca luati doza in doua prize pe zi:

o daca ati uvitat doza de dimineatd, luati-o impreund cu doza de seara.

J daca ati uitat doza de seard, nu o luati cu doza din dimineata urmatoare, sariti peste ea si
continuati cu dozele obisnuite de dimineata si seara.

o daca ati uitat ambele doze, nu trebuie sa luati dozele uitate. Sariti peste ambele doze si

continuati in ziua urmatoare cu dozele obisnuite de dimineata si seara.

Daca incetati sd luati Remeron

— Opriti administrarea de Remeron doar dupa ce v-ati sfatuit cu medicul dumneavoastra.

Daca va opriti prea devreme, starea depresiva poate reveni. Odatd ce va simtiti mai bine, vorbiti cu
medicul dumneavoastrd. Medicul dumneavoastra va decide cand poate fi oprit tratamentul.

Nu opriti brusc administrarea de Remeron, chiar daca depresia dumneavoastra a trecut. Dacé opriti
brusc administrarea de Remeron puteti sa va simtiti rau, ametit, agitat sau anxios si puteti avea dureri
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de cap. Aceste simptome pot fi evitate printr-o oprire treptatd a tratamentului. Medicul dumneavoastra
va va spune cum sa reduceti doza treptat.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest produs, adresati-va medicului
dumneavoastra sau farmacistului.

4. REACTII ADVERSE POSIBILE

Ca toate medicamentele, Remeron poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Anumite reactii adverse pot aparea mai des decét altele. Reactiile adverse posibile ale Remeron sunt
prezentate mai jos si pot fi impartite ca:

o Foarte frecvente: afecteaza mai mult de 1 utilizator din 10

. Frecvente: afecteaza intre 1 si 10 utilizatori din 100

. Mai putin frecvente: afecteazd intre 1 si 10 utilizatori din 1000

. Rare: afecteaza intre 1 si 10 utilizatori din 10000
o Foarte rare: afecteaza mai putin de 1 utilizator din 10000
. Frecventa necunoscuta: nu se poate estima din datele disponibile

Foarte frecvente:

. cresterea poftei de mancare si crestere in greutate
. somnolenta sau moleseala

. durere de cap

. gurd uscata

Frecvente:

letargie

ameteli

frison sau tremor

greata

diaree

varsaturi

eritem sau eruptii cutanate (exantem)

durere 1n articulatii (artralgii) sau mugchi (mialgii)

durere de spate

senzatie de ameteald sau slabiciune la ridicare rapida in picioare (hipotensiune arteriala
ortostatica)

umflaturi (tipic la glezne sau picioare) determinate de retentia de lichid (edem)
oboseala

vise agitate

confuzie

anxietate

tulburari ale somnului

Mai putin frecvente:
J va simtiti euforic sau surescitat (manie).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
o senzatii anormale la nivelul pielii, de exemplu arsura, intepatura, gadilat sau furnicaturi
(parestezie)
picioare nelinistite
lesin (sincopa)
senzatie de amorteald in gura (hipoestezie orald)
tensiune arteriald mica
cosmaruri
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o agitatie

o halucinatii

. nevoia de miscare

Rare:

o colorare in galben a ochilor sau pielii; aceasta poate sugera o tulburare a functiei hepatice (icter)
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

. spasme sau contractii musculare (mioclonie)

o nevoie imperioasad de migcare

Frecventa necunoscuta

o semne de infectie precum febra brusca ridicata inexplicabila, dureri in gat, ulceratii la nivel
bucal (agranulocitoza).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
In cazuri rare Remeron poate determina tulburiri in producerea de celule sanguine (deprimarea
functiei maduvei osoase). Unele persoane devin mai putin rezistente la infectie deoarece
Remeron poate determina o reducere temporara a numarului de celule albe sanguine
(granulocitopenie). In cazuri rare Remeron poate determina de asemenea o reducere a numarului
de celule rosii si albe, precum si de plachete sanguine (anemie aplastica), o reducere a numarului
de plachete sanguine (trombocitopenie) sau o crestere a numarului celulelor albe sanguine

(eozinofilie).
. Criza de epilepsie (convulsii).
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
. o asociere de simptome cum ar fi febra inexplicabild, transpiratii, cresterea frecventei cardiace,

diaree, contractii musculare (necontrolabile), tremor, reflexe vii, neliniste, schimbari ale
dispozitiei si pierderea constientei. In cazuri foarte rare acestea pot fi semne ale sindromului
serotoninergic.
— Opriti administrarea de Remeron si adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

. ganduri de auto-vatdmare sau sinucidere

— Adresati-va medicului dumneavoastra sau mergeti imediat la un spital.

senzatii anormale in gurd (parestezie orald)

tumefactie in gura (edem oral)

hiponatremie

secretie inadecvatd a hormonului antidiuretic

Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionatd in acest prospect, va rugadm s spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.
5.  CUM SE PASTREAZA REMERON

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

Nu utilizati Remeron dupé data de expirare inscrisa pe cutie si flacon. Data de expirare se refera la
ultima zi a lunii respective.

A nu se pastra la temperaturi peste 25°C.

Nu utilizati flaconul mai mult de 6 saptdmani dupa prima deschidere.

Faceti-va o nota cu data cand ati deschis flaconul.

Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei menajere sau a reziduurilor menajere.

Intrebati farmacistul cum si eliminati medicamentele care nu vi mai sunt necesare. Aceste masuri vor
ajuta la protejarea mediului.

6. INFORMATII SUPLIMENTARE
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Ce contine Remeron

- Substanta activa este mirtazapina.
Remeron 15 mg/ml solutie orald contine 15 mg mirtazapina per ml de solutie.

- Celelalte componente sunt L-metionind, benzoat de sodiu (E211), zaharina sodica (E954), acid
citric monohidrat (E330), glicerol (E422), maltitol lichid ( E965 ), aroma de portocald tangerina
Nr.: PHL-132597 (contine etanol)si apa purificata.

Cum arata Remeron si continutul ambalajului

Remeron solutie orald este o solutie clara, incolord pana la galben pai, cu un miros caracteristic de
citrice-portocala.

Cutia contine un flacon din sticld bruna cu 66 ml de Remeron solutie orala si o pompa dozatoare.
Flaconul cu solutia orala este inchis cu un capac cu filet prevazut cu sistem de inchidere securizat
pentru copii si un sigiliu care se rupe cand se desurubeaza capacul. Pompa dozatoare este ambalata
intr-o punga de plastic sigilata.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si producitorul
[Vezi Anexa I — a se completa la nivel national]

{Numele si adresa}

<{telefon}>

<{fax}>
<{e-mail }>

Acest medicament este autorizat in Statele Membre ale Spatiului Economic European sub
urmitoarele denumiri comerciale:
[nu se aplica pentru art 30 referral]

Acest prospect a fost aprobat in
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