პროდუქტის ზოგადი დახასიათება

1. 	ადამიანების მიერ გამოსაყენებელი სამკურნალო პრეპარატის დასახელება
სევპრამი® 10 მგ აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტი

2.	თვისობრივი და რაოდენობრივი შემადგენლობა
აქტიური ნივთიერება: ერთი ტაბლეტი შეიცავს 10 მგ ესციტალოპრამს (ოქსალატის სახით).
დამხმარე კომპონენტები: დამხმარე კომპონენტების სრულ ჩამონათვალი იხილეთ პუნქტში 6.1.

3.	ფარმაცევტული ფორმა 
თეთრი ფერის, ერთ მხარეს ჭდიანი, ორმხრივამოზნექილი აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტი. 

4.	კლინიკური მახასიათებლები
4.1.	თერაპიული ჩვენებები
მძიმე დეპრესიული მოვლენები, 
პანიკური აშლილობა აგორაფობიით ან მის გარეშე,
სოციალური შფოთვითი აშლილობა (სოციალური ფობია), 
გენერალიზებული შფოთვითი აშლილობა,
პრეპარატი გამოიყენება ობსესიურ-კომპულსური აშლილობის (ოკა) სამკურნალოდ.  
4.2.	დოზირება და მიღების წესი
დოზირება/მიღების სიხშირე და ხანგრძლივობა:
> 20 მგ დღიურ დოზებით მიღების შემთხვევაში, პრეპარატის უსაფრთხოება დადგენილი არ არის. 

მძიმე დეპრესიული მოვლენები
პრეპარატი მიიღება 10 მგ დღეში ერთხელ. პაციენტის ინდივიდუალური რეაქციის გათვალისწინებით, დოზა შეიძლება გაიზარდოს მაქსიმუმ 20 მგ-მდე დღეში. 
ანტიდეპრესანტის რეაგირებას, როგორც წესი, 2-4 კვირა სჭირდება. სიმპტომების ალაგების შემდეგ, საჭიროა მინიმუმ 3 თვე რეაგირების გასამყარებლად. 

პანიკური აშლილობა აგორაფობიით ან მის გარეშე
პრეპარატის საწყისი დოზა 5 მგ დღეში რეკომენდებულია პირველი კვირის განმავლობაში, 10 მგ დღიურ დოზაზე გადასვლამდე. დოზის გაზრდა შესაძლებელია მაქსიმუმ 20 მგ-მდე დღეში, პაციენტის ინდივიდუალური რეაგირების გათვალისწინებით. 
მაქსიმალური ეფექტი მიიღწევა დაახლოებით 3 თვის შემდეგ. მკურნალობა რამდენიმე თვეს გრძელდება. 

სოციალური შფოთვითი აშლილობა (სოციალური ფობია)
მიიღეება 10 მგ დღეში ერთხელ. სიმპტომების მოხსნას, როგორც წესი, 2-4 კვირა სჭირდება. პაციენტის ინდივიდუალური რეაგირების გათვალისწინებით, დღიური დოზა შეიძლება შემცირდეს 5 მგ-მდე ან გაიზარდოს მაქსიმუმ 20 მგ-მდე დღეში. 
სოციალური შფოთვითი აშლილობა არის ქრონიკული დაავადება და რეაგირების გასამყარებლად რეკომენდებულია 12-კვირიანი მკურნალობა.  პაციენტთა 6-თვიანი ხანგრძლივი მკურნალობის კვლევისას, გამოვლინდა, რომ რეციდივის თავიდან აცილების მიზნით, რეაქცია ინდივიდუალურად უნდა შეფასდეს. მკურნალობის სარგებელი უნდა გადაფასდეს რეგულარული ინტერვალებით. 
სოციალური შფოთვითი აშლილობა სპეციფიკური პათოლოგიის ძალიან კარგად განსაზღვრული დიაგნოსტიკური ტერმინია და არ უნდა აგვერიოს ძლიერ სიმორცხვესთან. მედიკამენტოზური მკურნალობა იწყება მხოლოდ იმ შემთხვევაში, თუ აღნიშნული დაავადება მნიშვნელოვან ზეგავლენას ახდენს პროფესიულ და სოციალურ აქტივობაზე.  
არსებული მკურნალობა არ იყო შედარებული კოგნიტიურ-ქცევით თერაპიასთან. მედიკამენტოზური მკურნალობა მკურნალობის საერთო სტრატეგიის ნაწილია. 

ზოგადი შფოთვითი აშლილობა
პრეპარატის საწყისი დოზა არის 10 მგ დღეში ერთხელ. პაციენტის ინდივიდუალური რეაქციის მიხედვით, დღიური დოზა შეიძლება გაიზარდოს მაქსიმუმ 20 მგ-მდე დღეში. 
ხანგრძლივი მკურნალობა (20 მგ/დღეში) შეისწავლეს მინიმუმ 6-თვიან კვლევაში იმ პაციენტებში, რომლებსაც აღენიშნათ რეაგირება მკურნალობაზე. მკურნალობის სარგებელი და დოზა უნდა გადაფასდეს რეგულარული ინტერვალებით (იხილეთ პუნქტი 5.1). 

ობსესიურ-კომპულსური აშლილობა (ოკა)
პრეპარატის საწყისი დოზა არის 10 მგ დღეში ერთხელ. პაციენტის  ინდივიდუალური რეაქციის მიხედვით, დოზა შეიძლება გაიზარდოს მაქსიმუმ 20 მგ-მდე დღეში.
ვინაიდან ოკა არის ქრონიკული დაავადება, პაციენტის მკურნალობა საკმარისად ხანგრძლივი უნდა იყოს, სიმპტომების მოხსნის უზრუნველსაყოფად.  
მკურნალობის სარგებელი და დოზა რეგულარული ინტერვალებით უნდა გადაფასდეს (იხილეთ პუნქტი 5.1).

გამოყენების წესი: 
სევპრამის® მიღება შესაძლებელია დღეში ერთჯერადი დოზის სახით, საკვებთან კომბინაციაში ან კვებებს შორის შუალედში. 

დამატებითი ინფორმაცია სპეციალური პოპულაციისათვის:
თირკმლის დარღვეული ფუნქცია 
თირკმლის მსუბუქი ან ზომიერი უკმარისობის მქონე პაციენტებში დოზის კორექცია საჭირო არ არის. აუცილებელია სიფრთხილის ზომების დაცვა თირკმლის მძიმე უკმარისობის მქონე პაციენტებში (CLCR < 30 მლ/წთ) (იხილეთ პუნქტი 5.2). 

ღვიძლის უკმარისობა
ღვიძლის მსუბუქი ან ზომიერი უკმარისობის მქონე პაციენტებში რეკომენდებული საწყისი დოზა არის 5 მგ მკურნალობის პირველი ორი კვირის განმავლობაში. პაციენტის ინდივიდუალური რეაქციის მიხედვით, დოზა შეიძლება გაიზარდოს 10 მგ-მდე დღეში. დოზის განსაკუთრებულად ფრთხილი ტიტრაცია რეკომენდებულია ღვიძლის მძიმე უკმარისობის მქონე პაციენტებში (იხილეთ პუნქტი 5.2). 

პედიატრიული პოპულაცია (18 წლამდე ასაკის)
სევპრამის® გამოყენება არ შეიძლება ბავშვებისა და 18 წლამდე ასაკის მოზარდების სამკურნალოდ (იხილეთ პუნქტი 4.4). 

ხანდაზმული პაციენტები (65 წელს ზემოთ) 
მკურნალობის დასაწყისში, გამოიყენება უფრო დაბალი მაქსიმალური დოზა რეკომენდებული დოზის ნახევარი, ხოლო შემდეგ უფრო დაბალი მაქსიმალური დოზა (იხილეთ პუნქტი 5.2). სევპრამის® ეფექტიანობა სოციალური შფოთვითი აშლილობის მქონე ხანდაზმულ პაციენტებში შესწავლილი არ არის. 

პაციენტები CYP2C19-ის ცუდი მეტაბოლიზმით
CYP2C19-ის ცუდი მეტაბოლიზმის მქონე პაციენტებში, რეკომენდებულია 5 მგ მიღება საწყისი დოზის სახით მკურნალობის პირველი ორი კვირის განმავლობაში. პაციენტის ინდივიდუალური რეაქციის მიხედვით, დოზა შეიძლება გაიზარდოს 10 მგ-მდე დღეში (იხილეთ პუნქტი 5.2). 

პრეპარატის შეწყვეტის სიმპტომები მკურნალობის შეწყვეტისას
დაუშვებელია მკურნალობის უეცარი შეწყვეტა. პრეპარატის მოხსნის შესაძლო რეაქციების განვითარების თავიდან აცილების მიზნით, ესციტალოპრამით მკურნალობა უნდა შეწყდეს კვირაში მინიმუმ ერთხელ ან ორჯერ დოზის თანდათანობითი შემცირებით (იხილეთ პუნქტი 4.4 და 4.8). დოზის შემცირების და თერაპიის შეწყვეტის შემდეგ არატოლერანტული სიმპტომების განვითარების შემთხვევაში, მიზანშეწონილია პირველად დანიშნული დოზის განახლება. შემდგომში, ექიმი დოზას შეამცირებს თანდათანობით, თუმცა უფრო ნელა.  

4.3.	უკუჩვენებები
პრეპარატი უკუნაჩვენებია ესციტალოპრამის ან მისი ნებისმიერი სხვა დამხმარე კომპონენტის მიმართ ჰიპერმგრძნობელობის მქონე პაციენტებში. 
არასელექციური შეუქცევადი მონოამინოქსიდაზას ინჰიბიტორების (მაო-ინჰიბიტორების) თანმხლები მიღება უკუნაჩვენებია სეროტონინის სინდრომის განვითარების რისკის არსებობის გამო შემდეგ სიმპტომებთან ერთად: აჟიტირება, კანკალი, ჰიპერთერმია და ა.შ.  (იხილეთ პუნქტი 4.5). 
ესციტალოპრამის კომბინირებული გამოყენება შექცევად მაო-A ინჰიბიტორებთან (მაგალითად, მოკლობემიდთან) ერთად ან შექცევად არასელექციურ მაო-ინჰიბიტორთან ლინეზოლიდთან ერთად უკუნაჩვენებია სეროტონინის სინდრომის განვითარების რისკის გამო (იხილეთ პუნქტი 4.5).  
თანმხლები გამოყენება პიმოზიდთან. 

4.4.	სპეციალური გაფრთხილებები და სიფრთხილის ზომები
შემდეგი სპეციფიკური გაფრთხილებები და სიფრთხილის ზომები მოიცავს სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების (SSRIs) თერაპიული ჯგუფის ყველა პრეპარატს.  
	ანდეპრესანტების გამოყენება, განსაკუთრებით ბავშვებსა და 24 წლამდე ასაკის მოზარდებში, სავარაუდოდ ზრდის სუიციდურ აზრებსა და ქცევებს. შესაბამისად, აუცილებელია პაციენტის ოჯახისა და თერაპევტის მიერ მკაცრი კონტროლი, განსაკუთრებით მკურნალობის დასაწყისსა და პირველი თვეების განმავლობაში, არასასურველი ქცევითი ცვლილებების გამო, როგორიცაა მოუსვენრობა, ჭარბი მოძრაობა ან სუიციდის მცდელობა, პრეპარატის დოზის ზრდის/შემცირების ან შეწყვეტის პერიოდებში.



გამოყენება ბავშვებში და 18 წლამდე ასაკის მოზარდებში 
სევპრამის® გამოყენება არ შეიძლება ბავშვებსა და 18 წლამდე ასაკი მოზარდებში. კლინიკურ კვლევებში, სუიციდთან დაკავშირებული ქცევები (სუიციდის მცდელობები და სუიციდური აზრები) და მტრული დამოკიდებულება (ძირითადად აგრესია, ცვალებადი ქცევა და გაღიზიანებადობა) უფრო ხშირად აღინიშნებოდა ანტიდეპრესანტებით ნამკურნალებ ბავშვებსა და მოზარდებში, პლაცებოთი ნამკურნალებ პაციენტებთან შედარებით. იმ შემთხვევაში, თუ მკურნალობის შესახებ გადაწყვეტილება კლინიკურ საჭიროებას ეფუძნება, აუცილებელია პაციენტის მკაცრი მონიტორინგი სუიციდური სიმპტომების განვითარებაზე. გარდა ამისა, ბავშვებისა და მოზარდებისათვის, ზრდასთან, მომწიფებასთან, კოგნიტიურ და ქცევით განვითარებასთან დაკავშირებული ხანგრძლივი უსაფრთხოების მონაცემები  არ არსებობს. 

პარადოქსული შფოთვა
პანიკური აშლილობის მქონე ზოგიერთი პაციენტს შეიძლება გაძლიერებული შფოთვის სიმპტომები გამოუვლინდეს ანტიდეპრესანტული მკურნალობის დასაწყისში. აღნიშნული პარადოქსული რეაქციები ხშირად მკურნალობის დაწყებიდან პირველი ორი კვირის განმავლობაში ქრება. შესაძლო ანქსიოგენური ეფექტის შესამცირებლად, რეკომენდებულია დაბალი საწყისი დოზა (იხილეთ პუნქტი 4.2). 

შეტევები
პრეპარატი უნდა მოიხსნას კრუნჩხვების მქონე ყველა პაციენტში. სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები (SSRIs) არ გამოიყენება არასტაბილური ეპილეფსიის მქონე პაციენტებში, ხოლო კონტროლირებული ეპილეფსიის მქონე პაციენტები მკაცრი კონტროლის ქვეშ უნდა იყვნენ. კრუნჩხვების სიხშირის გაზრდის შემთხვევაში, სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები (SSRIs) უნდა მოიხსნას. 

მანია
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები (SSRIs) სიფრთხილით გამოიყენება მანიის / ჰიპომანიის ანამნეზის მქონე პაციენტებში. მანიაკალურ ფაზაში შესვლისას, სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები (SSRI) უნდა მოიხსნას. 

დიაბეტი
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორებით (SSRI) მკურნალობამ დიაბეტის მქონე პაციენტებში შეიძლება შეცვალოს გლიკემიური კონტროლი (ჰიპოგლიკემია ან ჰიპერგლიკემია). ინსულინის და/ან პერორალური ჰიპოგლიკემიური პრეპარატის დოზას შეიძლება კორექცია დასჭირდეს. 

სუიციდური აზრები ან კლინიკური გაუარესება 
დეპრესია დაკავშირებულია სუიციდური აზრების, თვით-დაზიანების და სუიციდის (სუიციდთან დაკავშირებული მოვლენების) რისკის მატებასთან. აღნიშნული რისკი გრძელდება მნიშვნელოვანი გაუმჯობესების დადგომამდე. გაუმჯობესებამდე აუცილებელია პაციენტების მკაცრი კონტროლი, ვინაიდან გაუმჯობესება შეიძლება არ გამოვლინდება მკურნალობის პირველი რამდენიმე ან მეტი კვირის განმავლობაში. ზოგადი კლინიკური პრაქტიკის შესაბამისად, სუიციდის რისკი შეიძლება გაიზარდოს გაუმჯობესების ადრეულ სტადიაზე.  
სხვა ფსიქიატრიული მოვლენების დროს, ესციტალოპრამის დანიშვნისას, სუიციდური მოვლენების რისკი შეიძლება გაიზარდოს. ასევე შეიძლება წარმოდგენილი იყოს მძიმე დეპრესიული აშლილობა. შესაბამისად, მძიმე დეპრესიული აშლილობის მქონე პაციენტების მკურნალობისას გამოიყენება იგივე უსაფრთხოების ზომები, რაც სხვა ფსიქიატრიული დაავადებების დროს. 
ცნობილია, რომ სუიციდთან დაკავშირებული მოვლენების ანამნეზის მქონე პაციენტებში ან პაციენტებში, რომლებიც მკურნალობის დაწყებამდე შესამჩნევ სუიციდურ აზრებს ავლენენ, არსებობს სუიციდური აზრების ან სუიციდის მცდელობის რისკი და მკურნალობის დროს საგულდაგულო მონიტორინგი არის აუცილებელი.   
ფსიქიატრიული დარღვევების მქონე მოზრდილ პაციენტებში ანტიდეპრესანტების პლაცებო-კონტროლირებულმა მეტა-ანალიზმა აჩვენა, რომ სუიციდური ქცევის რისკი გაიზარდა 25 წლამდე ასაკის პაციენტებში, პლაცებოსთან შედარებით. აუცილებელია მაღალი რისკის პაციენტების მკაცრი კონტროლი, განსაკუთრებით მკურნალობის ადრეულ სტადიაზე და დოზის ცვლილების შემდგომ პერიოდში.  
პაციენტები (და მომვლელები) გაფრთხილებულნი უნდა იყვნენ, რომ საჭიროა პაციენტის მონიტორინგი ნებისმიერ კლინიკურ გაუარესებაზე, სუიციდურ ქცევაზე ან აზრებისა და ქცევის უჩვეულო შეცვლაზე, და აღნიშნული სიმპტომების განვითარების შემთხვევაში, დაუყოვნებლივ უნდა დაუკავშირდნენ ექიმს.  

აკათიზია/ფსიქომოტურული მოუსვენრობა
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების / ნორეპინეფრინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების (SSRI/SNRI) გამოყენება დაკავშირებულია აკათიზიის განვითარებასთან (რაც ხასიათდება სუბიექტურად არასასიამოვნო ან ავადმყოფური მოუსვენრობით, რასაც ხშირად თან ახლავს მშვიდად ჯდომის ან დგომის უუნარობა). აღნიშნული ჩვეულებრივ მკურნალობის პირველი რამდენიმე კვირის განმავლობაში ვითარდება. აღნიშნული სიმპტომების მქონე პაციენტებში, დოზის მომატება შეიძლება საზიანო იყო. 

ჰიპონატრიემია
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები (SSRI) იშვიათად იწვევს ჰიპონატრიემიას, რომელიც, როგორც წესი, სრულდება მკურნალობის დასასრულს და შესაძლოა გამოწვეული იყოს ანტიდიურეზული ჰორმონის არაადექვატური სეკრეციით (SIADH). სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები (SSRI) სათანადო სიფრთხილით გამოიყენება რისკ-ჯგუფის პაციენტებში, განსაკუთრებით ხანდაზმულებში, ციროზის მქონე პაციენტებში ან პაციენტებში თანმხლები ჰიპონატრიემიით. 

სისხლდენა
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების (SSRI) გამოყენებისას შეინიშნებოდა ზედაპირული სისხლდენები, როგორიცაა ექკიმოზები და პურპურა. კერძოდ, ცნობილია, რომ პაციენტებში, რომლებიც ღებულობენ სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციურ ინჰიბიტორებს (SSRI) ან რომლებსაც სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების მიღებისას აღენიშნებათ სისხლდენის განვითარების ტენდენცია, ან რომლებთან დაკავშირებითაც დამტკიცებულია, რომ ხასიათდებიან სისხლდენით, აგრეთვე პაციენტებში სისხლდენებით ან მის გარეშე, მათი უმეტესობა ცნობილია, რომ არღვევს პერორალური ანტიკოაგულენტების და თრომბოციტების ფუნქციას (მაგალითად, ატიპიური ანტიფსიქოზური საშუალებები და ფენოთიაზინები, ტრიციკლური ანტიდეპრესანტები, აცეტილსალიცილის მჟავა და არასტეროიდული ანთების საწინააღმდეგო პრეპარატები, ტიკლოპიდინი და დიპირიდამოლი). 

ელექტროკონვულსიური თერაპია
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები (SSRI) და ელექტროკონვულსიური თერაპიის ერთად გამოყენების შესახებ კლინიკური გამოცდილება შეზღუდულია, ამიტომ, სასურველია სათანადო სიფრთხილის გამოჩენა.

სეროტონინის სინდრომი 
სიფრთხილე არის საჭირო, ესციტალოპრამის გამოყენებისას სეროტონერგიული ეფექტის მქონე პრეპარატებთან ერთად, როგორიცაა სუმატრიპტანი ან სხვა ტრიპტანები, ტრამადოლი და ტრიპტოფანი. იშვიათ შემთხვევებში, სეროტონინის სინდრომი დაფიქსირდა იმ პაციენტებში, რომლებიც სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციურ ინჰიბიტორებთან (SSRI) ერთად ღებულობდნენ სეროტონერგიულ სამკურნალო საშუალებებს. ამგვარი მდგომარეობის განვითარებაზე შეიძლება მიუთითებდეს ისეთი სიმპტომების კომბინაცია, როგორიცაა აგზნება, ტრემორი, მიოკლონუსი და ჰიპერთერმია. ასეთ შემთხვევაში სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორებით (SSRI) და სეროტონერგიული პრეპარატებით მკურნალობა დაუყოვნებლივ უნდა შეწყდეს და დაიწყოს სიმპტომატური თერაპია.

კრაზანა
კრაზანას (hypericum perforatum) შემცველი მცენარეული პრეპარატების და სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების (SSRI) ერთდროულმა გამოყენებამ შეიძლება გამოიწვიოს არასასურველი რეაქციების შემთხვევების ზრდა (იხილეთ პუნქტი 4.5). 

მკურნალობის შეწყვეტისას გამოვლენილი სიმპტომები
მკურნალობის შეწყვეტისას ხშირად ვლინდება სხვადასხვა სიმპტომი, განსაკუთრებით მაშინ, როდესაც მკურნალობის შეწყვეტა ხდება უცბად და ერთბაშად (იხილეთ პუნქტი 4.8). კლინიკურ კვლევებში, მკურნალობის შეწყვეტის შემდეგ არასასურველი მოვლენები განვითარდა ესციტალოპრამით ნამკურნალევ პაციენტთა დაახლოებით 25%-ში, ხოლო პლაცებოს ჯგუფის პაციენტების 15%-ში.
მკურნალობის შეწყვეტისას სიმპტომების განვითარების რისკი შეიძლება დამოკიდებული იყოს რამდენიმე ფაქტორზე, მათ შორის თერაპიის ხანგრძლივობაზე, სამკურნალო დოზაზე და დოზის შემცირების სიხშირეზე. ყველაზე ხშირად გამოვლენილი გვერდითი მოვლენებია თავბრუსხვევა, სენსორული დარღვევები (მათ შორის პარესთეზია და ელექტროშოკის შეგრძნებები), ძილის დარღვევები (მათ შორის უძილობა და ინტენსიური სიზმრები), აღგზნება, შფოთვა, გულისრევა და/ან პირღებინება, ტრემორი, გონების დაბინდვა, ოფლიანობა, თავის ტკივილი, ფაღარათი, გულისცემის გახშირება, ემოციური არასტაბილურობა, გაღიზიანებადობა და მხედველობის დარღვევები. ზოგადად, აღნიშნული სიმპტომები მსუბუქი ან ზომიერი ხასიათისაა, თუმცა ზოგიერთ პაციენტში შეიძლება მწვავე ფორმით გამოვლინდეს. 
აღნიშნული სიმპტომები, როგორც წესი, მკურნალობის შეწყვეტიდან პირველი რამდენიმე დღის განმავლობაში ვლინდება, თუმცა მსგავსი სიმპტომების განვითარების იშვიათი შემთხვევები ფიქსირდება პაციენტებში, უნებლიე ჭარბი დოზირების შემდეგ. 
აღნიშნული სიმპტომები, როგორც წესი, ალაგდება ორ კვირაში, თუმცა ზოგიერთ პაციენტში ეს პერიოდი შეიძლება უფრო ხანგრძლივი იყოს (2-3 თვე ან მეტი). ამიტომ, რეკომენდებულია ესციტალოპრამით მკურნალობის შეწყვეტა მოხდეს თანდათან რამდენიმე კვირის ან თვის განმავლობაში, პაციენტის საჭიროების გათვალისწინებით (იხილეთ პუნქტი 4.2 “მკურნალობის შეწყვეტისას გამოვლენილი სიმპტომები”).

გულის კორონარული დაავადება
შეზღუდული კლინიკური გამოცდილების გამო, აუცილებელია სიფრთხილის ზომების დაცვა გულის კორონარული დაავადების მქონე პაციენტების მკურნალობისას (იხილეთ პუნქტი 5.3).  

4.5.	სხვა სამკურნალო პრეპარატებთან ურთიერთქმედება და სხვა ფორმის ურთიერთქმედებანი
ფარმაკოდინამიკური ურთიერთქმედებები
უკუნაჩვენები კომბინაციები:
შეუქცევადი არასელექციური მაო-ს ინჰიბიტორები 
მწვავე რეაქციები დაფიქსირდა იმ პაციენტებში, რომლებიც ღებულობდნენ სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციურ ინჰიბიტორებს (SSRI) არასელექციური მონოამინოქსიდაზას ინჰიბიტორთან (მაოი) კომბინაციაში, აგრეთვე იმ პაციენტებში, რომლებმაც მაო-ს ინჰიბიტორებით მკურნალობა დაიწყეს სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორებით (SSRI) მკურნალობის შეწყვეტისთანავე (იხილეთ პუნქტი 4.3). ზოგიერთ პაციენტში განვითარდა სეროტონინის სინდრომი (იხილეთ პუნქტი 4.8). ესციტალოპრამის თანმხლები გამოყენება არასელექციურ შეუქცევად მაო-ს ინჰიბიტორებთან ერთად უკუნაჩვენებია. ესციტალოპრამის მიღება შეიძლება შეუქცევადი მაო-ს ინჰიბიტორებით მკურნალობის შეწყვეტიდან 14 დღის შემდეგ. ესციტალოპრამით მკურნალობა უნდა შეწყდეს არასელექციური შეუქცევადი მაო-ს ინჰიბიტორების მკურნალობის დაწყებამდე მინიმუმ 7 დღით ადრე. 

შექცევადი, სელექციური მაო-A ინჰიბიტორი (მოკლობემიდი) 
სეროტონინის სინდრომის განვითარების რისკის არსებობის გამო, ესციტალოპრამის გამოყენება მაო-A ინჰიბიტორთან (მაგალითად, მოკლობემიდთან) ერთად უკუნაჩვენებია (იხილეთ აგრეთვე: პუნქტი 4.3). აღნიშნული კომბინაციის გამოყენების აუცილებლობის შემთხვევაში, მკურნალობის დაწყება რეკომენდებულია მინიმალური რეკომენდებული დოზით და შემდგომი კლინიკური დაკვირვებით.  

შექცევადი, არასელექციური მაო-ს ინჰიბიტორი (ლინეზოლიდი)
ლინეზოლიდი, ანტიბიოტიკი, შექცევადი არასელექციური მაო-ს ინჰიბიტორია.  ესციტალოპრამით ნამკურნალებ პაციენტებში მისი გამოყენება არ შეიძლება. აღნიშნული კომბინაციის გამოყენების აუცილებლობის შემთხვევაში, მკურნალობის დაწყება რეკომენდებულია მინიმალური რეკომენდებული დოზით და შემდგომი კლინიკური დაკვირვებით (იხილეთ პუნქტი 4.3). 

შეუქცევადი, სელექციური მაო-B ინჰიბიტორი (სელეგილინი)
სეროტონინის სინდრომის განვითარების რისკის გამო, აუცილებელია სიფრთხილის ზომების დაცვა სელეგილინთან (შეუქცევადი მაო-B ინჰიბიტორი) კომბინირებისას. სელეგილინის დოზები 10 მგ-მდე დღეში უსაფრთხოა რაცემიულ ციტალოპრამთან ერთად. 
ესციტალოპრამის გამოყენება პიმოზიდთან კომბინაციაში უკუნაჩვენებია. 

კომბინაციები, რომლებიც განსაკუთრებულ სიფრთხილეს მოითხოვენ
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორის (SSRI), სელექციური სეროტონინი/ნორადრენალინის უკუმიტაცების ინჰიბიტორის (SNRI) ჯგუფის პრეპარატების მიღებისას, შაკიკის მქონე პაციენტებში, 5-ჰიდროქსიტრიპტამინის რეცეპტორების აგონისტებმა შეიძლება გამოიწვიოს სეროტონერგული სინდრომი. 

სეროტონერგული პრეპარატები
სეროტონერგულ პრეპარატებთან (მაგალითად, ტრამადოლთან, სუმატრიპტანთან და სხვა ტრიპტანებთან) ერთად გამოყენებამ შეიძლება გამოიწვიოს სეროტონინის სინდრომის განვითარება. 

პრეპარატები, რომლებიც ამცირებს კრუნჩხვით ზღურბლს
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციურ ინჰიბიტორებს (SSRI) შეუძლია შეამციროს კრუნჩხვითი ზღურბლი. აუცილებელია სიფრთხილის ზომების დაცვა კრუნჩხვითი ზღურბლის შემცირების უნარის მქონე სხვა პრეპარატებთან, [ანტიდეპრესანტებთან (ტრიციკლური საშუალებებთან, სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები (SSRI)), ნეიროლეპტიკურ საშუალებებთან (ფენოთიაზინები, თიოქსანთენები, ბუტიროფენონები), მეფლოკინთან, ბუპროპიონთან და ტრამადოლთან] ერთად გამოყენებისას. 

ლითიუმი, ტრიპტოფანი  
ლითიუმთან ან ტრიპტოპანთან ერთად სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორის (SSRI) გამოყენებისას მისი ეფექტების გაზრდის შემთხვევები. შესაბამისად, აღნიშნული კომბინაციის გამოყენება სიფრთხილით უნდა მოხდეს.

კრაზანას პრეპარატები
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების (SSRI) და კრაზანას (hypericum perforatum) შემცველი მცენარეული საშუალებების ერთდროულმა გამოყენებამ შეიძლება გამოიწვიოს არასასურველი რეაქციების შემთხვევების მომატება (იხიელთ პუნქტი 4.4).

სისხლდენა 
ესციტალოპრამისა და პერორალური ანტიკოაგულანტების ერთად გამოყენებისას შეიძლება აღინიშნოს ანტიკოაგულაციური ეფექტის ცვლილება. ესციტალოპრამით მკურნალობის დაწყებისას ან შეწყვეტისას აუცილებელია კოაგულაციის სათანადო სიფრთხილით კონტროლი იმ პაციენტებში, რომლებიც ანტიკოაგულაციურ თერაპიას იტარებენ (იხილეთ პუნქტი 4.4).  

ალკოჰოლი
ესციტალოპრამსა და ალკოჰოლს შორის ფარმაკოდინამიკური ან ფარმაკოკინეტიკური ურთიერთქმედება მოსალოდნელი არ არის. თუმცა, სხვა ფსიქოტროპული საშუალებების მსგავსად, ალკოჰოლთან ერთად გამოყენება რეკომენდებული არაა. 

ფარმაკოდინამიკური ურთიერთქმედებები
სხვა პრეპარატების ზეგავლენა ესციტალოპრამის ფარმაკოკინეტიკაზე
ესციტალოპრამის მეტაბოლიზმი, როგორც წესი, განპირობებულია CYP2C19-ით. CYP3A4 და CYP2D6 ასევე ხელს უწყობს მეტაბოლიზმს გარკვეულწილად. მთავარი მეტაბოლიტის დიმეთილირებული ესციტალოპრამი (S-DCT) მეტაბოლიზმი ნაწილობრივ კატალიზდება CYP2D6-ით. 
ესციტალოპრამის ერთდროული მიღებამ ომეპრაზოლთან (CYP2C19 ინჰიბიტორი) 30 მგ დღეში ერთხელ გამოიწვია ესციტალოპრამის პლაზმური კონცენტრაციების ზომიერი (დაახლოებით 50%-ით) მომატება.
ესციტალოპრამთან ერთად ციმეტიდინის (ზომიერად ძლიერი ზოგადი ფერმენტის ინჰიბიტორი) მიღებამ დღეში ორჯერ 400 მგ დოზით გამოიწვია ესციტალოპრამის პლაზმური კონცენტრაციის ზომიერი (დაახლოებით 70%-ით) მომატება. შესაბამისად, აუცილებელია სიფრთხილის ზომების დაცვა CYP2C19 ინჰიბიტორებთან (ომეპრაზოლი, ესომეპრაზოლი, ფლუვოქსამინი, ლანსოპრაზოლი, ტიკლოპიდინი) ან ციმეტიდინთან კომბინირებისას. ესციტალოპრამის დოზის შემცირება შეიძლება აუცილებელი გახდეს ერთდროული გამოყენებისას გვერდითი ეფექტების მონიტორინგი მიზეზით. 

ესციტალოპრამის ზეგავლენა სხვა სამკურნალო საშუალებების ფარმაკოკინეტიკაზე
ესციტალოპრამი წარმოადგენს CYP2D6-ის ინჰიბიტორს. აუცილებელია სიფრთხილის ზომების დაცვა ისეთ სამკურნალო საშუალებებთან (ფლეკაინიდი, პროპაფენონი და მეტოპროლოლი, გულის უკმარისობის დროს გამოყენებისას) კომბინირებული მიღებისას, რომლებიც ძირითადად მეტაბოლიზდება ამ ფერმენტით და რომლებსაც გააჩნია ვიწრო თერაპიული მაჩვენებელი, ან ცენტრალურ ნერვულ სისტემაზე მოქმედ ზოგიერთ პრეპარატთან (მაგალითად, დეზიპრამინი, კლომიპრამინი და ნორტრიპტილინი ან ანტიფსიქოზური საშუალებები, როგორიცაა რისპერიდონი, თიორიდაზინი და ჰალოპერიდოლი), რომლებიც ძირითადად მეტაბოლიზდება CYP2D6-ით. შეიძლება საჭირო გახდეს დოზის კორექცია. 
დეზიპრამინთან ან მეტოპროლოლთან ერთად გამოყენებისას აღინიშნა ორივე CYP2D6 სუბსტრატის პლაზმური დონეების გაორმაგება. 
In vitro კვლევებმა აჩვენა, რომ ესციტალოპრამმა შეიძლება ასევე გამოიწვიოს CYP2C19-ის სუსტი ინჰიბირება. რეკომენდებულია სიფრთხილის ზომების დაცვა იმ პრეპარატებთან ერთად გამოყენებისას, რომლებიც მეტაბოლიზდება CYP2C19-ით. 

4.6.	ორსულობა და ლაქტაცია
ზოგადი რეკომენდაციები
ორსულობის კატეგორია არის C.

ორსულობა  
ორსულობის დროს ესციტალოპრამის გამოყენების შესახებ არსებული კლინიკური ინფორმაცია შეზღუდულია. ესციტალოპრამით ვირთაგვებზე ჩატარებულმა რეპროდუქციული ტოქსიურობის კვლევებმა აჩვენა ემბრიო-ფეტოტოქსიური ეფექტები, თუმცა განვითარების მანკების სიხშირის ზრდა არ აღინიშნებოდა (იხილეთ პუნქტი 5.3). 
სევპრამი® ორსულობის დროს გამოიყენება აბსოლუტური საჭიროების შემთხვევაში და სარგებელი/რისკების თანაფარდობის გათვალისწინებით. 
იმ შემთხვევაში, თუ სევპრამით® მკურნალობა ორსულობის გვიან სტადიამდე გრძელდება (განსაკუთრებით ბოლო ტრიმესტრში), აუცილებელია ახალშობილზე დაკვირვება. დაუშვებელია ორსულობის დროს პრეპარატის უცბად შეწყვეტა. 
ორსულობის გვიან სტადიაზე სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების / ნორეპინეფრინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების (SSRI/SNRI) გამოყენებისას ახალშობილებში შეიძლება გამოვლინდეს შემდეგი სიმპტომები: რესპირატორული დისტრესი, ციანოზი, აპნოე, კრუნჩხვები, სხეულის ტემპერატურის ცვალებადობა, კვების გაძნელება, პირღებინება, ჰიპოგლიკემია, ჰიპერტონია, ჰიპოტონია, ჰიპერრეფლექსია, ტრემორი, მოუსვენრობა, გაღიზიანებადობა, ლეთარგია, უწყვეტი ტირილი, ძილიანობა და ძილის გაძნელება. აღნიშნული სიმპტომები შეიძლება გამოწვეული იყოს სეროტონერგული ეფექტებით ან პრეპარატის შეწყვეტით. შემთხვევათა უმრავლესობაში, გართულებები დაბადებისთანავე ან ხანმოკლე პერიოდში (< 24 საათში) ვლინდება. 
ორსულობის დროს სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორის (SSRI) გამოყენებისას არსებობს პოტენციურად რეზისტენტული ფილტვის ჰიპერტენზიის განვითარების საშიშროება. 

ლაქტაციის პერიოდი
ესციტალოპრამი სავარაუდოდ გამოიყოფა დედის რძეში. 
მკურნალობის დროს ძუძუთი კვება რეკომენდებული არ არის. 

 4.7.	ზეგავლენა ავტომობლების მართვისა და მანქანა-დანადგარების გამოყენების უნარზე
მიუხედავად იმისა, რომ ესციტალოპრამი გავლენას არ ახდენს ინტელექტუალურ ან ფსიქომოტორულ ფუნქციებზე, ნებისმიერმა ფსიქოაქტიურმა პრეპარატმა შეიძლება შეაფერხოს ადამიანის გონებრივი თუ ფიზიკური შესაძლებლობები. შესაბამისად, პაციენტებს უნდა ეცნობოთ ავტომობილების მართვისა და მანქანა-დანადგარების გამოყენების უნარზე ზემოქმედების პოტენციური რისკის შესახებ.

4.8.	გვერდითი მოვლენები
გვერდითი მოვლენები უფრო ხშირად ვითარდება მკურნალობის პირველი ერთი ან ორი კვირის განმავლობაში. როგორც წესი, მათი სიმძიმე და სიხშირე მკურნალობის გაგრძელებასთან ერთად მცირდება. 
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორის (SSRI) ცნობილი გვერდითი მოვლენები, ისევე როგორც პოსტ-მარკეტინგულ პრაქტიკაში დაფიქსირებული მოვლენები პლაცებო-კონტროლირებულ კლინიკურ კვლევებში ან სპონტანურად გამოვლენილი მოვლენები მოცემულია ორგანოთა სისტემური ჯგუფებისა და გამოვლენის სიხშირის მიხედვით შემდეგ ცხრილში:
სიხშირე მიღებულია კლინიკური კვლევებიდან; სიხშირე შემდეგნაირად განისაზღვრება: ძალიან ხშირი (≥l/10); ხშირი (≥1/100, <1/10); არახშირი (≥1/1000, <1/100); იშვიათი (≥1/10,000, <1/1000); ძალიან იშვიათი (≥1/10000) ან უცნობია (არსებული მონაცემებით შეფასება ვერ ხერხდება). 
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	შფოთვა,
მოუსვენრობა,
უჩვეულო სიზმრები
მამაკაცებში და ქალებში:
ქალებში შემცირებული
	ბრუქსიზმი, აჟიტირება, გაღიზიანებადობა, პანიკური შეტევები, გონების დაბინდვა
	აგრესია, 
დეპერსონალიზაცია,
ჰალუცინაციები
	მანია, სუიციდური აზრები და ქცევა



სუიციდური აზრების და სუიციდური ქცევის შემთხვევები ფიქსირდება ესციტალოპრამით მკურნალობის დროს ან მკურნალობის შეწყვეტისთანავე (აგრეთვე იხილეთ პუნქტი 4.4). 
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორის (SSRI) თერაპიული ჯგუფის გვერდითი მოვლენებია: ფსიქომოტორული მოუსვენრობა/აკათიზია (იხილეთ პუნქტი 4.4) და ანორექსია. 
პოსტმარკეტინგულ პერიოდში, აღინიშნება QT-ინტერვალის გახანგრძლივების შემთხვევაში, ძირითადად მანამდე არსებული გულის დაავადების მქონე პაციენტებში. მიზეზობრივი კავშირი არ არის დადგენილი. 

მკურნალობის შეწყვეტის სიმპტომები
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების / ნორეპინეფრინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორების (SSRI/SNRI) მკვეთრი შეწყვეტა ხშირად იწვევს მოხსნის სიმპტომებს. ყველაზე ხშირად განვითარებული რეაქციებია თავბრუსხვევა, სენსორული დარღვევები (პარესთეზიებისა და ელექტროშოკის შეგრძნების ჩათვლით), ძილის დარღვევები (უძილობისა და ინტენსიური სიზმრების ჩათვლით), აღგზნება ან შფოთვა, გულისრევა და/ან პირღებინება, ტრემორი, გონების დაბინდვა, ოფლიანობა, თავის ტკივილი, ფაღარათი, გულისცემის აჩქარება, ემოციური არასტაბილურობა, გაღიზიანებადობა და მხედველობის დარღვევები. აღნიშნული მოვლენები ხშირად მსუბუქი და ზომიერია, და თვითნებურად ქრება, თუმცა ზოგიერთ პაციენტში შეიძლება იყოს მწვავე და/ან უფრო ხანგრძლივი. შესაბამისად, როდესაც ესციტალოპრამი აღარ იქნება საჭირო, მკურნალობის შეწყვეტა უნდა მოხდეს დოზის თანადათანობითი შემცირებით (იხილეთ პუნქტი 4.2 და პუნქტი 4.4). 

საეჭვო გვერდითი რეაქციების შესახებ ანგარიშგება
ლიცენზირების შემდგომ პერიოდში საეჭვო გვერდითი მოვლენების შესახებ ანგარიშგება საკმაოდ მნიშვნელოვანია, რაც პრეპარატის სარგებლის/რისკების თანაფარდობის უწყვეტი მონიტორინგის საშუალებას იძლევა. ჯანდაცვის სპეციალისტებს მოეთხოვებათ, რომ ნებისმიერი საეჭვო გვერდითი მოვლენის შესახებ შეატყობინონ თურქეთის ფარმაკოუსაფრთხოების ცენტრს (TÜFAM). (www.tick.gov.tr; და ელ.ფოსტა: tufam@titck.gov.tr; ტელ.: 0800 314 00 08; ფაქსი: 0312 218 35 99). 

4.9.	ჭარბი დოზირება და მკურნალობა
ტოქსიკურობა
კლინიკური მონაცემები ესციტალოპრამის ჭარბი დოზირების შესახებ შეზღუდულია და ხშირ შემთხვევებში სხვა პრეპარატებთან კომბინირების ჭარბ დოზირებას მოიცავს.  შემთხვევათა უმრავლესობაში სიმპტომები იყო მსუბუქი ან საერთოდ არ გამოვლენილა. ჭარბი დოზირების იშვიათ შემთხვევებში, მხოლოდ ესციტალოპრამით გამოწვეული ფატალური შემთხვევები იშვიათად გამოვლინდა. მხოლოდ ესციტალოპრამის 400-800 მგ დოზები ყოველგვარი მწვავე სიმპტომის განვითარების გარეშე მიიღება.  

სიმპტომები
	ესციტალოპრამის ჭარბი დოზირების სიმპტომები ძირითადად დაკავშირებელია ცენტრალურ ნერვულ სისტემასთან (თავბრუსხვევის, ტრემორის და აღგზნების, სეროტონინის სინდრომის, კონვულსიებისა და კომის იშვიათი შემთხვევები), კუჭ-ნაწლავის სისტემასთან (გულისრევა / პირღებინება), გულსისხლძარღვოვან სისტემასთან (ჰიპოტენზია, ტაქიკარდია, QT ინტერვალის გახანგრძლივება და არითმია) და ელექტროლიტურ/სითხის წონასწორობასთან (ჰიპოკალიემია, ჰიპონატრიემია). 

	მკურნალობა
	სპეციფიკური ანტიდოტი არ არსებობს. პაციენტისთვის საჭიროა საჰაერო გზების გამავლობის და საკმარისი რაოდენობის ჟანგბადის მიწოდების უზრუნველყოფა, რესპირატორული ფუნქციების შესასრულებად. პერორალური მიღებისთანავე აუცილებელია კუჭის გამორეცხვა და აქტივირებული ნახშირის გამოყენება. ზოგადი სიმპტომატური შემანარჩუნებელი თერაპიის პერიოდის განმავლობაში აუცილებელია გულისა და სასიცოცხლო ნიშნების მონიტორინგი. 

5.	ფარმაკოლოგიური თვისებები
5.1.	ფარმაკოდინამიკური მახასიათებლები
	ფარმაკოთერაპიული ჯგუფი: ანტიდეპრესანტი, სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები. 
	ათქ კოდი: N06AB10
	მოქმედების მექანიზმი 
	ესციტალოპრამი წარმოადგენს სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციურ ინჰიბიტორს (5-HT) მაღალი აფინურობის პირველადი კავშირისათვის. ის ასევე უკავშირდება ალოსტერიულ უბანს სეროტონინის გადამტანზე 1000-ჯერ უფრო ნაკლები აფინურობით.  
ესციტალოპრამს გააჩნია უმნიშნელო ან არ გააჩნია აფინურობა რეცეპტორების ჯგუფთან, მათ შორის 5-HT1A, 5-HT2, დოპამინი (DA) D1 და D2 რეცეპტორების, α1, α2-, β- ადრენორეცეპტორების, H1 ჰისტამინის, მუსკარინული ქოლინერგული რეცეფტორების, ბენზოდიაზეპინისა და ოპიოიდურ რეცეპტორების ჩათვლით.
	სეროტონინის უკუმიტაცების დათრგუნვა წარმოადგენს ერთადერთ მექანიზმს, რომელიც ესციტალოპრამის ფარმაკოლოგიურ და კლინიკურ ეფექტებს განაპირობებს. 

	კლინიკური ეფექტიანობა
ძირითადი დეპრესიული ეპიზოდები
ესციტალოპრამი ეფექტიანი აღმოჩნდა ძირითადი დეპრესიული ეპიზოდების სამკურნალოდ ოთხიდან სამ ორმაგ ბრმა, პლაცებო-კონტროლირებულ ხანმოკლე (8-კვირიან) კვლევაში. 
გრძელვადიანი რეციდივის პრევენციის კვლევისას, 274 პაციენტი, რომლებმაც 10 მგ ან 20 მგ/დღეში ესციტალოპრამით მკურნალობის პირველი 8 კვირის განმავლობაში გამოავლინეს საპასუხო რეაქცია, შეირჩა ესციტალოპრამის იგივე დოზის ან პლაცებოთი მკურნალობის გასაგრძელებლად 36 კვირამდე პერიოდით. აღნიშნულ კვლევაში, იმ პაციენტებში, რომლებიც ესციტალოპრამს ღებულობდნენ, შემდგომი 36-კვირიანი მკურნალობის შემდეგ, მნიშვნელოვნად უფრო დიდი დროის შემდეგ აღინიშნა რეციდივი, ვიდრე პლაცებოს ჯგუფის პაციენტებში. 

სოციალური შფოთვითი აშლილობა
ესციტალოპრამი აღმოჩნდა ეფექტიანი სოციალური შფოთვითი აშლილობის სამ ხანმოკლე (12-კვირიან) კვლევასა და რეციდივის პრევენციის 6-თვიან კვლევაში. სოციალური შფოთვითი დარღვევების დროს. 24-კვირიანი დოზადამოკიდებული კვლევისას ნაჩვენები იყო 5, 10 და 20 მგ ესციტალოპრამის ეფექტიანობა.
 
გენერალიზებული შფოთვითი დარღვევები
ესციტალოპრამის 10 და 20 მგ დღიური დოზები ეფექტიანი იყო ოთხივე პლაცებო-კონტროლირებული კვლევისას.
მსგავსი დიზაინის სამი კვლევიდან მიღებულ მონაცემთა ფონდში, 421 პაციენტმა, ესციტალოპრამის ჯგუფში და 419 პაციენტმა პლაცებოს ჯგუფში მოგვცა რესპონდენტების 47.5% და 28.9%, და 37.1% და 20.8%, შესაბამისად. ესციტალოპრამის უწყვეტი ეფექტი 1 კვირის შემდეგ ვლინდებოდა. 20 მგ/დღეში ესციტალოპრამის ეფექტიანობა გამოვლინდა 373 პაციენტში, რომლებშიც დადებითი ეფექტი აღინიშნებოდა თერაპიის პირველი 12 კვირის განმავლობაში 24-76 კვირიანი, რანდომიზებული, შემანარჩუნებელი მოქმედების კვლევაში. 
 
ობსესიურ კომპულსური აშლილობა
რანდომიზებულ, ორმაგ-ბრმა კლინიკურ კვლევაში, დღეში 20 მგ ესციტალოპრამი პლაცებოს გამოეყო საერთო Y-BOCS მაჩვენებლით მე-12 კვირისათვის. 24 კვირის შემდეგ, დღეში 10 და 20 მგ ესციტალოპრამს დიდი უპირატესობა ჰქონდა პლაცებოსთან შედარებით. 
16-კვირიანმა ღია კვლევამ აჩვენა რეციდივის პრევენცია ესციტალოპრამით 10 და 20 მგ დღეში პაციენტებში, რომლებიც დადებითად რეაგირებდნენ ესციტალოპრამით მკურნალობაზე და ჩართულნი იყვნენ 24-კვირიან, რანდომიზებულ, ორმაგ-ბრმა, პლაცებო-კონტროლირებულ კვლევაში. 

5.2.	ფარმაკოკინეტიკური თვისებები
ზოგადი თვისებები
შეწოვა:
შეწოვა თითქმის სრულია და არ არის დამოკიდებული საკვებზე. მრავალჯერადი დოზირების შემდეგ პლაზმაში მაქსიმალური კონცენტრაციის მიღწევის საშუალო დრო (საშუალო Tmax) შეადგენს 4 საათს. 
რაცემიული ციტალოპრამის მსგავსად, ესციტალოპრამის აბსოლუტური ბიოშეღწევადობა არის დაახლოებით 80%.  

განაწილება:
პერორალური მიღების შემდეგ განაწილების აშკარა მოცულობა (Vd,β/F) დაახლოებით არის 12-26 ლ/კგ. ესციტალოპრამისა და მისი მთავარი მეტაბოლიტების შეკავშირება ცილებთან 80%-ზე ნაკლებია.  

ბიოტრანსფორმაცია:
ესციტალოპრამი მეტაბოლიზდება ღვიძლში დემეთილირებულ და დიდემეთილირებულ მეტაბოლიტებად. ორივე მათგანი ფარმაკოლოგიურად აქტიურია. ალტერნატიულად, შეიძლება მოხდეს აზოტის დაჟანგვა N-ოქსიდის მეტაბოლიტის წარმოქმნით. ძირითადი სუბსტანცია და მეტაბოლიტები ნაწილობრივ გამოიყოფა გლუკურონატების სახით. მრავალჯერადი დოზების მიღების შემდეგ დემეთილისა და დიდემეთილის მეტაბოლიტების საშუალო კონცენტრაციები ჩვეულებრივ შეადგენს ესციტალოპრამის კონცენტრაციის 28-31%-ს და <5%-ს, შესაბამისად. ესციტალოპრამის ბიოტრანსფორმაცია მეტაბოლიტების კრებულად უპირატესად განპირობებულია CYP2C19-ით. შესაძლებელია CYP3A4 და CYP2D6 ფერმენტების მონაწილეობაც.

ელიმინაცია:
მრავალჯერადი დოზების მიღების შემდეგ ნახევარგამოყოფის პერიოდი (t1/2β) არის დაახლოებით 30 საათი, ხოლო პერორალური პლაზმური კლირენსი (Cloral) – დაახლოებით 0.6 ლ/წთ. ძირითადი მეტაბოლიტების ნახევარგამოყოფის პერიოდი მნიშვნელოვნად უფრო ხანგრძლივია. ესციტალოპრამი და ძირითადი მეტაბოლიტები სავარაუდოდ გამოიყოფა ღვიძლისმიერი (მეტაბოლური) და თირკმლისმიერი გზით, დოზის ძირითადი ნაწილი მეტაბოლიტების სახით გამოიყოფა შარდში.
მიუთითებს ხაზოვან ფარმაკოკინეტიკას. წონასწორული პლაზმური დონე მიიღწევა დაახლოებით 1 კვირაში. საშუალო წონასწორული კონცენტრაციები 50 ნმოლ/ლიტრი (20-125 ნმოლ/ლ) მიიღწევა 10 მგ დღიური დოზით. 

	მახასიათებლები პაციენტების მიხედვით
ხანდაზმული პაციენტები (>65 წლის ასაკის):
ესციტალოპრამის გამოყოფა უფრო ნელია ხანდაზმულ პაციენტებში, ვიდრე ახალგაზრდებში. სისტემური ზემოქმედება (AUC) დაახლოებით 50%-ით უფრო მაღალია ხანდაზმულ, ვიდრე ახალგაზრდა პაციენტებში (იხილეთ პუნქტი 4.2).

ღვიძლის ფუნქციის დარღვევა:
პაციენტებში ღვიძლის მსუბუქი ან ზომიერი უკმარისობით (ჩაილდ-პიუს კლასიფიკაციის A და B კლასი), ესციტალოპრამის ნახევარგამოყოფის პერიოდი დაახლოებით ორჯერ უფრო ხანგრძლივია, ხოლო ექსპოზიციის სიჩქარე დაახლოებით 60%-ით უფრო მაღალია, ვიდრე ღვიძლის ნორმალური ფუნქციის მქონე პაციენტებში (იხილეთ პუნქტი 4.2).  

თირკმლის ფუნქციის დარღვევა:
რაცემიული ციტალოპრამით, თირკმლის უკმარისობის მქონე პაციენტებში აღინიშნებოდა უფრო ხანგრძლივი ნახევარგამოყოფის პერიოდი და ექსპოზიციის უმნიშვნელო მომატება (CLcr 10-53 მლ/წთ). მეტაბოლიტების პლაზმური კონცენტრაციები შესწავლილი არ არის, თუმცა მოსალოდნელია მათი ზრდა (იხილეთ პუნქტი 4.2.). 

პოლიმორფიზმი:
გამოვლინდა, რომ სუსტი მეტაბოლიზმის მქონე პირებს CYP2C19 ფერმენტთან მიმართებაში, ესციტალოპრამის კონცენტრაცია ორჯერ უფრო მაღალია მათ სწრაფ მეტაბოლიზატორებთან შედარებით. CYP2D6 სუსტი მეტაბოლიზატორები ესციტალოპრამის გამოთავისუფლების სიჩქარის მნიშვნელოვან ცვლილებას არ იწვევს (იხილეთ პუნქტი 4.2). 

5.3.	პრეკლინიკური უსაფრთხოების მონაცემები
ვინაიდან ესციტალოპრამისა და ციტალოპრამის ურთიერთდამოკიდებულმა ტოქსიკოკინეტიკურმა და ტოქსიკოლოგიურმა კვლევებმა მსგავსი პროფილი აჩვენა, ესციტალოპრამით ტრადიციული კვლევების სრული სერია არ ჩატარებულა. შესაბამისად, ციტალოპრამის შესახებ სრული ინფორმაცია შეიძლება აისახოს ესციტალოპრამში.   
ვირთგვებში ჩატარებულ შედარებით ტოქსიკოლოგიურ კვლევებში, ესციტალოპრამი და ციტალოპრამი იწვევდა გულის ტოქსიურობას, გულის შეგუბებითი უკმარისობის ჩათვლით, მაშინ როდესაც ზოგადი ტოქსიურობის გამომწვევი დოზები, გამოიყენებოდა მკურნალობიდან რამდენიმე კვირის განმავლობაში. კარდიოტოქსიურობა დაკავშირებული იყო პიკურ კონცენტრაციებთან პლაზმაში, და არა სისტემურ ზემოქმედებასთან (AUC). AUC მაჩვენებელი ესციტალოპრამისათვის მხოლოდ 3-4-ჯერ უფრო მაღალია კლინიკური დოზებზე მაშინ, როდესაც მაქსიმალური პლაზმური კონცენტრაციები, რომლებზეც არანაირი ეფექტი არ აღინიშნება, უფრო მაღალია, ვიდრე კლინიკური დოზების შემთხვევაში (8-ჯერ). ციტალოპრამის AUC მაჩვენებელი S-ენანტიომერისათვის 6-7-ჯერ უფრო მაღალია, ვიდრე კლინიკური დოზებისათვის. შედეგები, სავარაუდოდ დაკავშირებულია ჰემოდინამიკურ ეფექტებთან (კორონარული დინების შემცირება) და იშემიასთან, რაც ბიოგენური ამინების იშემიას იწვევს, მაგალითად, მეორადიდან პირველად ფარმაკოლოგიურ ეფექტამდე. მიუხედავად ამისა, კარდიოტოქსიკური მექანიზმი ვირთაგვებში სრულად გარკვეული არ არის. ციტალოპრამის გამოყენების კლინიკური გამოცდილება და ინფორმაცია ესციტალოპრამის შესახებ მათ კლინიკურ მნიშვნელობას არ ცხადყოფს.   
ესციტალოპრამისა და ციტალოპრამის გამოყენების შემდეგ, ვირთაგვების ზოგიერთ ქსოვილში, როგორიცაა ფილტვები, ეპიდიდიმისი და ღვიძლი, აღინიშნებოდა ფოსფოლიპიდების დონის მომატება. ეპიდიდიმისი და ღვიძლის მაჩვენებლები ადამიანის მსგავსი იყო. მკურნალობის შეწყვეტის შემდეგ ეფექტი შექცევადია. აღინიშნებოდა, რომ ფოსფოლიპიდების დაგროვება (ფოსფოლიპიდოზი) ცხოველებში დაკავშირებულია ბევრ კათიონურ ამფიფილურ პრეპარატთან. აღნიშნული მოვლენის მნიშვნელოვა ადამიანებში უცნობია. 
ემბრიოტოქსიკური ეფექტები (ნაყოფის მცირე წონა და გაძვლოვანების შექცევადი შენელება) აღინიშნებოდა კლინიკური დოზების გადაჭარბებისას (AUC-თან მიმართებაში) ვირთაგვებზე ჩატარებულ განვითარების ტოქსიკურობის შემსწავლელ კვლევებში. განვითარების მანკების სიხშირის ზრდა არ აღინიშნებოდა. პრე- და პოსტნატალურმა კვლევამ აჩვენა სიცოცხლისუნარიანობის შემცირება, კლინიკური დოზების გადაჭარბებისას (AUC-თან მიმართებაში) ლაქტაციის დროს. 
  
6.	ფარმაკოლოგიური თვისებები
6.1.	დამხმარე ნივთიერებები
	ტაბლეტის ბირთვი: 
	მიკროკრისტალური ცელულოზა
	ნატრიუმის კროსკარმელოზა
	ჰიდროქსიპროპილცელულოზა
	ტალკი
	მაგნიუმის სტეარატი
	ტაბლეტის გარსი
	ჰიდროქსიპროპილმეთილცელულოზა
	მიკროკრისტალური ცელულოზა
	პოლიოქსილ 40 სტეარატი
	ტიტანის დიოქსიდი

6.2.	არათავსებადობა
	ინფორმაცია არ არის. 

6.3.	ვარგისობის ვადა
	36 თვე

6.4.	შენახვის განსაკუთრებული პირობები
	პრეპარატი ინახება არაუმეტეს 250C ოთახის ტემპერატურაზე. 

6.5.	შეფუთვის აღწერილობა და შიგთავსი
	14, 28 და 56 აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტი მუყაოს კოლოფში, პვქ/პე/პვდქ/ალუმინის ბლისტერის შეფუთვაში. 

6.6.	სამკურნალო პრეპარატის უტილიზაცია და სხვა განსაკუთრებული მითითებანი
	გამოუყენებელი პრეპარატის ან ნარჩენი მასალის უტილიზაცია უნდა მოხდეს „სამედიცინო ნარჩენების კონტროლის რეგულაციების“ და „შეფუთვის და შეფუთვის ნარჩენების კონტროლის რეგულაციების“ შესაბამისად.  

7.	ლიცენზიის მფლობელი
	Helba Ilaç Iç ve Diş San. Tic. A.Ş.
	ჯამლიკის რაიონი, ფამუქის ქუჩა, კვარტალი ა, ბინა № 12-16/17 უმრანიე-სტამბოლი/თურქეთი

8. 	სარეგისტრაციო ნომერი
237/31

9. 	პირველი ლიცენზიის გაცემის თარიღი/ლიცენზიის განახლების თარიღი:
პირველი რეგისტრაციის თარიღი: 22.11.2011 წ.
ლიცენზიის განახლების თარიღი:

10. 	პროდუქტის ზოგადი დახასიათების განახლების თარიღი
04/19/2017 წ.

გაცემის წესი:
ფარმაცევტული პროდუქტის ჯგუფი II, გაიცემა ფორმა №3 რეცეპტით. 
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