HU 225 534 B1

H U 000 2 2 5 5 3 4 B 1

19y HU (11) Lajstromszam: 229 934 13) B1

MAGYAR KOZTARSASAG
Magyar Szabadalmi Hivatal

SZABADALMI LEIRAS

(21) A bejelentés tigyszama: P 97 01068 (51)Int. Cl: A61K 31/495 (2006.01)
(22) A bejelentés napja: 1997. 06. 18. AG1P 25/24 (2006.01)

(40) A kozzététel napja: 1998. 08. 28.
(45) A megadas meghirdetésének datuma a Szabadalmi
Koézlony és Védjegyértesitében: 2007. 02. 28.

(30) Elsébbsegi adatok: (73) Jogosult:
96201703.4 1996.06.19. EP N. V. Organon, Oss (NL)
(72) Feltalalo: (74) Képviseld:
Nickolson, Victor Johannes, Oss (NL) Torék Ferenc, DANUBIA Szabadalmi és Védjegy
Iroda Kft., Budapest

(54) Mirtazapint és egy vagy tobb szelektiv szerotoninujrafeivétel-
inhibitort tartalmazé gyogydaszati készitmény

(57) Kivonat

A talalmany targya mirtazapint, egy szelektiv szeroto- talopram, cericlamin, femoxetin, sertralin, paroxetin,
nintjrafelvétel-inhibitort (SSRI) és gyogyaszatilag al- ifoxetin, cianodotiepin és litoxetin. A depresszios bete-
kalmazhaté segédanyagokat tartalmazd gydgyaszati gek kezelésére hasznalhato készitmény kevesebb
készitmény. Az SSRI vegylilet elsésorban a kdvetke- mellékhatast okoz, mint a paciensek kizardlag mirtaza-
26k kozul kerlihet ki: zimeldin, fluoxetin, fluvoxamin, ci- pinnal vagy SSRI-vel térténd kezelese.

A leiras terjedelme 6 oldal
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A taldlmany targya mirtazapint és szelektiv szerotonin-
ujrafelvétel-inhibitorokat (SSRI-ket) tartalmazé gyogya-
szati készitmény, mirtazapint és egy SSRI-tartalmu do-
zisegységeket tartalmazo kiszerelés, és eljaras dep-
resszioban szenvedd paciensek kezelésére.

A depresszié kronikus megbetegedés, amely min-
den korosztalyt érint. Noha sok elérhetd hatékony anti-
depresszans szer létezik, a kezelések jelenlegi fegy-
vertara gyakran nem adekvat, az eredmények az
Osszes kezelt eset kb. egyharmadaban nem kielégi-
tbek. A jelenleg hasznalatos antidepresszansok kiilén-
b6z6 csoportjai koziil a szelektiv szerotoninujrafelvé-
tel-gatiok (SSRI) egyike a legsikeresebbeknek. Az
SSRI-k nagyaranyd SHT-Ujrafelvétel-gatlast érnek el a
noradrenalintjrafelvétel-gatlason feliil. Az SSRi-k az
1980-as évek elejétdl elérhetdk, és kdziliik a zemlidin
volt az els® piacon beszerezheté szer. Tovabbi, keres-
kedelemben elérheté vagy fejlesztés alatt allé SSRI-k
példaul fluoxetin, fluroxamin, citalopram, cericlamin, fe-
moxetin, ifoxetin, cianodotiepin, sertralin, paroxetin és
litoxetin. Noha nagy attérést jelenté szerekként indultak
az 6ket megel6z6 klasszikus antidepresszans szerek-
hez viszonyitva el6ényds tulajdonsagaiknak kdszdnhe-
téen, az SSRI-knek sok kellemetlen mellékhatast tulaj-
donitanak. Ezek gyakran megakadalyozzak az SSRI-k
felhasznalasat depresszio kezelésére. Néhany kutatd
szerint tovabba a melankélias depresszios szubpopu-
laciéba tartozo betegeknél az SSRI-k akar alarendelt
szerepet is jatszhatnak mas antidepresszansokhoz ké-
pest. Az SSRI-k legszembesztkdbb mellékhatasai fej-
fajas, hanyinger, étvagytalansag, szexualis zavarok,
mint anorgasmia és csokkent libidé. A szexualis miiko-
désbeli mellékhatasok hosszu tavi kezelés soran
konnyen feloldhatok.

Még hatékonyabb kezelés céljabdl gyakorta meg-
vizsgaljak a gyogyszerek kombinacios kezelésének a
lehetbségét. A kilonféle hatdsmechanizmusu antidep-
resszans gyogyszerekkel kapcsolatos kombinacios te-
rapidk elméleti megfontolasait és a szakteriileten ka-
pott eredményeket targyalja a kévetkezé irodalmi hely:
Broekkamp és munkatarsai, J. Med. Chemistry, 38. k6-
tet, 461—4633. oldalak (1995). Az ilyen kombinacidk
néha hatékonyabbnak bizonyulnak, mint az egyes
gyégyszerek, és altaldban a mellékhatasok kélcsonds
novelését okozzak.

Ugy talaltuk, hogy mirtazapin alkalmazasa — ami az
egyik legujabb antidepresszans szer, és amit a
4 062 848 szamu amerikai egyesllt allamokbeli szaba-
dalmi leirdsban kozoitek — képes kivédeni vagy leg-
alabbis szignifikansan csokkenteni az SSRI-k adagola-
sa kovetkeztében fellépd mellékhatast.

Ez a tapasztalat annal meglepébb, minthogy a mir-
tazapin és az SSRI-k sok sajatossagban osztoznak. Az
SSRIi-khez hasonléan a mirtazapin alacsony affinitas-
sal rendelkezik a muszkarin chloinerg receptorokhoz,
noradrenalinfelvétel szallitéjahoz és alfa-1-adrenerg
receptorokhoz. Tovabba mindkettd fokozza a szeroto-
ninfelszabadulast. Az SSRI-kkel szemben a mirtazapin
nem gatolja a neuronok szerotoninfelvevé pumpajat.
A mirtazapinkezelés legszignifikansabb karos hatasa
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az aluszékonysag. A jelen talaimany tovabbi elénye,
hogy az SSRI-k csokkentik a mirtazapin mellékhata-
sait, ha a szereket egyiitt alkalmazzuk. A jelen talal-
many tehat két kiilonb6z6 antidepresszans csalad ada-
golasara vonatkozik, ahol mindkét szer kélcsondsen
csokkenti a masik mellékhatasait. Azt tapasztaltuk to-
vabba, hogy mindkét szer erdsiti a masik antidep-
resszans hatasat. Kévetkezésképpen, ha az SSRI-ket
mirtazapinnal egylitt adagoljuk, tobb paciens szamara
alkalmazhatéva valik, |évén a terapias hatds fennma-
rad vagy megerésodik.

lgy egy szempontbd! a jelen taldimany targya egy
olyan kombinacié, amely mirtazapint vagy annak gyo-
gyaszatilag alkalmazhatd sojat és egy vagy tébb
SSRI-t vagy azok gyogyaszatilag alkalmazhato séit tar-
talmazza, elénydsen egy SSRI-t tartalmazva. Legel6-
nybsebben a kombinacié mirtazapint tartalmaz egy
SSRI-vel. Az ilyen emlitett kombinaciokra a tovabbiak-
ban mint a talaimany szerinti kombinaciokra hivatko-
zunk.

Megjegyezziik, hogy a kombinacié vegyleteit ada-
golhatjuk egyittesen, mindegyikiket azonos vagy ki-
16nbdz6 gyogyaszati készitményben vagy egymast ko-
vetben. Ha egymas utan adagoljuk oket, a masodik
vagy tovabbi aktiv résztvevd alkalmazasanak idébeli
eltolédasa nem lehet annyi, hogy az aktiv résztvevok
kombinacios hatasanak elénye elvesszen.

Megfelelé sok kozé tartoznak a savaddicids sok,
példaul sosav, fumarsav, maleinsav, citromsav vagy
borostyankésav — ezeket a savakat csak példakent
emlitjlik, korlatozasi szandék nelkil.

Megjegyezziik tovabba, hogy a mirtazapin, az
SSRI-k és azok soi egy vagy tobb kiralitascentrumot tar-
talmazhatnak, és sztereoizomerekként lehetnek jelen,
beleértve a diasztereomereket és enantiomereket. A je-
len taldlmany targykorébe beletartoznak a fent emlitett
sztereoizomerek és a vegyliletek és soik egyedi (R)- és
(S)-enantiomeriei, lényegében tisztan, azaz kevesebb
mint 5%, elénydsen kevesebb mint 2%, és kiléndsen
kevesebb mint 1% masik enantiomerrel egylitt, és ezen
enantiomerek barmely aranyu keveréke, beleertve a ra-
cém keverékeket is, amelyek a két enantiomert lénye-
gében azonos mennyiségeit tartalmazzak.

A jelen taldlmany targya tovabba a talalmany sze-
rinti kombinaciok terapias felhasznalasa, részleteseb-
ben a depresszio kezelésében és megel6zésében valo
felhasznalasa.

A taldlmany targya tovabba a jelen taldimany sze-
rinti kombinaciok felhasznalasa olyan antidepresszans
hatast gyogyszer elGallitasara, melynek mellékhatasai
minimalisak. A jelen talaimany targya tovabba mirtaza-
pin felhasznalasa gydgyszer elallitasara, amely egy
vagy tobb SSRI-vel egyiitt vagy felvaltva adagolando
depresszio kezelésére. Tovabba egy SSRI is hasznal-
hat6 egy fenti gyogyszer el3allitasaban a mirtazapinnal
val6 egylittes vagy felvaltva torténé alkalmazas céljara.

A talalmany targya tovabba mirtazapin és SSRI fel-
hasznalasa olyan antidepresszans hatasu gyogyszer
eléallitasara, amelyik nem idéz el6 fejfajast, hanyin-
gert, étvagytalansagot vagy szexualis funkciézavart.
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A jelen talalmany targya tovabba eljaras dep-
resszioban szenved6 allatok, példaul emldsok — ideért-
ve az embert — kezelésére, amely a taldlmany szerinti
kombinacié hatékony mennyiségének alkalmazasat je-
lenti.

A talalmany szerinti eljarasra az 6sszes SSRI ese-
tén alkalmazhato. Példaul a mirtazapint vagy gyégya-
szatilag alkalmazhaté sojat kombinalhatjuk az aléb-
biakkal: fluoxetin, fluvoxamin, citalopram, cericlamin,
femoxetin, sertralin, paroxetin, ifoxetin, cianodotiepin
és litoxetin vagy ezek gyogyaszatilag alkalmazhaté soi.
El6nyds a mirtazapin kombinacidja a fluoxetin, fluvoxa-
min, citalopram, sertralin és paroxetin kdzil eggyel
vagy tobbel. Elényds a mirtazapin vagy gyogyaszatilag
alkalmazhaté soéjanak kombinacidja fluoxetinnel vagy
annak gyégyaszatilag alkalmazhato séjaval. A legeld-
ny6sebb kombinacié mirtazapin és fluoxetin.

A mirtazapin (vagy gyogyaszatilag alkalmazhato
séja) és egy SSRI (vagy gyogyaszatilag alkalmazhato
soja) kombinaciojanak a mennyiségeétdl elvarjuk, hogy
hatékony aktivitast fejtsen ki, ami természetesen vaito-
26 lesz, és végsd soron a gyakorl6 orvos belatasara bi-
zott. A figyelembe veendé faktorok kdzé tartozik az al-
kalmazas modja, a készitmény természete, az éi6lény
testtomege, életkora és altalanos allapota és a keze-
lend6 betegség természete és sulyossagi foka.

Altalaban a mirtazapin vagy gyogyaszatilag alkal-
mazhato sojanak megfeleié dozisa human adagolas
esetén 0,01-30 mg/testsuly-kg kozti savban mozog na-
ponta, elényésen 0,1-5 mg/testsuly-kg/nap savban, es
legelényGsebben 0,3-1,0 mg/testsuly-kg/nap savban.

Altalaban egy SSRI vagy gyégyaszatilag alkalmaz-
hatd séjanak megfelelé mennyisége human alkalmazas-
ra 0,01-50 mgftestsuly-kg kozti sdvban mozog naponta,
elénydsen 0,1-1 mgltestsuly-kg/nap savban. A fluoxetin
esetében a megfelelé dozis 0,01-10 mg/testsuly-kg sav-
ban mozog naponta, elényésen a 0,1-1 mg/test-
suly-kg/nap savban.

Ha masképp nem jelzik, az aktiv résztvevék téme-
gét a szerek sajat tdmegével fejezziik ki. A kivant dé-
zist elénydsen két, harom, négy, 6t vagy tdbb aldézisra
osztjuk a nap megfeleld idSpontjaiban valé adagolas
céliabdl. Ezeket a aldozisokat egységdozis formajaban
adagolhatjuk, példaul 5-50 mg, elényésen 10 mg mir-
tazapintartalommal. Az SSRI 10-100 mg-os, elényo-
sen 10-50 mg-os egységddzis formaban adagolhatd.
A fluvoxamin adagolasra alkalmas dézisegység forma-
ja 50-100 mg, a paroxetin dézisegysége 20 mg és a
sertraliné 50 mg. Fluoxetin esetében a szokasos dézis-
egység 20 mg.

A kombinacié aktiv résztvevdinek szamitd kompo-
nenseit egy allatnak, példaul emlSsnek, ideértve az
embert, konvencionalis médon adagolhatjuk terapias
célbol.

Bar a kombinacio aktiv résztvevdit alkalmazhatjuk
nyers kémiai szerként is, elénydsebb gydgyaszati ké-
szitmény formajaban adni 6ket. A jelen talalmany sze-
rinti gyogyaszati készitmények az aktiv résztvevoket
(azaz mirtazapin vagy gyogyaszatilag alkalmazhato
sojanak és egy vagy tébb SSRI-nek vagy gyogyaszati-
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lag alkalmazhat6 soinak kombinacicjat) egy vagy tobb
gybgyaszatilag alkalmazhaté vivéanyaggal vagy ada-
lék anyaggal, adott esetben egyéb terapias szerekkel
egyltt tartalmazzak. A vivéanyagoknak alkalmazhatok-
nak kell lennilik kompatibilitds szempontjabdl a készit-
mény tébbi résztvevdivel, és nem lehetnek karosak a
kezelt személyre nézve. Ha a kombinacié egyes részt-
vevéit kildn-kiilén alkalmazzuk, altaldban mindegyiki-
ket gyogyaszati készitmeény formajaban adjuk.

Megfelelé készitmények kozé tartoznak az ordlis,
rektalis, nazalis, helyi (kdztilk transzdermalis, bukkalis
és szublingvalis), vaginalis vagy parenterdlis (k&ztik
szubkutan, intramuszkularis, intravénas és intraderma-
lis) adagolasra alkalmas formak. A készitmények a
gyogyszergyartas terlletén jol ismert eljarasok barmelyi-
kével eldallithaték, példaul az alabbiak altal kézélt mod-
szerek felhasznalasaval: Gennaro és munkatarsai, Re-
mington's Pharmaceutical Sciences (28. kiadas, Mack
Publishing Company, 1990, lasd kiléndsen 8. rész:
Pharmaceutical Preparations and their Manufacture).
Ezen eljarasok magukban foglaljak azt a lépést, mely-
nek soran az aktiv résztvevét a vivéanyaggal kapcsolat-
ba hozzuk, ami egy vagy tobb jarulékos résztvevét tar-
talmaz. llyen jarulékos résztvevok kézé a terlleten szo-
kasosak tartoznak, mint téltéanyagok, ragasztéanyagok,
higitoszerek, dezintegraloszerek, kendanyagok, szine-
z6szerek, izesitszerek és nedvesitdszerek.

Az oralis alkalmazasra megfeleld készitményeket
adhatjuk kimért egységekben, mint pilula, tabletta vagy
kapszula, melyek mindegyike az aktiv résztvevé elére
meghatarozott mennyiségét tartaimazza, porban vagy
granulatumban vagy oldat vagy szuszpenzi6 formaja-
ban. Az aktiv résztvevd lehet bolusz vagy paszta for-
majaban is, vagy létezhet liposzémakban is.

A rektalis beadasra szant készitmény lehet kup
vagy bedntés.

Parenteralis alkalmazasra megfeleié készitmények
kozé tartoznak a vizes és nemvizes steril injekciok.
A készitmények lehetnek egységdozis- vagy tobbszé-
ros dozistartalmuak, példaul lezart ampuilak és Gveg-
ampullak, és fagyasztva szaritva (liofilizalva) tarolha-
ték, igy csak a steril folyékony vivéanyag, példaul viz
hozzaadasat igénylik felhasznalas elétt.

Nazalis inhalacid utjan alkalmazott megfeleld ke-
szitmények kdzé tartoznak a finom porok vagy perme-
tek, amelyeket kimért adagolést biztosité nyomasu ae-
roszolok, permetezék vagy belélegzék réven allithatok
eld.

A jelen taldimany targya tovabba eljaras gyogya-
szati készitmény eléallitasara, amely magaban foglalja
a mirtazapin (vagy gydgyaszatilag alkalmazhaté soja)
és egy vagy tébb SSRI (vagy gyogyaszatilag alkalmaz-
hatd séja) kombinaciojanak egy vagy tébb gyogyasza-
tilag alkalmazhato vivéanyaggal val6 érintkeztetését.

Egy megvaldsitasi formaban a mirtazapin és egy
vagy tébb SSRI keveréke egységddzis formaban egy
gyogyaszati készitményben lehet jelen, példaul tablet-
ta, pilula, kapszula és hasonlok formajaban alkalmaz-
va. Ezek a dozisformak ismertek a terlleten, példaul a
fenti referenciaban kertiltek ismertetésre, lasd Gennaro
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és munkatarsai, Remington’s Pharmaceutical Sciences
(28. kiadas, Mack Publishing Company, 1990, lasd kii-
I6ndsen 8. rész: Pharmaceutical Preparations and their
Manufacture), azaz a vegylleteket dsszepréselhetjiik
szilard dozisegységekbe, mint pilula, tabletta, vagy elé-
allithatunk beldliik kapszulat vagy kupot. Gyogyaszati-
lag alkalmazhato folyadékok utjan a vegyuleteket alkal-
mazhatjuk injekcids készitményként is oldat, szusz-
penzio, emulzié formajaban, vagy mint sprayt, példaul
nazalis sprayt.

Dozisegységek, példaul tablettak elballitdsahoz
szokasos adalék anyagok, mint téltdanyagok, szinezd-
szerek, polimeres k&tGanyagok és hasonlék hasznala-
ta jon szoba. Altalaban barmely olyan gyogyaszatilag
alkalmazhat6 adalék anyag hasznalhatd, amelyik nem
gatolja az aktiv vegylletek hatasat. Az aktiv résztvevék
megfelelé mennyiségei példaul egy tablettaban tipiku-
san 5-50 mg mirtazapin és 5-100 mg SSRI. Egy spe-
cialis esetben a tabletta 15 mg mirtazapint és 20 mg
fluoxetint tartalmaz. 100 mg-nal tobb SSRI alkalmaza-
sa valhat sziikségessé, ha az SSRI-k alacsony bels6é
aktivitasuak.

A készitményben alkalmazhatd megfeleld vivé-
anyagok kozé tartozik a laktéz, keményit6, celluldz-
szarmazékok és hasonldk, és ezek keveréke, megfele-
16 mennyiségben alkalmazva.

Napjainkban egyre gyakrabban a gyogyaszati ké-
szitményeket a betegnek olyan ,paciens csomagjaban”
irjak fel, ami az egész kura gyogyszerelését tartaimaz-
za egyetlen csomagban, altalaban egy buborékfolia-
ban. A ,paciens csomagja” elénydsebb a tradicionalis
felirasnal, ahol a gyogyszerész nagy mennyiségli
gydgyszerkészletbdl dozirozza a paciens részét, mivel
a paciensek mindig hozzaférhetnek a .paciens cso-
magja’-ba helyezett adaghoz, ami altalaban hianyzik a
tradicionalis felirasnal. A csomagba foglalas javitotta a
pacienseknek a kezel6orvos utasitasaival valé egyutt-
miikodési keszseéget.

Egy tovabbi megjelenési formaban a csomag kulon-
bdz6 dozisegységeket tartalmaz, melyek kézil egy
vagy tobb mirtazapint vagy gyégyaszatilag alkalmazha-
té sdjat, valamint egy vagy tébb SSRI-t vagy gyogya-
szatilag alkalmazhatd séjat tartalmazza. A mirtazapint
(vagy gyégyaszatilag alkalmazhaté sojat) tartalmazo
dozisegységek az aktiv résztvevé megfelelé mennyisé-
gét tartalmazzak, példaul 5-50 mg mirtazapint és pél-
daul 10-30 mg SSRI-t. A csomagolas elegendé tablet-
tat, kapszulat vagy hasonlét tartalmaz a beteg kezelé-
séhez egy eldére meghatarozott id6tartamig, példaul
2 hétig, 1 honapig vagy 3 honapig.

A paciensek kezelhetdk természetesen elkilonitett
dézisegységek hasznalataval is, melyek mindegyike
tartalmaz mirtazapint vagy egy SSRI-t. Ezeket a kilon-
allé dozisegységeket a fent ismertetett csomagok kéré-
be soroljuk.

A jelen taldimany targya tovabba olyan paciens-
csomag, amely mirtazapint és egy SSRI-t tartalmaz,
tovabba informaciot az aktiv hatdéanyagok egylttes
kombinacioban valé alkalmazasara vonatkozo utasita-
sokkal.

10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

A mirtazapint a 4 062 843 szamu amerikai egyesuit
allamokbeli szabadalmi leirasban ismertetett eljaras
szerint allithatjuk el6, amely itt referenciaként szerepel.

Az SSRI-ket a terlileten ismert barmely eljarassal
eldallithatjuk. Példaul a fluoxetint és gyégyaszatilag al-
kalmazhato savaddicids soit barmely hasonlé szerkeze-
ti vegylletek elballitdsara alkalmas, a teriileten ismert
eljgrassal el6allithatjuk. Szokasosan a vegylleteket a
4 314 081 szamu amerikai egyestlt allamokbeli szaba-
dalmi leiras modszerei szerint allitjak el6. A fluoxetintar-
talmu gyégyaszati készitményeket a 4 194 009 szamu
amerikai egyesiilt dllamokbeli szabadalmi leiras ismer-
teti. A 4 314 081 és 4 194 009 szamu amerikai egyesiilt
allamokbeli szabadalmi leirasok itt refenciaként szere-
pelnek.

A talalmanyt a kdvetkezd példakkal ismertetjik ko-
zelebbrdl.

1. példa

Fluoxetin okozta szexualis funkcidzavar patkany-
ban

Him patkanyokat egyesével kis ketrecekbe helyez-
tink. A megfigyelést folyamatosan végeztik. A patka-
nyok fluoxetinkezelésének eredményeképpen atlagosan
2,1£0,3 spontan erekcidjuk volt ejakulacidval. Ez megfe-
lel a Berendsen és Broekkamp altal publikalt munkanak
(European J. Pharmacol. 135: 279-287, 1987).

Ha a patkanyokat mind fluoxetinnel, mind mirtaza-
pinnal kezeltiik, kifejezett és statisztikailag szignifikans
csbkkenés mutatkozott az erekcié el6fordulasaban.
A mirtazapin 0,1 mg/kg dozisa elegendé a fluoxetin
szexualis funkciéra kifejtett abnormalis hatasanak
megakadalyozasara.

Az atlagot 11 patkany vizsgélataval nyertiik:

Fluoxetin 22 mg/kg szubkutan (sc.): 2,0£0,3 erekcid.

Fluoxetin 22 mg/kg sc.+mirtazapin 0,1 mg/kg sc.:
0,210,1 erekcid.

Fluoxetin 22 mg/kg sc.+mirtazapin 0,22 mg/kg sc.:
0,410,2 erekcio.

2. példa

Fiuoxetin okozta étvagycsokkenés kezelese

Patkanyokat 30 percre olyan ketrecbe helyeztiink,
amelyben tetszés szerinti taplalék volt elérheté sza-
mukra. 14,5+1,8 grammot ettek (7 patkany atlaga). Az
élelem él6 huskukacokat tartalmazott.

A sc. 30 mg/kg fluoxetinnel kezelt patkanyok csak
30,4 grammot ettek. Ez 80%-o0s csokkenést jelent. Ha
ilyen &sszehasonlitast tettiink 2 mg/kg mirtazapin sc.
egylttadasaval, a cstkkenés csak 40% volt. Ez egyér-
telmi, de részleges antagonizmus a mirtazapin részé-
rél a fluoxetin étvagycsokkentd hatasara vonatkozolag.

SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Mirtazapint vagy gyogyaszatilag alkalmazhato
sojat és egy vagy tobb szelektiv szerotoninujrafelve-
tel-inhibitor vegyiiletet (SSRI vegyUletet) vagy gyogya-
szatilag alkalmazhaté sojat tartalmazé kombinacio.



1 HU 225 534 B1 2

2. Az 1. igénypont szerinti kombinacié, amely-
ben az SSRI az aldbbiak kozul valasztott: zimeldin,
fluoxetin, fluroxamin, citalopram, cericlamin, femoxe-
tin, ifoxetin, cianodotiepin, sertralin, paroxetin és lito-
xetin,

3. Az 1. igénypont szerinti kombinacio, amely mirta-
zapint és fluoxetint tartalmaz.

4. Az 1-3. igénypontok barmelyike szerinti kombi-
nacio depresszio kezelésében valo felhasznalasra.

5. Gyogyaszati készitmény, amely az 1-3. igeny-
pontok barmelyike szerinti kombinaciot egy vagy tébb
gyogyaszatilag alkalmazhaté vivéanyaggal kapcsolva
tartalmazza.
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6. Mirtazapin és egy vagy tébb SSRI vegyulet fel-
hasznaldsa antidepresszans hatasu, minimalis mellék-
hatast gyogyszer el6allitasara.

7. Egy vagy tobb SSRI felhasznélasa gyoégyszer
elballitasara, melyet mirtazapinnal egylittesen vagy
egymas utan adagolunk depresszio kezelésére.

8. Mirtazapin felhasznalasa gydgyszer elballitasa-
ra, melyet egy vagy tobb SSRIl-vel egyiittesen vagy
egymas utan alkalmazunk depresszié kezelésére.

9. Elkiilonitett dozisegységeket tartalmazo kiszere-
iés, amelyek koziil egy vagy tobb dézisegyseég mirtaza-
pint és egy vagy tobb masik dozisegység egy SSRI-t,
elénydsen fluoxetint tartalmaz.
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