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Fachinformation

1. BEZEICHNUNG DESARZNEIMITTELS
Tianeurax® 12,5 mg

Filmtabletten

Wirkstoff: Tianeptin-Natrium

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG
Jede Filmtabl ette enthdt 12,5 mg Tianeptin-Natrium.
Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteile siehe Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Filmtablette
Hellgelbe, runde, bikonvexe Filmtabletten mit einem Durchmesser von 7 mm.

4. KLINISCHE ANGABEN

4.1  Anwendungsgebiete
Behandlung von Episoden einer Magjor Depression bei Erwachsenen.

4.2  Doserungund Art der Anwendung

Die empfohlene Dosis betréagt 12,5 mg 3-mal taglich (morgens, mittags und abends), vor den
Mahlzeiten.

Die empfohlene Dosis darf nicht tberschritten werden.

Abruptes Absetzen der Therapie sollte vermieden werden. Die Dosis muss schrittweise Uber
einen Zeitraum von 7 bis 14 Tagen reduziert werden, um das Risiko fir Entzugserscheinungen
zu reduzieren (siehe Abschnitt 4.4.).

Besonder e Patientengruppen

Eine Abanderung der Dosis bei Personen mit Alkoholabhéngigkeit mit oder ohne Zirrhose ist
nicht erforderlich.

Bel Patienten, die Uber 70 Jahre alt sind, und bei Patienten, die unter Niereninsuffizienz leiden,
sollte die Dosis auf zweimal 12,5 mg pro Tag reduziert werden.

Kinder und Jugendliche

Tianeurax darf bei Kindern und Jugendlichen unter 15 Jahren nicht angewendet werden (siehe
Abschnitt 4.3) und sollte bei Jugendlichen von 15 bis unter 18 Jahren nicht angewendet werden
(siehe Abschnitt 4.4).
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4.3  Gegenanzeigen

- Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten
sonstigen Bestandteile

- Kinder und Jugendliche unter 15 Jahren
- Gleichzeitige Anwendung von irreversiblen MAO-Hemmern (siehe Abschnitt 4.5)

- Wennvon einer Behandlung mit MAO-Hemmern auf eine Tianeptin-Behandlung umgestel It
wird, sollten diese mindestens 2 Wochen vorher abgesetzt werden. Fur die Umstellung von
Tianeptin auf einen MAO-Hemmer ist ein Absetzen von Tianeptin 24 Stunden vorher
ausreichend.

4.4 Besondere Warnhinweise und Vor sichtsmal3nahmen fur die
Anwendung

- Patienten mit Suizidrisiko, vor allem in der frihen Behandlungsphase, sollten sorgfdtig
beobachtet werden (siehe unten).

- Im Falle von Notfallmaf3nahmen sollte der Patient wahrend der gesamten postoperativen
Phase genau beobachtet werden.

- Wenn eine Allgemeinanasthesie notwendig ist, muss der Anasthesist Gber die Einnahmevon
Tianeptin informiert werden und die Behandlung mit dem Arzneimittel sollte 24 bis 48
Stunden vor dem Eingriff beendet werden.

- Im Notfall kann ein operativer Eingriff vorgenommen werden, ohne davor eine
Auswaschphase einzuhalten; es sollte eine perioperative Uberwachung durchgefiinrt
werden.

- Wiebe jeder Behandlung mit Psychopharmakawird von der Einnahme dieses M edikaments
mit alkoholischen Getranken oder Alkohol enthaltenden Medikamenten abgeraten.

Missbrauch/ Abhangigkeit und Entzugser scheinungen

Im Falleeiner Medikamenten- oder Alkohol abhangigkeit in der V orgeschichte sollte der Patient
unter strenger Uberwachung stehen, um eine Erhéhung der Dosis zu vermeiden.

Nach Abbruch der Behandlung mit Tianeptin wurden bel einigen Patienten
Entzugserscheinungen beobachtet. Die folgenden Erscheinungen wurden beobachtet:
Angstzustande, Muskelschmerzen, Bauchschmerzen, Schlaflosigkeit, Gelenkschmerzen. Der
Patient sollte vor Beginn der Behandlung Uber die Risiken von Entzugserscheinungen nach
Abbruch der Therapie informiert werden.

Im Falle einer notwendigen Unterbrechung der Behandlung muss die Dosis graduell Uber einen
Zeitraum von 7 bis 14 Tagen reduziert werden, um das Risiko fur Entzugserscheinungen zu
minimieren (siehe Abschnitt 4.2).

Suizid / Suizidgedanken oder klinische Verschlechterung

Depressive Erkrankungen sind mit einem erhdhten Risko fur die Auslésung von
Suizidgedanken, selbstschadigendem Verhalten und Suizid verbunden. Dieses erhohte Risiko
besteht, bises zu einer signifikanten Linderung der Symptome kommt. Dadiese nicht unbedingt
schon wéhrend der ersten Behandlungswochen auftritt, sollten die Patienten daher bis zum
Eintritt einer Besserung engmaschig Uberwacht werden. Die bisherige klinische Erfahrung
zeigt, dass das Suizidrisiko zu Beginn einer Behandlung ansteigen kann.
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Bel Patienten mit suizidalem Verhalten in der Anamnese oder solchen, die vor der Therapie
ausgepragte Suizidabsichten hatten, ist das Risiko fir die Ausl6ésung von Suizidgedanken oder
-versuchen erhoht. Sie sollten daher wahrend der Behandlung besonders sorgfaltig tberwacht
werden. Eine Metaanalyse von placebokontrollierten klinischen Studien zur Anwendung von
Antidepressiva bel Erwachsenen mit psychiatrischen Stérungen zeigte fir Patienten unter 25
Jahren, die Antidepressiva einnahmen, ein erhthtes Risiko fir suizidaes Verhaten im
Vergleich zu Placebo.

Die Arzneimitteltherapie sollte mit einer engmaschigen Uberwachung der Patienten, vor allem
der Patienten mit hohem Suizidrisiko, insbesondere zu Beginn der Behandlung und nach
Dosisanpassungen einhergehen.

Patienten (und deren Betreuer) sind auf die Notwendigkeit einer Uberwachung hinsichtlich
jeder Klinischen Verschlechterung, des Auftretens von suiziddem Verhalten oder
Suizidgedanken und ungewohnlicher Verhatensdnderungen hinzuweisen. Sie sollten
unverzuglich medizinischen Rat einholen, wenn derartige Symptome auftreten.

Hyponatriamie

Hyponatriamie wurde wahrend der Anwendung von Tianeptin berichtet - wahrscheinlich
aufgrund des Syndroms der unangemessenen antidiuretischen Hormonsekretion (SIADH). Die
Mehrheit der Félle wurde bei @lteren Patienten berichtet, besondersin Verbindung mit kiirzlich
aufgetretenem verdndertem Fissigkeitshaushalt oder vorliegenden préadisponierenden
Faktoren hierflr. Vorsicht ist geboten bel Patienten mit erhohtem Risiko fur Hyponatridmie,
wie zum Beispiel dteren, zirrhotischen oder dehydrierten Patienten oder Patienten, die mit
einem Diuretikum behandelt werden.

Kinder und Jugendliche

Tianeptin ist kontraindiziert bei Kindern und Jugendlichen unter 15 Jahren (siehe Abschnitt
4.3) und sollte bei Jugendlichen von 15 bis unter 18 Jahren nicht angewendet werden.

Suizidale Verhaltensweisen (Suizidversuch und Suizidgedanken) sowie Feindseligkeit
(vorwiegend Aggression, oppositionelles Verhaten und Wut) wurden in klinischen Studien
haufiger bei mit Antidepressiva behandelten Kindern und Jugendlichen beobachtet, als bei
Kindern und Jugendlichen, die mit Placebo behandelt wurden. Sollte aufgrund Klinischer
Notwendigkeit dennoch die Entscheidung fiir eine Behandlung getroffen werden, ist der Patient
in Hinblick auf das Auftreten suizidaler Symptome sorgféltig zu Uberwachen. Dariber hinaus
fehlen Langzeitdaten zur Sicherheit bei Kindern und Jugendlichen in Bezug auf Wachstum,
Reifung sowie kognitive Entwicklung und V erhaltensentwicklung.

45  Wechsalwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige
Wechselwirkungen
Kombination, die kontraindiziert ist:

- Tianeurax® darf nicht zusammen mit irreversiblen MAO-Hemmern eingenommen werden,
da die Gefahr fur Kreislaufkollaps, paroxysmale Hypertonie, Hyperthermie, Krampfe und
Tod besteht (siehe Abschnitt 4.3).
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4.6 Fertilitat, Schwanger schaft und Stillzeit

Schwanger schaft

Die Aufrechterhaltung des miitterlichen psychischen Gle chgewichtsist wahrend der gesamten
Schwangerschaft wiinschenswert. Wenn zur Gewéhrleistung dieses Gleichgewichts eine
medikamenttse Behandlung erforderlichist, sollte sie mit der wirksamen Dosis begonnen bzw.
wahrend der gesamten Schwangerschaft fortgesetzt werden und dies nach Mdoglichkeit in
Monotherapie.

Tierexperimentelle Studien sind unauffélig, jedoch sind klinische Daten weiterhin
ungeniigend.

Unter Berlicksichtigung dieser Daten sollte Tianeptin wahrend der Schwangerschaft, gleich in
welchem Stadium, nicht angewendet werden. Wenn sich die Durchfiihrung oder Beibehaltung
einer Behandlung mit Tianeptin wahrend der Schwangerschaft als unbedingt erforderlich
erweist, ist bei der Uberwachung des Neugeborenen das pharmakologische Profil des
Wirkstoffs zu beachten.

Sillzeit
Da trizyklische Antidepressiva in die Muttermilch tbergehen, sollte wahrend der Behandlung
nicht gestillt werden.

Fertilitat
Eine Studie mit Ratten hat eine Verringerung der Reproduktionsleistung bei weiblichen Tieren

(Zunahme der Pramplantationsverluste) bei maternotoxischer Dosis gezeigt. Die klinische
Bedeutung ist nicht bekannt.

4.7  Auswirkungen auf die Verkehrstichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen
Bel einigen Patienten kann die Psychomotorik beeinflusst und die Aufmerksamkeit verringert

werden. Patienten, die Maschinen bedienen oder Fahrzeuge steuern, missen vor moglichen
Risiken aufgrund von Benommenheit gewarnt werden.

4.8  Nebenwirkungen
Die folgenden Nebenwirkungen wurden wahrend der Behandlung mit Tianeptin beobachtet.
Sie werden nach Haufigkeit klassifiziert:

Sehr haufig (> 1/10); haufig (> 1/100 bis < 1/10); gelegentlich (> 1/1.000 bis < 1/100), selten
(= 1/10.000 bis < 1/1.000); sehr selten (< 1/10.000); nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage
der verfligbaren Daten nicht abschétzbar).

Stoffwechsel- und Haufig: Anorexie.
Ernahrungsstérungen Nicht bekannt: Hyponatriamie.
Psychiatrische Erkrankungen Haufig: Alptraume.

Gelegentlich: Arzneimittelmissbrauch und
Abhangigkeit, besonders bei Patienten unter 50 mit
friherem Alkohol- oder Drogenmissbrauch.
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Nicht bekannt: Es wurden Suizidgedanken und
suizidales Verhaten wahrend der Behandlung mit
Tianeptin oder kurz nach dem Absetzen berichtet (siehe
Abschnitt 4.4), Verwirrung, Halluzinationen

Erkrankungen des Nervensystems

Haufig: Schlaflosigkeit, Schl&frigkeit, Schwinde,
K opfschmerzen, Ohnmacht, Tremor.

Nicht bekannt: extrapyramidale Symptome,
unwillkdrliche Bewegungen.

Augenerkrankungen Haufig: Beeintréchtigtes Sehvermdgen.

Herzerkrankungen Haufig: Tachykardie, Extrasystolen, prékordiale
Schmerzen (Brustschmerz).

GeféalRerkrankungen Haufig: Hitzewallungen.

Erkrankungen der Atemwege, des
Brustraums und M edi astinums

Haufig: Dyspnoe.

Erkrankungen des
Gastrointestinaltrakts

Haufig: Gastralgie, abdominale Schmerzen,
Mundtrockenheit, Ubelkeit, Erbrechen, Darmtragheit,
Dyspepsie, Diarrhd, Bldhungen, Sodbrennen.

Nicht bekannt: Verstopfung.

Erkrankungen der Haut und des
Unterhautzellgewebes

Gelegentlich: Maculopapul arer oder erythemattser
Ausschlag, Pruritus, Urtikaria

Nicht bekannt: Akne, aul3ergewdhnliche bull6se
Reaktionen.

Skelettmuskul atur-, Bindegewebs-
und Knochenerkrankungen

H&aufig: Rickenschmerzen, Myalgie.

Leber- und Gallenerkrankungen

Nicht bekannt: Anstieg der Leberenzyme, Hepatitis-
Erkrankungen kénnen einen aul3ergewohnlich schweren
Verlauf nehmen.

Allgemeine Erkrankungen und
Beschwerden am
V erabrei chungsort

Haufig: Asthenie, Gefihl einen Klof3 im Hals zu haben.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grof3er
Wichtigkeit. Sie ermoglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-
Verhaltnisses des Arzneimittels. Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden
Verdachtsfall einer Nebenwirkung dem

Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte

Abt. Pharmakovigilanz
Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3
D-53175 Bonn
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anzuzeigen.

49  Uberdosierung

Im Falle einer Uberdosierung sollte die Behandlung in jedem Fall sofort abgesetzt und der
Patient aufmerksam Uberwacht werden.

Symptome
Erfahrungen in Bezug auf Félle akuter Intoxikation mit Tianeptin (maximale Menge: 2250 mg

in einer Einzeldosis eingenommen) zeigen hauptsachlich Vigilanzstérungen, die insbesondere
bei Mehrfachintoxikationen bis zum Koma reichen konnen.

Behandlung

Ein spezielles Gegenmittel fir Tianeptin ist nicht bekannt. Bei akuter Intoxikation missen eine
symptomatische Behandlung und eine Routineliberwachung erfolgen. Eine medizinische
Betreuung in einer Speziaeinrichtung wird empfohlen.

Die folgenden Mal3nahmen sind zu ergreifen:
- Magenspilung;
- Uberwachung der Herz- und Vital zeichen, Nierenfunktion und metabolischen Parameter;

- falls klinische Symptome auftreten, sollten Mal3nahmen zur Linderung der Symptome
durchgefuhrt werden, insbesondere Unterstiitzung der Atmung, Korrektur der Nieren- und
Stoffwechsel funktion.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

51  Pharmakodynamische Eigenschaften

Phar makotherapeutische Gruppe: Psychoanal eptika; andere Antidepressiva

ATC-Code: NO6AX 14

Tianeptin ist ein trizyklisches Antidepressivum.

In tierexperimentellen Studien wurden an Tianeptin die folgenden Eigenschaften beobachtet:

- erhohte el ektrische Aktivitét der Pyramidenzellen im Hippocampus und Beschleunigung der
Aktivitétsrickgewinnung nach funktionaler Inhibition.

- erhohte Wiederaufnahme von Serotonin im Kortex und hippocampalen Neuronen.
Bel Studien an Menschen hatte Tianeptin:

- endeutige Auswirkungen auf somatische Stérungen, vor alem Stérungen des
Gastrointestinaltraktes, in Zusammenhang mit Phobie und Stimmungsstérungen.

Zudem hat Tianeptin:
- keine Wirkungen auf den Schlaf oder die Wachheit;
- keine Auswirkungen auf das cholinerge System (keine anticholinergen Ereignisse).
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5.2 Phar makokinetische Eigenschaften

Resorption

Tianeptin  wird schnell und nahezu vollsténdig im Gastrointestinaltrakt resorbiert
(Bioverfugbarkeit von 99 %) und es tritt kein First-pass-Effekt auf. Die Zeit bis zur hdchsten
Konzentration nach oraler Einnahme von 12,5 mg liegt bei 1 bis 2 Stunden. Die Resorption
wird von Nahrungsmitteln nicht bedeutend beeinflusst und der Wirkstoff kann mit Nahrung
zusammen eingenommen werden, um die Compliance zu férdern.

Verteilung

Die Vertellung von Tianeptin im Korper ist schnell; die durchschnittliche
Vertellungsha bwertzeit liegt bel 0,7 Stunden. Die Verteilung ist beschrankt, das scheinbare
Verteilungsvolumen liegt bel 0,8 I/kg und ist nach intravendser Verabreichung ahnlich. Die
Vertellungsha bwertzeit liegt bel 0,7 Stunden. Tianeptin wird deutlich an Plasmaproteine (95
% bis 96 %) gebunden, Uberwiegend an Albumin. Bel Patienten mit chronischer
Niereninsuffizienz kann aufgrund hoher Konzentrationen an unveresterten Fettsduren eine
Zunahme der freien Anteile beobachtet werden.

Metabolismus

Tianeptin wird iiberwiegend durch B-Oxidation und (in geringerem Male) durch N-
Demethylierung in der Leber metabolisiert. Andere Bereiche kénnen ebenfalls beteiligt sein (z.
B. Plasma, Nierenstoffwechsal).

Ein Pentansdurederivat (MC5) ist ein bedeutender aktiver Metabolit, ein Propionsaurederivat
(MC3) ist ein inaktiver Metabolit, der hauptsachlich im Urin vorkommt.

Die Biotransformation von Tianeptin wird nicht durch Cytochrom P450 vermittelt.

Ausscheidung

Tianeptin wird renal und extrarenal ausgeschieden. Nur 8 % nicht-metabolisierter Wirkstoff
wird von den Nieren ausgeschieden; Metaboliten werden hauptsachlich Gber den Urin
ausgeschieden. Die bilidre Exkretion lag bel 15 %. Die Gesamtkorperclearance liegt bei 240
mi/Minute.

Die Eliminationshalbwertzeit der Muttersubstanz liegt bei 2,5 bis 3 Stunden und die vom
aktiven Metaboliten MC5 liegt bel 7 bis 8 Stunden.

Altere Menschen

Pharmakokinetische Studien Uber Langzeitbehandlung mit Tianeptin an dlteren Patienten (dlter
als 70) haben gezeigt, dass die Eliminationshal bwertzeit bei dieser Gruppe lénger ist und biszu
4 bis 9 Stunden betrégt. Die Dosis sollte dementsprechend angepasst werden.

Eingeschrankte Leberfunktion

Bel Patienten mit eingeschrankter Leberfunktion, Alkoholsucht mit oder ohne Zirrhose sind die
pharmakokinetischen Parameter unveréndert.

Eingeschrankte Nierenfunktion

Studien an Patienten mit Nierenfunktionsstorungen haben gezeigt, dass die
Eliminationshalbwertzeit von Tianeptin und seinen Metaboliten um eine Stunde verlangert ist.
Die Dosis sollte entsprechend angepasst werden.
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53 Praklinische Daten zur Sicher heit

Eine Studie mit Ratten hat eine Verringerung der Reproduktionsleistung (Zunahme der
Préimplantationsverluste) bei weiblichen Tieren bei einer maternotoxischen Dosis von 45

mg/kg/Tag ergeben.

Basierend auf den konventionellen Studien zur Sicherheitspharmakologie, Toxizitét bei
wiederholter Gabe, Reproduktions- und Entwicklungstoxizitét, Genotoxizitdt und zum
kanzerogenen Potential lassen die préklinischen Daten keine besonderen Gefahren fir den

Menschen erkennen.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN
6.1 Listeder sonstigen Bestandteile

Tablettenkern

Mannitol (Ph. Eur.)
Maisstarke

Hyprolose
Magnesiumstearat (Ph. Eur.)

Filmiberzug

Hypromellose

Mikrokristalline Cellulose

Stearinsdure (Ph. Eur.)

M ethacrylséure-Ethylacrylat-Copolymer (1:1) (Ph. Eur.) Typ C
Talkum

Titandioxid (E 171)

Triethylcitrat

Hochdisperses Siliciumdioxid
Natriumhydrogencarbonat
Eisen(l11)-hydroxid-oxid x H20O (E 172)
Natriumdodecylsulfat

6.2  Inkompatibilitaten
Nicht zutreffend

6.3 Dauer der Haltbarkeit
3 Jahre

6.4  BesondereVorsichtsmal3nahmen fir die Aufbewahrung
PV C/PVdC/Aluminium-Blisterpackungen:
Nicht tber 30 °C lagern!
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Aluminium/Aluminium-Blisterpackungen:
Fur dieses Arzneimittel sind keine besonderen Lagerungsbedingungen erforderlich.

6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses

Aluminium/Aluminium-Blisterpackungen
PV C/PVdC/Aluminium-Blisterpackungen

Packungsgrofien

15, 20, 28, 30, 50, 60, 90, 100, 300 Filmtabl etten

Klinikpackung mit 500 Filmtabletten

Es werden moglicherwei se nicht alle Packungsgrof3en in den Verkehr gebracht.

6.6  BesondereVorsichtsmaflhahmen fir die Beseitigung

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmateria ist entsprechend den nationaen
Anforderungen zu entsorgen.

1. INHABER DER ZULASSUNG

neuraxpharm

Arzneimittel GmbH
Elisabeth-Sel bert-Strale 23
40764 Langenfeld

Tel. 02173/1060 - 0
Fax 02173/ 1060 - 333

8. ZULASSUNGSNUMMER
86908.00.00

0. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG /
VERLANGERUNG DER ZULASSUNG
10.08.2012 / 02.05.2018

10. STAND DER INFORMATION
05/2019

11. VERKAUFSABGRENZUNG
Verschreibungspflichtig
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