CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Tymogen, 12,5 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Jedna tabletka powlekana zawiera 12,5 mg tianeptyny sodowe;j.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana

Owalne tabletki wielko$ci 9 mm o barwie bialej lub zblizonej do bialej, bez wyttoczen.
4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania
Leczenie lekkiej, umiarkowanej lub cigzkiej depresji.

4.2. Dawkowanie i sposéb podawania

Zalecane dawkowanie: 1 (jedna) tabletka 12,5 mg 3 razy na dobg (1 tabletka rano, 1 okoto
potudnia i 1 tabletka wieczorem) przed gtéwnymi positkami lub w ich trakcie.

Osoby w podeszlym wieku
U pacjentoéw w wieku ponad 70 lat dawke nalezy zmniejszy¢ do dwoch tabletek na dobe.

Dzieci i mlodzies
Nie zaleca si¢ stosowania tianeptyny u dzieci i miodziezy w wieku ponizej 18 lat ze
wzgledu na brak danych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznosci.

Pacjenci 7 zaburzeniem czynnosci nerek lub wgtroby
U pacjentdw z zaburzeniem czynnos$ci nerek nalezy zmniejszy¢ dawke do dwoch tabletek
na dobg. Nie ma potrzeby modyfikacji dawkowania u pacjentow uzaleznionych od

alkoholu, rowniez z marsko$cig watroby.

Jesli konieczne jest zakonczenie lub przerwanie leczenia tianeptyna, dawke nalezy
stopniowo zmniejszaé przez 7-14 dni.

4.3. Przeciwwskazania

- Stosowanie z inhibitorami MAO



Nalezy zachowac odstep dwoch tygodni miedzy zakonczeniem leczenia inhibitorem
MAO a rozpoczgciem leczenia tianeptyna, a takze odstep co najmniej 24 godzin w
przypadku zastepowania tianeptyny inhibitorem MAO.

- Nadwrazliwos$¢ na tianeptyne lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocnicza
wymieniong w punkcie 6.1.

4.4. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Proba samobojcza/mysli samobojcze lub pogorszenie stanu klinicznego

Depresja zwiazana jest z podwyzszonym ryzykiem wystepowania mysli samobdjczych,
samouszkodzenia i1 popelnienia samobdjstwa (zachowania samobojcze).

Ryzyko to utrzymuje si¢ do momentu uzyskania klinicznie istotnej remisji. W zwigzku z
tym, ze poprawa stanu klinicznego moze nastgpi¢ dopiero po kilku tygodniach leczenia,
nalezy $ci$le monitorowac stan pacjenta do momentu jej uzyskania. Zgodnie z danymi
klinicznymi ryzyko popetnienia samobdjstwa moze wzrosna¢ na bardzo wczesnym etapie
leczenia.

Pacjenci z zachowaniami samobdjczymi w wywiadzie lub wyrazajacy istotne mysli
samobdjcze przed rozpoczeciem leczenia narazeni sg na wyzsze ryzyko wystapienia
mysli samobdjczych lub zachowan samobdjczych i powinni by¢ $cisle obserwowani W
trakcie leczenia. Metaanaliza badan klinicznych kontrolowanych placebo z uzyciem
lekow przeciwdepresyjnych u dorostych z zaburzeniami psychicznymi wykazata
zwigkszone w stosunku do placebo ryzyko zachowan samobojczych u dorostych
pacjentow w wieku ponizej 25 lat stosujacych leki przeciwdepresyjne. Podczas leczenia,
szczegblnie W poczatkowej fazie, oraz w przypadku zmiany dawkowania lekow,
pacjentéw nalezy poddac $cistej obserwacji, a szczegdlnie tych z grupy wysokiego
ryzyka.

Pacjentow (oraz ich rodzing i przyjaciot) nalezy ostrzec, iz konieczna jest obserwacja, czy
nie dochodzi do pogorszenia stanu klinicznego, pojawienia si¢ mysli lub zachowan
samobojczych oraz nietypowych zmian w zachowaniu; a w przypadku wystapienia
powyzszych objawdéw o konieczno$ci natychmiastowego zasiggniecia porady lekarskie;j.

- Jak w przypadku wszystkich innych lekow psychotropowych, podczas leczenia
tianeptyna nalezy unika¢ alkoholu.

- W przypadku konieczno$ci wykonania znieczulenia ogolnego anestezjolog powinien
by¢ poinformowany o stosowaniu u pacjenta tianeptyny, podawanie leku nalezy
wstrzymacé na 24 lub 48 godzin przed zabiegiem.

- W nagtych przypadkach zabieg chirurgiczny moze by¢ wykonany bez
interwencyjnego wyptukiwania leku z organizmu, przy czym pacjent powinien by¢
doktadnie monitorowany przez caty okres pooperacyjny.

- Podobnie jak innych lekéw psychotropowych, tianeptyny nie nalezy odstawia¢ nagle;
dawke nalezy stopniowo zmniejsza¢ w okresie 7 do 14 dni.

- W przypadku dodatniego wywiadu w kierunku uzaleznienia od alkoholu lub lekéw
nalezy zachowac¢ szczeg6lng ostrozno$¢ w celu uniknigcia zwigkszenia dawki.



- Nie podawac¢ dawki wigkszej niz zalecana.

Stosowanie u dzieci i mtodziezy

Nie zaleca si¢ stosowania tianeptyny w leczeniu depresji u pacjentow w wieku ponizej 18
lat, bowiem w tej grupie wiekowej nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznos$ci tego leku.
W badaniach klinicznych wérod dzieci i mtodziezy leczonych innymi lekami
przeciwdepresyjnymi zachowania zwigzane z samobojstwem (proby i mysli samobojcze)
oraz wrogos$¢ (przewaznie agresja, zachowanie opozycyjne i buntownicze) byty czesciej
obserwowane niz u dzieci i nastolatkéw otrzymujacych placebo.

Przeciwwskazane jest skojarzone stosowanie inhibitorow MAOQO i tianeptyny ze wzgledu
na ryzyko zapasci krazeniowej, napadowego nadcisnienia, hipertermii, drgawek i zgonu.
Skojarzone stosowaniem inhibitoréw MAO i innych lekéw przeciwdepresyjnych moze
wywotywac¢ ciezkie 1 niekiedy powodujace zgon interakcje. Z tego powodu, jesli
konieczne jest stosowanie inhibitorow MAOQO, leczenie tianeptyng nalezy zakonczyc¢ na co
najmniej 15 dni przed rozpoczeciem podawania inhibitoréw MAO.

W przypadku cigzkiego zaburzenia czynnos$ci nerek nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki
(patrz punkt 4.2).

Podczas leczenia tianeptyng moze nastgpi¢ przejscie z depresji do manii lub stanow
hipomaniakalnych.

4.5. Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

- Z nieodwracalnymi inhibitorami MAO (iproniazyd)

Ryzyko zapasci sercowo-naczyniowej, napadowego nadcisnienia tetniczego, hipertermii,
drgawek i zgonu.

Podczas jednoczesnego leczenia z inhibitorami MAO lub innymi lekami
przeciwdepresyjnymi badz tuz po zakonczeniu takiego leczenia moga wystapic cigzkie
interakcje, niekiedy prowadzace do zgonu. Dlatego leczenie tianeptyng mozna rozpoczaé
nie wczesniej niz po dwoch tygodniach od zakonczeniu terapii inhibitorem MAO
(leczenie inhibitorem MAO mozna rozpocza¢ po 24 godzinach od zakonczenia terapii

tianeptyna).

Tianeptyna jest gtownie metabolizowana poprzez beta-oksydacje, bez udzialu uktadu
cytochromu P-450. Z tego powodu nie obserwowano ani nie oczekuje si¢ interakcji
lekowych zwigzanych z cytochromem P-450.

Obserwowano dziatanie antagonistyczne w przypadku skojarzonego stosowania
Z mianseryna.



Szczegdlng ostroznos¢ nalezy zachowac podczas skojarzonego stosowania z lekami
0 depresyjnym dziataniu na osrodkowy uktad nerwowy.

Podczas leczenia tianeptyng nie zaleca si¢ spozywania alkoholu.

U pacjentow stosujacych trojeykliczne leki przeciwdepresyjne i konopie indyjskie
opisano kilka przypadkow naglej tachykardii i delirium o umiarkowanym nasileniu.

4.6. Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje
Cigza

Preferowane jest utrzymanie stanu rownowagi psychicznej u matki przez caly okres
cigzy. Jesli w celu zapewnienia tej rOwnowagi konieczne jest stosowanie farmakoterapii,
wowczas powinna ona by¢ rozpoczynana lub kontynuowana przy zastosowaniu
koniecznej dawki przez calg cigze i, jesli mozliwe, w postaci monoterapii.

Wiyniki badan na zwierzetach sa zachgcajace, jednak dane kliniczne nadal sa
niewystarczajace.

Zwazywszy na te dane, preferowane jest nie stosowanie tianeptyny w ciazy, bez wzgledu
na spodziewany termin porodu. Jesli rozpoczecie lub kontynuowanie leczenia tianeptyna
podczas cigzy okaze si¢ absolutnie niezbedne, wowczas przy monitorowaniu noworodka
nalezy wzig¢ pod uwagg profil farmakologiczny tego leku.

Karmienie piersiq

Trojeykliczne leki przeciwdepresyjne przenikajg do mleka kobiecego, w zwigzku z czym
w okresie leczenia tym lekiem nie zaleca si¢ karmi¢ piersig.

Plodnosé
Badania plodnos$ci nie wykazatly istotnego wptywu na ptodno$¢ u szczuréow (patrz punkt
5.3). Brak danych klinicznych badan wplywu na ptodnos¢ u ludzi.

4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

U niektorych pacjentdow moze wystapi¢ obnizenie czujnosci. Osobom prowadzacym
pojazdy lub obstugujacym maszyny nalezy zatem zwroci¢ uwage na ryzyko wystapienia
sennosci podczas stosowania tego produktu.

4.8. Dzialania niepozadane

Podczas leczenia tianeptyng obserwowano nastgpujace dziatania niepozadane (kolejnosé
zgodna z czestoscig wystepowania):



Bardzo czesto (>1/10), czesto (0d >1/100 do <1/10), niezbyt czesto (od >1/1000
do <1/100), rzadko (od >1/10 000 do <1/1000), bardzo rzadko (<1/10 000) i czestosé
nieznana (nie mozna dokona¢ oceny na podstawie dostepnych danych).

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:
Czesto: Jadlowstret.
Czestos$¢ nieznana: Hiponatremia.

Zaburzenia psychiczne:

Czesto: Koszmary senne.

Niezbyt czesto: Naduzywanie leku lub uzaleznienie lekowe szczeg6lnie u 0sob

w wieku ponizej 50 lat z dodatnim wywiadem w kierunku uzaleznienia od lekow lub

alkoholu.

Czestos¢ nieznana:

e Podczas stosowania tianeptyny lub wkrotce po jej odstawieniu opisywano przypadki
mysli lub zachowan samobojczych (patrz punkt 4. 4).

Stan splataniowy, omamy.

Zaburzenia uktadu nerwowego:

Czgsto: Bezsennos¢, sennos¢, zawroty glowy, bol gtowy, lipotymia, dreszcze,

omdlenie, drzenia mig$niowe.

Czestos$¢ nieznana: Zaburzenia pozapiramidowe, dyskinezy

Zaburzenia oka:
Czgsto: Zaburzenia widzenia.

Zaburzenia serca:
Czesto: Tachykardia, skurcze dodatkowe, bol w klatce piersiowe;.

Zaburzenia naczyniowe:
Czesto: Nagle zaczerwienienie skory (uderzenia goraca).

Zaburzenia oddechowe, klatki piersiowej i $§rddpiersia:
Czesto: Dusznos¢.

Zaburzenia zotadka i jelit:
Czesto: Bol zotadka, bdl brzucha, sucho$¢ w jamie ustnej, nudno$ci, wymioty,
niestrawnos¢, biegunka, zaparcia, wzdgcia, zgaga.

Zaburzenia watroby i drog zétciowych:
Czesto$¢ nieznana: Zwickszenie aktywnosci enzymow watrobowych, zapalenie watroby,
ktore w wyjatkowych przypadkach moze by¢ nasilone.

Zaburzenia skory i tkanki podskorne;:
Niezbyt czesto: Wysypka plamisto-grudkowa lub rumieniowa, $§wiad, pokrzywka.
Czestos¢ nieznana: Tradzik, pecherzowe zapalenie skory w wyjatkowych przypadkach.




Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki tacznej:
Czesto: Bol migsni, bol odcinka ledzwiowego kregostupa.

Zaburzenia ogdblne i stany w miejscu podania:
Czgsto: Ostabienie, uczucie ucisku w gardle.

Nasilenie i czgsto$§¢ wystepowania wigkszosci dziatan niepozadanych zmniejsza si¢
W miar¢ uptywu leczenia i na ogot nie wymaga jego przerwania.

W wigkszosci przypadkow trudno jest odrozni¢ dzialania uboczne tianeptyny i objawy
somatyczne zgtaszane przez chorych w depresji.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych
dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do
ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane do
Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu
Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych:
al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, tel.: 22 49 21 301, faks: 22 49 21 309, e-mail:
ndl@urpl.gov.pl

4.9. Przedawkowanie

Objawy

Badania kliniczne z przedawkowaniem tianeptyny (maksymalna dawka 2250 mg w dawce
pojedynczej) wykazaty oznaki 1 objawy, ktore obejmowaty: stan splatania, drgawki,
senno$¢, sucho$¢ w ustach, trudnosci w oddychaniu, gtéwnie gdy tianeptyna zostata
podana w potaczeniu z alkoholem.

Leczenie

We wszystkich przypadkach przedawkowania nalezy przerwac leczenie i Scisle
obserwowac stan pacjenta.

- Wykona¢ ptukanie zotadka.

- Monitorowa¢ parametry kragzeniowe, oddechowe, metaboliczne i nerkowe.



- Wszelkie objawy Kkliniczne leczy¢ objawowo, w szczegodlnosci stosowac
wspomaganie oddechu i wyrownywaé zaburzenia metaboliczne i nerkowe.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdepresyjne, inne leki przeciwdepresyjne. Kod
ATC: NO6AX14

W badaniach na zwierzgtach obserwowano nastepujace efekty dzialania tianeptyny:
¢ Tianeptyna nasila spoczynkowg aktywnos$¢ neurondéw piramidowych hipokampa
i przyspiesza ich regeneracj¢ po okresie funkcjonalnego zahamowania
aktywnosci.
e Tianeptyna przyspiesza wychwyt zwrotny serotoniny w neuronach hipokampa
i kory mozgu.

Dziatanie tianeptyny u ludzi:

e Wplyw na zaburzenia nastroju — efekt posredni pomiedzy lekami
przeciwdepresyjnymi o dzialaniu stymulujacym i lekami przeciwdepresyjnymi
dziatajacymi uspokajajaco.

e Wyrazne dziatanie na zaburzenia somatyczne, zwlaszcza ze strony przewodu
pokarmowego, zwigzane z lgkiem 1 zaburzeniami nastroju.

e Wplyw na osobowos$¢ 1 zaburzenia zachowania u alkoholikéw podczas
detoksykacji.

Tianeptyna nie wplywa na:
e Procesy snu i czuwania.
e Uklad cholinergiczny (brak objawow cholinolitycznych).
e Uklad sercowo-naczyniowy.
e Nie wywotluje uzaleznienia lekowego.

5.2. Wlasciwosci farmakokinetyczne

Lek szybko i catkowicie wchtania si¢ w przewodzie pokarmowym.

Po szybkiej fazie dystrybucji tianeptyna w znacznym (okoto 94%) stopniu wigze si¢

Z biatkami. Metabolizm zachodzi gldwnie w watrobie w przebiegu beta-oksydacji i N-
demetylacji. Tianeptyna cechuje si¢ krotkim (2,5 godz.) okresem poéttrwania w fazie
eliminacji. Z moczem wydala si¢ 8% zwigzku w postaci niezmienionej i niemal
wszystkie metabolity.



Pacjenci w podeszlym wieku

Badania farmakokinetyczne w grupie dtugotrwale leczonych pacjentéw w podesztym
wieku (powyzej 70 lat) wykazaty, ze okres pottrwania w fazie eliminacji jest dtuzszy o
1 godzing.

Pacjenci 7 niewydolnoscig wqtroby
W badaniach wykazano znikomy wptyw przewlektej choroby alkoholowej na parametry
farmakokinetyczne, rowniez u pacjentow z marskoscig watroby.

Pacjenci z niewydolnoscig nerek

W badaniach wykazano, ze okres poltrwania w fazie eliminacji jest dtuzszy o 1 godzing.

5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach toksycznosci po podaniu dawek powtarzanych u gryzoni i innych zwierzat
nie stwierdzono powaznych szkodliwych lub nieoczekiwanych efektow.

W badanich wplywu na rozrodczo$¢ nie wykazano swoistego oddzialywania a
W szczegblnosci dzialania embriotoksycznego lub teratogennego. W badaniach nie
stwierdzono mutagennego dzialania tianeptyny ani gtéwnych metabolitéw. Na podstawie
badan na szczurach i myszach nie stwierdzono dziatania kancerogennego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Mannitol (E 421)

Skrobia kukurydziana

Karmeloza sodowa

Powidon (K-30)

Krzemionka koloidalna bezwodna
Talk

Magnezu stearynian

Otoczka tabletki:

Substancja Opadry AMB 80W68912 zawierajaca:
Alkohol poliwinylowy

Tytanu dwutlenek (E 171)

Talk

Lecytyna

Guma ksantanowa




6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie znane.

6.3. Okres waznosci

2 lata

6.4. Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C

6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Tabletki  zawierajace  tianeptyn¢  sodowa sa  pakowane w  blistry
PCV/Aclar/Aluminium lub PCV/PVDC/Aluminium. Opakowania blistrowe s3
dostarczane w pudetkach tekturowych.

Dostepne sg opakowania po 1, 15, 30, 60 lub 90 tabletek. Nie wszystkie wielkosci
opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami. Nie mozna wykluczy¢ ryzyka skazenia srodowiska.
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