PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Tranylcypromine Afortas 10 mg filmdragerade tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

En filmdragerad tablett innehaller tranylcyprominsulfat motsvarande 10 mg tranylcypromin.
For fullstdndig forteckning dver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Filmdragerad tablett.

Rosa, runda, 7 mm, bikonvexa, filmdragerade tabletter med en djup brytskara pa den ena sidan och
slata pa den andra sidan.

Brytskaran ar inte till for att dela tabletten i lika stora doser utan enbart for att underlatta nedsvaljning.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

For behandling av svara depressiva episoder hos vuxna med behandlingsresistent egentlig depression
som inte har svarat pa adekvat standardbehandling med tva antidepressiva lakemedel (inklusive
tricykliska antidepressiva lakemedel) och effektforstarkning med exempelvis litium.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Behandling ska endast ges under medicinskt éverinseende av psykiater.
Dietist med kunskap om psykiatriska sjukdomar och produktens kostinteraktioner bor diskutera
dietrad med patienten, eftersom tyraminrika livsmedel ska undvikas (se avsnitt 4.5).

En behandlingsfri period kréavs vid byte fran vissa andra antidepressiva lakemedel till
Tranylcypromine Afortas eller vice versa (se avsnitt 4.4 och 4.5). Den behandlingsfria perioden ska
vara minst fem ganger det andra lakemedlets och dess aktiva metaboliters halveringstid och ska
generellt paga under minst 7 dagar. Om byte sker fran Tranylcypromine Afortas till en annan
behandling som inte & kompatibel med tranylcypromin, ska den behandlingsfria perioden vara

14 dagar. Néar Tranylcypromine Afortas satts in ska endast 10 mg/dag forskrivas under den forsta
behandlingsveckan. Nar byte sker fran fluoxetin till Tranylcypromine Afortas ska den behandlingsfria
perioden vara 4 veckor (se avsnitt 4.5). Det rekommenderas att l&sa produktinformationen, avsnitt 5.2,
for de berorda produkterna angaende den behandlingsfria perioden.

Tabletten ska svaljas hel eller delad med ett glas vatten.
Den totala dagliga dosen kan vid behov delas upp i 2 till 3 doser per dag (se avsnitt 4.4). Den forsta

dosen tas pa morgonen. Dagens sista dos bor tas vid lunchtid och senast klockan 15 for att undvika
somnstorningar.



Den rekommenderade startdosen ar 10 mg tranylcypromin en gang dagligen pa morgonen.

Dosen justeras individuellt efter patientens svar och sjukdomens svarighetsgrad. Om nodvandigt kan
den dagliga dosen efter 1-3 veckor dkas med 10 mg tranylcypromin beroende pa effekten, och med
frekvent monitorering av blodtryck stdende och i vilolage.

Vanligtvis &r den effektiva dosen 20-40 mg/dag. Om det terapeutiska svaret inte ar adekvat kan den
dagliga dosen okas veckovis i steg om 10 mg upp till en hogsta daglig dos pa 60 mg/dag, med
observans pa uppkomst av biverkningar. Antidepressiv effekt uppnas generellt efter 3 till 6 veckors
behandling, men kan ta langre tid beroende pa dosering och titrering.

Vid tillfredsstallande effekt pa de depressiva symtomen ska behandlingen med Tranylcypromine
Afortas fortsatta 4 till 6 manader for att undvika aterfall. I manga fall ar en underhallsdos pa

20-40 mg/dag tillracklig, men vid aterkommande depression efter dossankning kan en underhallsdos
pa 50-60 mg/dag vara nodvandig.

En daglig dos hdgre an 60 mg rekommenderas inte da tillgangliga séakerhetsdata ar otillrackliga.

Plétslig utsattning vid langvarig behandling med Tranylcypromine Afortas ska undvikas eftersom
detta kan leda till abstinenssymtom som éngest, rastléshet, insomni, dasighet eller delirium (se
avsnitt 4.8). Behandlingen ska darfor utséttas genom langsam dosreduktion under minst tva veckor.

Pediatrisk population
Tranylcypromine Afortas ar kontraindicerat for barn och ungdomar under 18 ar (se avsnitt 4.3).

Aldre (6ver 65 ar)
Hos aldre patienter ska den lagsta dosen (10 mg/dag) utgdra startdos. Dosen kan ¢kas veckovis med
hogst 10 mg/dag och da med frekvent monitorering av blodtrycket (se avsnitt 4.4).

Patienter med nedsatt njurfunktion

Det finns otillracklig erfarenhet av anvandning av Tranylcypromine Afortas vid behandling av
patienter med nedsatt njurfunktion. Darfor ska patienter med svart nedsatt njurfunktion inte behandlas
med Tranylcypromine Afortas (se avsnitt 4.3). Andra patienter med nedsatt njurfunktion ska
Overvakas noggrant (se avsnitt 4.4).

Patienter med nedsatt leverfunktion
Tranylcypromine Afortas ar kontraindicerat for patienter med nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.3).

Administreringssétt
For oral anvandning.

4.3 Kontraindikationer

Tranylcypromine Afortas ska inte anvéandas i foljande fall:

- overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1
- feokromocytom

- karcinoidtumorer

- karlmisshildningar sasom aneurysmer

- misstankt eller nyligen genomgangen cerebrovaskular handelse

- allvarliga och svarkontrollerade former av hypertension eller hjart-karlsjukdomar
- nedsatt leverfunktion eller leversjukdom

- svart nedsatt njurfunktion eller njursjukdom

- porfyri

- diabetes insipidus

- malign hypertermi, inklusive anamnes av malign hypertermi

- akut delirium



- akut forgiftning med CNS-depressiva ldakemedel (dvs. sedativa ldkemedel, analgetika och
psykotropa lakemedel sdsom antipsykotika, antidepressiva, litium) och alkohol
- samtidig anvandning av:

- lakemedel som ar starka serotoninaterupptagshammare, sdsom alla selektiva
serotoninaterupptagshammare (SSRI-ldkemedel sdsom citalopram, escitalopram,
fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin, sertralin) och selektiva serotonin- och
noradrenalinaterupptagshammare (SNRI-lakemedel sasom venlafaxin och duloxetin)

- tricykliska antidepressiva lakemedel (sasom klomipramin, imipramin, amitriptylin,
desipramin, nortriptylin och protriptylin)

- andra MAO-hammare (sasom fenelzin)

- serotoninagonister sasom triptaner fér behandling av migrén

- buspiron

- sympatomimetika (t.ex. i lakemedel som Okar blodtrycket, samt i vissa nasala
lakemedel och Idkemedel mot hosta eller influensa och i lakemedel for ADHD)

- petidin, tramadol, dextrometorfan (dextrometorfan finns i hostddmpande medel)

- anvandning hos barn och ungdomar under 18 ar.

4.4  Varningar och forsiktighet

Patienter med blodtrycksproblem

Patienter med mattligt forhojt eller lagt blodtryck eller patienter med 6kad risk for hypertensiva
reaktioner (t.ex. hypertyreos) ska endast anvanda Tranylcypromine Afortas under frekvent
monitorering av blodtrycket.

Om blodtrycket fére behandling avviker fran det normala ska riskerna vid ytterligare
blodtryckspaverkan vagas mot den potentiella nyttan med Tranylcypromine Afortas. Patienter med en
kardiovaskuldar risk ska inte forskrivas Tranylcypromine Afortas (se avsnitt 4.3).

Ortostatiska reaktioner med hypotension ar mycket vanliga och kan motivera uppdelad dos,
dossankning eller byte av lékemedel.

Mat och dryck
Tyraminrik mat och dryck ska inte intas fran behandlingsstart till 14 dagar efter behandling med

Tranylcypromine Afortas (se avsnitt 4.5).

Patienter med psykiatrisk komorbiditet

Vissa effekter av 1akemedel mot depression kan likna psykiatriska sjukdomssymtom.
Tranylcypromine Afortas kan forvarra befintliga symtom som angest och agitation. Tranylcypromine
Afortas ska omedelbart utsattas i hdndelse av en manisk episod (se avsnitt 4.8). Samma géller vid
handelse av (forvérring av eller existerande) psykotiska symtom hos patienter med depressiva episoder
med psykotiska inslag.

Sérskild forsiktighet ska iakttas hos patienter med drog- eller alkoholmissbruk i anamnesen.

Sjélvmord/sjalvmordstankar eller klinisk férsamring
Tranylcypromin karakteriseras av en signifikant akut toxicitet vid dverdosering (se avsnitt 4.9). Detta
ska dven tas i beaktande vid forskrivning till sjailvmordsbenagna patienter.

Depression ar associerat med en 6kad risk for sjalvmordstankar, sjalvskadebeteende och sjalvmord
(sjalvmordsrelaterade handelser). Den okade risken kvarstar tills signifikant forbattring av symtomen
uppnas. Patienter ska noggrant 6vervakas tills forbattring intraffar, eftersom forbéattring kanske inte
intraffar under de forsta behandlingsveckorna. Den generella kliniska erfarenheten visar att
sjalvmordsrisken kan ¢ka vid behandlingsstart.

Risken for sjalvmordstankar okar hos patienter med en anamnes av sjalvmordsbeteende eller for de
patienter som har uttalade sjalvmordstankar innan behandling. Dessa patienter ska darfor noggrant
Overvakas under behandlingen. En metaanalys av placebokontrollerade kliniska studier av
antidepressiva ldkemedel hos vuxna patienter med psykiatriska sjukdomar visade en dkad risk for
sjalvmordsbeteende med antidepressiva lakemedel jamfort med placebo hos patienter yngre an 25 ar.



Behandlingen ska ske tillsammans med noggrann évervakning av patienterna, speciellt for patienter
med 6kad risk for sjalvmord och sérskilt i borjan av behandlingen och vid dosjusteringar. Patienter
(och vardare) ska uppmanas att vara observanta pa tecken till klinisk forsamring, sjalvmordsbeteende
eller sjalvmordstankar samt ovanliga forandringar i beteendet. Medicinsk radgivning ska sokas
omedelbart om dessa symtom uppstar.

Serotoninsyndrom

Serotoninsyndrom, ett potentiellt livshotande tillstand, kan uppsta vid behandling med tranylcypromin.
Detta i synnerhet vid samtidig anvandning av andra lakemedel som kan paverka serotonin
transmittorsystemet (inklusive triptaner, SSRI- och SNRI-I&kemedel, litium, sibutramin, johannesort
[Hypericum perforatum], fentanyl och dess analoger, tramadol, dextrometorfan, tapentadol, petidin,
metadon, pentazocin, buprenorfin och naloxon) eller lakemedel som kan paverka
serotoninmetabolismen (inklusive MAO-hdammare, t.ex. metylenblatt), prekursorer av serotonin
(sdsom kosttillskott av tryptofan), eller med antipsykotika eller andra dopaminantagonister (se

avsnitt 4.3 och 4.5).

Symtom pa serotoninsyndrom kan vara férandringar i mental status (t.ex. agitation, hallucinationer,
koma), autonom instabilitet (t.ex. takykardi, instabilt blodtryck, hypertermi), neuromuskulara
storningar (t.ex. hyperreflexi, nedsatt koordinationsférmaga) och/eller symtom i mag-tarmkanalen
(t.ex. illamaende, krakningar, diarré).

Serotoninsyndrom kan i sin svaraste form likna neuroleptiskt malignt syndrom. Detta inkluderar
symtom som hypertermi, muskelstelhet, autonom instabilitet eventuellt med snabba vaxlingar i vitala
tecken och foréndringar i mental status.

Om samtidig behandling med tranylcypromin och andra lakemedel som kan paverka serotonin
och/eller dopamin transmittorsystemet anses kliniskt nddvéandig, rekommenderas noggrann
Overvakning av patienten, sarskilt vid behandlingsstart och vid dosdkning (se avsnitt 4.3 och 4.5).
Samtidig anvandning av tranylcypromin och prekursorer av serotonin (sdsom kosttillskott av
tryptofan) rekommenderas inte (se avsnitt 4.3 och 4.5).

Patienter med epilepsi
Tranylcypromine Afortas kan sénka troskeln for anfall. Darfor ska Tranylcypromine Afortas anvandas
med forsiktighet hos patienter med anfall i anamnesen.

Patienter med diabetes mellitus
Tranylcypromine Afortas kan paverka blodsockret hos patienter med diabetes. Insulindosen och/eller
dosen av orala hypoglykemiska lakemedel kan behdva justeras (se avsnitt 4.5).

Patienter med nedsatt njurfunktion

Det finns otillracklig erfarenhet av anvandning av Tranylcypromine Afortas vid behandling av
patienter med nedsatt njurfunktion. Darfor ska patienter med svart nedsatt njurfunktion

(GRF < 30 ml/min och patienter som genomgar dialys) inte behandlas med Tranylcypromine Afortas
(se avsnitt 4.3). Andra patienter med nedsatt njurfunktion ska 6vervakas noggrant (se avsnitt 4.2).

Patienter med nedsatt leverfunktion
Tranylcypromine Afortas ar kontraindicerat for patienter med nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.3).

Aldre

Aldre ar generellt mer kénsliga for ortostatisk hypotension.

Vid behandling av &ldre patienter ska dosen 6kas langsammare med regelbunden monitorering av
blodtrycket. De administrerade dagliga doserna ska hallas sa laga som majligt (se avsnitt 4.2).

Tranylcypromine Afortas innehaller natrium
Detta lakemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per tablett, d.v.s. ar nast intill
“natriumfritt”.



4,5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner
Lakemedel som paverkar effekten av tranylcypromin
Tranylcypromine Afortas ska inte tas samtidigt med foljande lakemedel (se avsnitt 4.3):

- lakemedel som é&r starka serotoninaterupptagshammare, sasom alla selektiva
serotoninaterupptagshammare (SSRI-lakemedel sasom citalopram, escitalopram, fluoxetin,
fluvoxamin, paroxetin, sertralin), selektiva serotonin- och noradrenalinaterupptagshammare
(SNRI-lakemedel sasom venlafaxin och duloxetin) och andra serotonerga lakemedel
(buprenorfin, naloxon) (risk for att utldsa serotoninsyndrom med symtom som hypertension,
irritabilitet, hypertermi, ibland med dédlig utgang)

- tricykliska antidepressiva lakemedel (sasom klomipramin, imipramin, amitriptylin, desipramin,
nortriptylin och protriptylin) (risk fér serotoninsyndrom)

- andra MAO-hammare (sasom fenelzin) (en kraftig blodtryckshéjning har rapporterats). Vid byte
fran annan MAO-hammare till Tranylcypromine Afortas eller vice versa, ska det generellt
foregas av en behandlingsfri period pa 7 dagar och endast 10 mg/dag bor forskrivas under den
forsta behandlingsveckan med tranylcypromin.

- serotoninagonister sasom triptaner for behandling av migran (risk for serotoninsyndrom)

- buspiron (en kraftig blodtryckshdjning har rapporterats)

- sympatomimetika, t.ex. i lakemedel som 6kar blodtrycket, saval som i vissa nasala liakemedel
och lakemedel mot hosta eller influensa (risk for svar hypertensiv kris) och i lakemedel for
ADHD

- petidin, tramadol, dextrometorfan (finns i hostddmpande medel) (risk for livshotande
biverkningar i centrala nervsystemet eller livshotande effekter pa andnings- och
cirkulationsfunktionen).

De extremt laga koncentrationerna av adrenalin eller noradrenalin i lokalanestetika (t.ex. vid
tandoperationer) eller i gondroppar utgor ingen sarskild risk for patienter som behandlas med
tranylcypromin pa grund av den alternativa vagen for katekol-O-metyltransferas. Kombinationen med
selektiva beta,-agonister for inhalation utgor inte heller nagon sarskild risk.

Det har rapporterats att kombinationen av MAO-hdmmare och tryptofan kan orsaka beteendeméssiga
och neurologiska symtom.

Tranylcypromin paverkar effekten av andra lakemedel

Den antihypertensiva effekten av blodtryckssankande Iakemedel (t.ex. guanetidin, metyldopa) kan
forstarkas av Tranylcypromine Afortas. | vissa fall kan blodtryckshdjningen upptrada tillsammans med
agitation.

Effekten av insulin och orala antidiabetika kan forstarkas (se avsnitt 4.4).

Biverkningar av bupropion, sasom epileptiska anfall och agitation, kan forvarras vid samtidig
behandling med Tranylcypromine Afortas. Denna kombination ska darfor undvikas.

Den sedativa effekten av centralverkande lakemedel (neuroleptika, antidepressiva, bensodiazepiner)
kan forstarkas vid samtidig anvandning av Tranylcypromine Afortas (se &ven avsnitt 4.3).

Interaktioner under operationer och tandbehandlingar

Avbrytande av behandling med Tranylcypromine Afortas ska 6vervagas 14 dagar fore en planerad
operation dar anestetika eller vissa analgetika ska anvéandas, detta eftersom interaktioner med
irreversibla MAO-hdmmare (t.ex. tranylcypromin) har rapporterats for anestetika, interaktioner som i
vissa fall var allvarliga (instabil cirkulation, komatosa tillstand). Petidin, ett starkt analgetikum som
anvénds t.ex. vid postoperativ smarta, ska inte administreras till patienter som anvénder
tranylcypromin (se avsnitt 4.3).



Maojligheten till Gverstimulering av det sympatiska nervsystemet ar alltid nérvarande hos patienter som
behandlas med Tranylcypromine Afortas.

Inhalationsanestetika, med undantag for eter, medfor inga ytterligare risker utéver den risk som
inhalationsanestetika i sig utgor.

Dessa interaktioner géller dven vid korttidsbehandling med de lakemedel som listas ovan.

Interaktioner med mat (se avsnitt 4.4)

Patienter som behandlas med MAO-hdammare ska var mycket observanta pa intaget av biogena aminer
(tyramin och fenyletylamin) fran behandlingsstart till 14 dagar efter avslutad behandling. Under
behandling med MAO-h&mmare, finns risk fér biverkningar (sérskilt &ndringar i blodtrycket) redan
fran signifikant laga nivaer av tyramin (6 mg) och fenyletylamin (1 mg) per maltid.

Allvarlig blodtryckshéjning, som kan bli livshotande, &r en forvantad reaktion vid intag av 25 mg
tyramin per maltid hos en patient som behandlas med MAO-hammare.

Andelen tyramin som absorberas ar relativt hog vid sma maltider och med samtidigt intag av alkohol.
Biogena aminer kan ackumuleras i maten genom mikrobiella metaboliska processer: vid normal
jasningsprocess vid produktion, men ocksa genom varm forvaring eller skadat férpackningsmaterial.

Alla livsmedel ska darfor anvandas sa farska som majligt. Foljande grupper har ett hogt
tyramininnehall och ska darfor undvikas: alla blamogelostar, mogna och lagrade ostar, alkoholhaltiga
drycker (sérskilt rott vin), 6l (dven alkoholfri), proteinrika livsmedel som inte &r farska eller vars
tillagning involverat hydrolys, jasning/fermentering, saltning eller torkning, inlaggning eller hdngning,
morat kott, fisk och kyckling/fagel, alla fermenterade sojaprodukter, surkal, bondbdnor, koncentrerade
jastextrakt, bananskal.

Effekterna av alkohol kan forstarkas vid samtidig anvandning av Tranylcypromine Afortas.

Dietist med kunskap om psykiatriska sjukdomar och lakemedlets kostinteraktioner bor diskutera
dietrad med patienten, eftersom tyraminrika livsmedel ska undvikas.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor

Tranylcypromine Afortas rekommenderas inte till fertila kvinnor som inte anvander preventivmedel.
Fertila kvinnor som behandlas med Tranylcypromine Afortas bor uppmanas att omedelbart kontakta
lakare for byte av lakemedel om patienten onskar bli gravid eller missténker graviditet.

Graviditet

Det finns otillrackliga data fran anvandningen av tranylcypromin hos gravida kvinnor. Data fran
djurstudier &r otillrackliga vad galler reproduktionstoxikologiska effekter av tranylcypromin (se
avsnitt 5.3). Negativa effekter av tranylcypromin under graviditet & maojliga pa grund av minskat
blodflode i uterus och placenta.

Tranylcypromine Afortas rekommenderas inte under graviditet.

Amning
Tranylcypromin utsondras i brostmjolk. Amning under behandling med Tranylcypromine Afortas

medfor risker for det ammade barnet. Tranylcypromine Afortas ska inte anvandas under amning. Om
anvéndning av Tranylcypromine Afortas ar nddvandigt ska amning avbrytas.

Fertilitet
Det finns inga data om effekter av tranylcypromin pa fertilitet.



4.7  Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner
Tranylcypromine Afortas har mindre eller mattlig effekt pa formagan att framféra fordon och anvanda
maskiner.

Denna inverkan kan 6ka vid intag av alkohol och/eller i kombination med andra &mnen som paverkar
centrala nervsystemet. | borjan av behandlingen ska patienter darfor inte kora bil eller andra fordon,
anvanda elektriska verktyg eller maskiner, eller utféra andra potentiellt farliga uppgifter. Darefter bor
tranylcypromins inverkan pa formagan att kora bil och anvanda maskiner bedémas individuellt for
varje patient.

4.8 Biverkningar

Behandling med Tranylcypromine Afortas ska avbrytas omedelbart vid h&dndelse av manisk episod (se

avsnitt 4.4).

Féljande biverkningar &r mycket vanliga och kan forvéntas, sarskilt i borjan av behandlingen:
somnstorningar, hypotension, ortostatiska reaktioner (ortostatisk hypotension).

Foljande frekvenskategorier utgor grunden for klassificeringen av biverkningar: mycket vanliga
(= 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), sallsynta (> 1/10 000,
< 1/1 000), mycket séllsynta (< 1/10 000), ingen kand frekvens (kan inte beréknas fran tillgangliga

data).

Tabell dver biverkningar

Organsystem Mycket Vanliga Mindre Séllsynta Mycket Ingen
vanliga vanliga sdllsynta kand
frekvens
Blodet och Anemi,
lymfsystemet leukopeni,
neutropeni,
agranulocytos|
trombocytope
ni
Psykiatriska Angest, Psykologiskt | Hallucinatio | Sjalvmordstan
tillstand agitation, beroende ner, Kar,
rastloshet forvirring sjalvmordsbet
eende!
Centrala och Insomni, Yrsel, Epileptiska | Polyneuropa| Dasighet,
perifera sémnstérninga| muntorrhet, anfall ti tremor
nervsystemet r utmattning
Ogon Ackommoda
tionstérning
ar
Oron och Tinnitus
balansorgan
Hjartat Palpitationer
Blodkarl Hypotension, Hypertensi | Odem
ortostatisk on?,
reaktion intrakraniel
(ortostatisk I blddning?
hypotension)




Organsystem Mycket Vanliga Mindre Séllsynta Mycket Ingen
vanliga vanliga sallsynta kand
frekvens
Magtarmkanalen Forstoppning, Illaméende,
diarré med eller utan
krakningar,
ospecifika
symtom i mag-
tarmkanalen
Lever och Nedsatt
gallvagar leverfunktion,
Okad
leverenzymak
tivitet
Hud och Svettning  [Haravfall,
subkutan allergiska
vavnad hudutslag
Muskuloskeletala Muskelspasm|Ledsmarta
systemet och er,
bindvav muskelsmért
a
Njurar och Minskad Dysuri
urinvagar urinproduktio
n, korrelerat
med syndrom
av felaktig
ADH-
utséndring
Reproduktionsorga Anorgasmi,
n och brostkortel erektil
dysfunktion,
onormal
ejakulation
Allmé&nna symtom \Viktokning, Hypertermi  [Brostsmarta,
och/eller symtom viktnedgang, koldkansla,
vid svaghet utmattning
administreringsstéll
et

L Fall av sjalvmordstankar under behandling eller kort efter avslutad behandling med lakemedel som
innehaller samma aktiva substans som Tranylcypromine Afortas 10 mg filmdragerad tablett (se

avsnitt 4.4).

2 Hypertension till hypertensiv kris med takykardi, rodnad, huvudvark (sérskilt harrorande fran
nacken), nackstelhet, krékningar och fotofobi.
3 Intrakraniell blodning, sarskilt efter avvikande fran dietrestriktioner (se avsnitt 4.4) eller vid

interaktioner med andra lakemedel (se avsnitt 4.5).

Plotslig utsattning vid langvarig behandling med Tranylcypromine Afortas ska undvikas eftersom
detta kan leda till abstinenssymtom som angest, rastléshet, insomni, dasighet eller delirium (se
avsnitt 4.2). Behandlingen ska darfor utséttas genom langsam dosreduktion under minst tva veckors
tid.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till:




Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Tranylcypromin karakteriseras av en signifikant akut toxicitet med risk for allvarlig svarbehandlad
forgiftning. Vid misstankt dverdos ska kontakt med Giftinformationscentralen tas omgaende.
Noggrann blodtrycksmonitorering &r nddvandig. Patienten maste 6vervakas noggrant i minst en vecka
efter 6verdosering, eftersom symtom pa éverdosering kan fordrojas eller kvarsta lange. Majligheten att
flera lakemedel &r involverade bor beaktas.

Symtom pa 6verdosering

Livshotande symtom pa dverdosering av tranylcypromin paverkar centrala nervsystemet (forvirring,
hyperexcitation inklusive epileptiska anfall, medvetsloshet upp till koma, feber, hypertermi),
andningsfunktionen (inklusive andningsstillestand) och hjart-karlsystemet (allvarliga fluktuationer i
blodtrycket, storningar i impulsledningen) och musklerna (allvarliga muskelspasmer).

Behandling av éverdosering
I tillagg till noggrann monitorering av puls, blodtryck, andning och temperatur maste resurser for
kontrollerad ventilering finnas tillgangligt.

Pa grund av den snabba absorptionen av tranylcypromin ar atgarder for att forhindra absorption (om
magskoljning anvands ska denna utféras av personal med adekvat utbildning och erfarenhet,
administrering av aktivt kol) bara verksamma om det kan séttas in kort tid efter intaget av éverdosen.
Hemodialys och hemoperfusion &r indicerat endast de forsta timmarna efter intaget av dverdosen, men
ar dven da av osakert varde. Aven om férsurning av urinen (t.ex. genom administrering av
ammoniumklorid) leder till en 6kad utsondring av tranylcypromin, ar effekten av detta begransad pa
grund av att tranylcypromins irreversibla hdmning av monoaminoxidas inte ar eliminerad. Effekterna
av overdosering ska behandlas symtomatiskt tills novo-syntesen av monoaminoxidas ar aterupprattad.

Symtomkontroll vid férgiftning

Det ar absolut nddvéandigt med en noggrann monitorering av blodtrycket efter 6verdosering. Patienten
ska Gvervakas noggrant atminstone en vecka efter dverdoseringen, eftersom symtomen pa
overdosering kan fordrojas eller kvarsta lange.

Vid hypertensiv kris (akut forhojt blodtryck dver 180/100 mm Hg) ar antihypertensiva lakemedel
sasom nifedipin indicerat. Vid svar hypertension, kan intravendst fentolamin eller nitroprussid
administreras.

Svar hypotension ska foretradesvis behandlas med intravendsa vatskor. Om svaret pa intravendsa
vétskor ar otillrackligt, kan noradrenalin (kontinuerlig infusion) administreras.

I fall av svar agitation och/eller uttalad stelhet i skelettmuskulaturen rekommenderas behandling med
bensodiazepiner. Vid svara muskelkramper kan muskelavslappning med icke-depolariserande
muskelavslappnande ldkemedel (pankuronium, vekuronium) och ventilation vara nédvandig. Vid
ventrikular takyarytmi kan behandling med lidokain, prokainamid eller fenytoin 6vervégas. Diazepam
rekommenderas vid kramper.

Behandling vid serotoninsyndrom
Om det ar mojligt, men endast om oral administrering ar tillganglig, kan cyproheptadin anvandas vid
serotoninsyndrom med 5-HT-blockering.
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Klorpromazin kan ocksa anvéndas vid serotoninsyndrom med 5-HT-blockering och tillstand av
agitation, dock maste riskerna med sankt anfallstroskel, minskad svettning, hypotension och dystoni
beaktas.

Vid hyperpyrexi ar behandling nédvéndig enligt avsnittet Symtomkontroll vid férgiftning. Behandling
av svart serotoninsyndrom pa grund av interaktioner med serotonerga ldkemedel motsvarar den
behandling som foreslas vid serotoninsyndrom orsakat av 6verdosering av tranylcypromin.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Psykoanaleptika. Antidepressiva medel, MAO-hd&mmare, icke-selektiva.
ATC-kod: NO6AF04

Tranylcypromin tillhor gruppen icke-selektiva och irreversibla icke-hydrazin
monoaminoxidashammare (MAO-hdmmare). Den har en snabbverkande (inom 2-8 dagar), starkt
stimulerande och psykomotoriskt aktiverande effekt, medan den humdrhéjande och antidepressiva
effekten utvecklas langsammare (cirka 3-5 veckor).

Mekanismen for den antidepressiva effekten ar inte fullstandigt klarlagd. Icke-selektiv MAO-A- och
MAO-B-hamning, som satter in inom tva timmar efter administrering, forhindrar intracellular och
intraneural inaktivering av biogena aminer sdsom serotonin, noradrenalin och dopamin. Detta leder till
en storre tillganglighet av neurotransmittorer i CNS. Aven om tranylcypromin och dess metaboliter
utsondras fullstandigt inom 24 timmar efter den sista dosen, tar det 3-5 dagar att aterskapa full
aktivitet hos enzymet monoaminoxidas pa grund av den irreversibla MAO-hamningen.

Pa lang sikt reducerar tranylcypromin tatheten av B-adrenoceptorer och serotonerga 5-HT,-receptorer.

Tranylcypromin &r ett racemat bestaende av (-)- och (+)-isomerer: (+)-isomeren har en storre
hammande effekt pa monoaminoxidas, (-)-isomeren kan ocksd hamma aterupptaget av noradrenalin.

5.2  Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Tranylcypromin absorberas snabbt efter oral administrering. Maximala plasmanivaer forvantas

0,5-3,5 timmar efter intag av orala formuleringar. En genomsnittlig maximal plasmaniva pa 112 ng/ml
uppmats 2 timmar efter en engangsdos pa 20 mg tranylcypromin hos patienter som anvander
tranylcypromin kontinuerligt.

Distribution
Distributionsvolymen &r 1,1-5,7 I/kg kroppsvikt. Det ar okant om tranylcypromin utséndras i
brostmjolk. Eventuell paverkan pa fetal cirkulation ar okand.

Metabolism

Primara nedbrytningsprodukter efter levermetabolism &r p-hydroxitranylcypromin och
N-acetyltranylcypromin. Endast cirka 4 % av dosen utséndras som ofdrandrat tranylcypromin i urinen.
Aven efter administrering av hoga doser tranylcypromin, identifierades inte amfetamin som en
metabolit i urin eller plasma hos ménniskor.

Eliminering

En halveringstid pa ungefar 2,5 timmar observerades i en studie dar patienter med depression gavs
20 mg tranylcypromin som engangsdos. Utsondring sker huvudsakligen i form av metaboliter
(hippursyra och bensoesyra) i gallan och huvudsakligen via njurarna. Renal utsdndring av
tranylcypromin &r starkt beroende av pH; laga pH-vérden framjar utsondringen.
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Stereoselektivitet
Plasmakoncentrationen av (-)-isomeren ar alltid hogre an for (+)-isomerer. Maximala blodnivaer
uppnas vanligtvis inom 0,5-3,5 timmar efter administrering.

5.3  Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Begransade data fran in vitro-studier tyder inte pa mutagena egenskaper hos tranylcypromin.
Djurstudier &r ofullstandiga vad géller reproduktionstoxicitet.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning éver hjalpamnen

Tablettkérna

Talk

Cellulosa, mikrokristallin

Kalciumvétefosfat (vattenfritt)

Pregelatiniserad majsstarkelse

Kiseldioxid, kolloidal, vattenfri
Natriumstearylfumarat

Tablettholje
Polyvinylalkohol, partiellt hydrolyserad

Titandioxid (E171)

Makrogol

Talk

Rod jarnoxid (E172)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 30 °C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Blister (aluminium/aluminium).
Forpackningsstorlek: 28 filmdragerade tabletter.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Ej anvént l&kemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

1. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

2care4 Generics ApS
Stenhuggervej 12
6710 Esbjerg V
Danmark
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8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

67277

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 2026-05-20

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2026-05-20
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