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SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT,
TIKKETTAR U FULJETT TA’' TAGHRIF

Nota:

Dawn I-emendi ghas-sezzjonijiet rilevanti tas-Sommarju tal-Karatteristi¢i tal-Prodott u I-fuljett ta’
taghrif huma r-rizultat tal-proc¢edura ta’ riferiment.

L-informazzjoni tal-prodott tista’ tigi aggornata sussegwentement mill-awtoritajiet kompetenti tal-

Istati Membri, flimkien mal-Istat Membru ta’ Referenza, kif xieraq, b’konformita mal-proceduri
stabbiliti Kapitolu 4 ta’ Titolu Il tad-Direttiva 2001/83/KE
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SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT
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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Saroten u ismijiet assoc¢jati 25 mg kapsuli li jerhu 1-medic¢ina bil-mod, iebsin
Saroten u ismijiet asso¢jati 50 mg kapsuli li jerhu 1-medi¢ina bil-mod, iebsin
Saroten u ismijiet assocjati 75 mg, pilloli li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pilloli li jerhu I-medic¢ina b’mod modifikat]
Il-pillola tista’ tinqasam fi 3 dozi indags.>

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Saroten u ismijiet asso¢jati hu indikat ghal:
* jt-trattament ta’ disturb depressiv magguri fl-adulti

* it-trattament ta’ ugigh newropatiku fl-adulti

* it-trattament profilattiku ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni (CTTH - chronic
tension type headache) fl-adulti

« it-trattament profilattiku tal-emigranja fl-adulti

« it-trattament ta’ enuresi matul il-lejl fi tfal b’eta minn 6 snin ’il fuq meta patologija organika,
inkluza spina bifida u disturbi relatati, tkun giet eskluza u ma jkunx inkiseb rispons ghall-ebda
trattament mhux medic¢inali u medi¢inali, inkluzi antispasmodi¢i u prodotti relatati ma’

vasopressin. Dan il-prodott medicinali ghandu jigi preskritt biss minn professjonist fil-kura tas-
sahha b’esperjenza fl-immaniggjar ta’ enuresi persistenti.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Pozologija

Ma jistghux jinkisbu I-iskemi kollha ta’ dozagg bil-forom/qawwiet farmacewtici kollha. Ghandha
tinghazel il-formulazzjoni/qawwa xierga ghad-dozi tal-bidu u ghal kwalunkwe zidiet sussegwenti fid-

doza.

Disturb depressiv magguri

ld-dozagg ghandu jinbeda f’livell baxx u jizdied gradwalment, waqt li jigi nnotat b’attenzjoni r-rispons
kliniku u kwalunkwe evidenza ta’ intollerabilita.

Adulti

Inizjalment 50 mg kuljum filghaxija. Jekk mehtieg id-doza tista’ tizdied b’25 mg jew 50 mg wara
gimgha wahda sa 150 mg kuljum.
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Id-doza ta’ manteniment hija I-ingas doza effettiva.

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pilloli li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat]
Minhabba z-zewg sinjali mnaggxa Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg jista’ jingasam fi tliet bicciet.
Ghalhekk id-dozagg jista’ tizdied fzidiet ta’ 25 mg amitriptyline hydrochloride.>

Pazjenti anzjani b’eta ta’ aktar minn 65 sena u pazjenti b’mard kardjovaskulari

Inizjalment 25 mg filghaxija.

Id-doza ta’ kuljum tista’ tizdied sa 100 mg - 150 mg, skont ir-rispons u t-tollerabilita tal-pazjent
individwali.

Dozi ta’ kuljum ta’ aktar minn 100 mg ghandhom jintuzaw b’attenzjoni.

Id-doza ta’ manteniment hija I-inqas doza effettiva.

Popolazzjoni pedjatrika
Amitriptyline m’ghandux jintuza fit-tfal u l-adolexxenti b’eta ingas minn 18-il sena, ghax is-sigurta u
I-effika¢ja ma gewx determinati s’issa (ara sezzjoni 4.4).

Tul tat-trattament

L-effett antidepressant normalment jibda wara 2 - 4 gimghat. It-trattament b’antidepressanti huwa
sintomatiku u ghalhekk ghandu jitkompla ghal tul ta’ Zmien xieraq normalment sa 6 xhur wara |-
irkupru sabiex tigi evitata rikaduta.

Ugigh newropatiku, trattament profilattiku ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u
trattament profilattiku tal-emigranja fl-adulti

Il-pazjenti ghandhom jigu ttitrati b’mod individwali sad-doza li tipprovdi analgezija adegwata
b’reazzjonijiet avversi tal-medicina tollerabbli. Generalment, ghandha tintuza l-inqas doza effettiva
ghall-igsar zmien mehtieg biex jigu ttrattati s-sintomi.

Adulti
Id-doza tal-bidu ghandha tkun 10 mg — 25 mg filghaxija.

Dozi rakkomandati huma 25 mg - 75 mg filghaxija. Dozi ta’ aktar minn 100 mg ghandhom jintuzaw
battenzjoni.

L-effett analgesiku generalment ikun osservat wara 2 - 4 gimghat ta’ dozagg.
Pazjenti anzjani b’eta ta’ aktar minn 65 sena u pazjenti b’mard kardjovaskulari
Hija rakkomandata doza tal-bidu ta’ 10 mg — 25 mg filghaxija.

Dozi ta’ aktar minn 75 mg ghandhom jintuzaw b’attenzjoni.

Generalment huwa rakkomandat li tibda t-trattament fil-firxa I-baxxa tad-doza kif rakkomandat ghall-
adulti. Id-doza tista’ tizdied skont ir-rispons u t-tollerabilita tal-pazjent individwali.

Popolazzjoni pedjatrika
Amitriptyline m’ghandux jintuza fit-tfal u lI-adolexxenti b’eta ingas minn 18-il sena, ghax is-sigurta u
I-effikacja ma gewx determinati s’issa (ara sezzjoni 4.4).

Tul tat-trattament

Ugigh newropatiku

It-trattament huwa sintomatiku u ghalhekk ghandu jitkompla ghal tul ta’ Zmien xieraq. F’hafna
pazjenti, it-terapija tista’ tkun mehtiega ghal diversi snin. Hija rakkomandata evalwazzjoni mill-gdid
b’mod regolari biex jigi kkonfermat li t-tkomplija tat-trattament tibga xierqa ghall-pazjent.
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Trattament profilattiku ta” ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u trattament profilattiku tal-
emigranja fl-adulti

It-trattament ghandu jitkompla ghal tul ta’ zmien xieraq. Hija rakkomandata evalwazzjoni mill-gdid
b’mod regolari biex jigi kkonfermat li t-tkomplija tat-trattament tibqa xierqa ghall-pazjent.

Enuresi matul il-lejl

Popolazzjoni pedjatrika
Id-doza rakkomandati ghal:
« tfal ta’ etd minn 6 snin sa 10 snin: 10 mg — 20 mg. Ghal dan il-grupp ta’ eta ghandha tintuza
forma ta’ dozagg aktar xierqa.
« tfal ta’ eta minn 11-il sena’l fug: 25 mg - 50 mg kuljum
ld-doza ghandha tizdied gradwalment.
Id-doza ghandha tinghata 1-1% sighat gabel hin 1-irgad.
Ghandu jsir ECG gabel ma tinbeda t-terapija b’amitriptyline biex jigi eskluz sindrome ta’ QT twil.

Tul tat-trattament
II-perjodu massimu tal-kors ta’ trattament m’ghandux jagbez it-3 xhur.

Jekk ikunu mehtiega korsijiet ripetuti ta’ amitriptyline, ghandha titwettaq revizjoni medika kull 3 xhur.
Meta jitwaqqaf it-trattament, amitriptyline ghandu jigi rtirat gradwalment.

Popolazzjonijiet spec¢jali

Funzjoni renali mnaqgsa
Dan il-prodott medicinali jista’ jinghata b’dozi normali lill-pazjenti b’insuffi¢jenza renali.

Funzjoni tal-fwied imnagqgsa
Huwa rakkomandat dozagg b’attenzjoni u, jekk possibbli, determinazzjoni tal-livell fis-serum.

Inibituri ta’ CYP2D6 tac-citokroma P450

Skont ir-rispons tal-pazjent individwali, ghandha tigi kkunsidrata doza aktar baxxa ta’ amitriptyline
jekk inibitur gawwi ta” CYP2D6 (ez. bupropion, quinidine, fluoxetine, paroxetine) jizdied mat-
trattament b’amitriptyline (ara sezzjoni 4.5).

Metabolizzaturi dghajfa maghrufa ta’ CYP2D6 jew CYP2C19
Dawn il-pazjenti jista’ jkollhom konc¢entrazzjonijiet oghla fil-plazma ta’ amitriptyline u tal-metabolit
attiv tieghu nortriptyline. Ikkunsidra tnaqgis ta’ 50% tad-doza rakkomandata tal-bidu.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Saroten u ismijiet asso¢jati huwa ghall-uzu orali.

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati kapsuli li jerhu I-medi¢ina bil-mod, iebsin]

Il-kapsuli ghandhom jinbelghu mal-ilma.

Madankollu, il-kapsuli jistghu jinfethu u I-pritkuni jinbelghu ma’ xarba kiesha jew ez. jogurt. 1l-
pritkuni m’ghandhomx jintmaghdu.>

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pilloli li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat]

Saroten pilloli 1i jerhu 1-medi¢ina b’mod ittardjat 75 mg huma pilloli 1i jerhu I-medi¢ina b’mod
ittardjat b’zewg sinjali mnaqqxa li jistghu jinqasmu. Is-sinjali mnaqqgxa jiffacilitaw il-gsim tal-pillola li
terhi I-medicina b’mod ittardjat fi 3 partijiet. Dawk il-partijiet li bhalissa mhumiex mehtiega jistghu
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jinhaznu fir-reservoir tal-kaxxa tal-pilloli (taht il-parti li tizzerzaq tal-parti li taghlaq), sal-ghoti li
jmiss.
II-pilloli ghandhom jinbelghu mal-ilma indipendenti mill-ikliet.>

Twaqqif tat-trattament

Meta titwaqgaf it-terapija I-medicina ghandha tigi rtirata gradwalment fuq medda ta’ diversi gimghat.
4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe wiehed mill-eccipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1.

Infart mijokardijaku recenti. Kwalunkwe grad ta’ imblokk tal-qalb jew disturbi fir-ritmu tal-gqalb u
insuffi¢jenza tal-arterja koronarja.

Trattament fl-istess waqgt b’MAOIs (inibituri ta” monoamine oxidase) huwa kontraindikat (ara
sezzjoni 4.5).

Ghoti ta’ amitriptyline flimkien ma’ MAOIs jista’ jikkawza sindrome ta’ serotonin (tahlita ta’ sintomi,
li jistghu jinkludu agitazzjoni, konfuzjoni, roghda, mijoklonus u ipertermija).

It-trattament b’amitriptyline jista’ jinbeda 14-il gurnata wara t-twaqqif ta” MAOIs mhux selettivi
irriversibbli u minimu ta’ gurnata wahda wara t-twaqqif ta” moclobemide riversibbli. It-trattament
b’MAOIs jista’ jinbeda 14-il gurnata wara t-twaqqif ta” amitriptyline.

Mard sever tal-fwied.

Fi tfal ta’ eta ingas minn 6 snin.

4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

B’dozagg gholi aktarx li jsehhu arritmiji kardijaci u pressjoni baxxa severa. Jistghu jsehhu wkoll
f’pazjenti b’mard tal-qalb ezistenti minn gabel li jichdu dozagg normali.

Titwil tal-intervall QT

Kazijiet ta’ titwil tal-intervall QT u arritmija gew irrappurtati waqt il-perjodu ta’ wara t-tqeghid fis-
sug. Kawtela hija rakkomandata f’pazjenti b’bradikardija sinifikanti, f’pazjenti b’insuffi¢jenza tal-qalb
mhux ikkumpensata, jew f’pazjenti li tiehdu medicini li jtawlu I-QT fl-istess wagqt. Disturbi fl-
elettroliti (ipokalimja, iperkalimja, ipomanjesimja) huma maghrufa li huma kondizzjonijiet li jzidu r-
riskju ta’ proarritmija.

Anestetici moghtija waqt terapija b’antidepressanti tri/tetraciklici jistghu jzidu ir-riskju ta’ arritmiji u
pressjoni baxxa. Jekk possibbli, waqgaf dan il-prodott medicinali diversi jiem qabel il-kirurgija; jekk
ma tistax tigi evitata kirurgija ta’ emergenza, l-anestetista ghandu jigi mgharraf dwar it-trattament li
jkun ged jircievi l-pazjent.

Hija mehiega attenzjoni kbira jekk amitriptyline jinghata lill-pazjenti li ghandhom tirojde attiva z-
zejjed jew lil dawk li ged jircievu medikazzjoni tat-tirojde, peress li jistghu jizviluppaw arritmiji
kardijaci.

Pazjenti anzjani b’mod partikolari huma suxxettibbli ghal pressjoni ortostatika baxxa.

Dan il-prodott mediku ghandu jintuza b’attenzjoni f’pazjenti b’disturbi konvulzivi, zamma tal-awrina,

ipertrofija tal-prostata, ipertirojdizmu, sintomatologija paranojde u mard tal-fwied jew kardjovaskulari
avanzat, stenosi tal-piloru u ileus paralitiku.
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F’pazjenti bil-kondizzjoni rari ta’ kompartiment anterjuri baxx u angolu tal-kompartiment dejjaq,
jistghu jigu kkawzati attakki ta’ glawkoma akuta minhabba twessigh tal-habba tal-ghajn.

Suwicidju/hsibijiet ta’ suwicidju

Id-depressjoni hija assocjata ma’ riskju akbar ta’ hsibijiet ta’ suwic¢idju, hsara lill-persuna nnifisha u
suwic¢idju (avvenimenti marbuta ma’ suwicidju). Dan ir-riskju jippersisti sakemm issehh remissjoni
sinifikanti. Peress li jista’ ma jsehhx titjib matul 1-ewwel ftit gimghat jew aktar ta’ trattament, il-
pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib sakemm isehh dan it-titjib. Hija esperjenza klinika
generali i r-riskju ta’ suwicidju jista’ jizdied fl-istadji bikrija ta’ rkupru.

Pazjenti bi storja medika ta’ avvenimenti marbuta ma’ suwicidju, jew dawk li juru grad sinifikanti ta’
hsibijiet ta’ suwicidju qabel il-bidu tat-trattament, huma maghrufa i huma f’riskju oghla li jkollhom
hsibijiet ta’ suwicidju jew attentati ta’ suwicidju, u ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzjoni waqt it-
trattament. Meta-analizi ta’ provi klini¢i kkontrollati bil-placebo ta’ medicini antidepressanti f’pazjenti
adulti b’disturbi psikjatrici uriet riskju akbar ta’ mgiba marbuta ma’ suwicidju b’antidepressanti meta
magabbla mal-placebo f’pazjenti izghar minn 25 sena.

Supervizjoni mill-grib ta” pazjenti u b’mod partikolari dawk b’riskju gholi ghandha takkumpanja
terapija bil-medicina spec¢jalment wagt trattament bikri u wara bidliet fid-doza. Il-pazjenti (u dawk i
jiehdu hsieb il-pazjenti) ghandhom ikunu mwissija dwar il-htiega li jsir monitoragg ghal kwalunkwe
aggravar kliniku, imgiba jew hsibijiet ta’ suwicidju u bidliet mhux tas-soltu fl-imgiba u biex ifittxu
parir mediku immedjatament jekk isehhu dawn is-sintomi.

F’persuni li jbatu minn depressjoni-manijaka, tista’ ssehh bidla lejn il-fazi ta’ manija; jekk il-pazjent
jidhol f*fazi ta’ manija amitriptyline ghandu jitwaqqaf.

Kif deskritt ghal psikotropici ohra, amitriptyline jista’ jimmodifika r-rispons ghall-insulina u I-glucose
bi htiega ta’ aggustament tat-terapija antidijabetika f’pazjenti dijabetic¢i; minbarra dan il-marda
depressiva nnifisha jista’ jkollha effett fuq il-bilan¢ tal-glucose tal-pazjent.

Deni gholi kien irrappurtat b’antidepressanti triciklici meta jinghataw flimkien ma’ medi¢ini

Wara ghoti fit-tul, waqgfien f’dagga tat-terapija jista’ jikkawza sintomi ta’ irtirar bhal ugigh ta’ ras,
telga, nugqas ta’ rqad u irritabilita.

Amitriptyline ghandu jintuza b’attenzjoni f’pazjenti li jkunu ged jir¢ievu SSRIs (ara sezzjonijiet 4.2 u
4.5).

Enuresi matul il-lejl

Ghandu jsir ECG gabel ma tinbeda t-terapija b’amitriptyline biex jigi eskluz sindrome ta’ QT twil.
Amitriptyline ghall-enuresi m’ghandux jigi kkombinat ma’ medi¢ina antikolinergika.

Hsibijiet u mgiba ta’ suwicidju jistghu jizviluppaw ukoll waqt trattament bikri b’antidepressanti ghal
disturbi ohrajn minbarra depressjoni; ghalhekk meta jigu ttrattati pazjenti b’enuresi ghandhom jigu
segwiti l-istess prekawzjonijiet osservati meta jigu ttrattati pazjenti bid-depressjoni.

Popolazzjoni pedjatrika

Dejta dwar is-sigurta fit-tul fit-tfal u fl-adolexxenti li tikkoncerna t-tkabbir, maturazzjoni u zvilupp
konoxxittiv u ta’ komportament mhux disponibbli (ara sezzjoni 4.2).

<[Saroten u ismijiet assocjati kapsuli li jerhu I-medic¢ina bil-mod, iebsin]

Ec¢ipjenti

Il-pritkuni fil-kapsula fihom sucrose.

Pazjenti li ghandhom problemi ereditarji rari ta’ intolleranza ghall-fructose, malassorbiment tal-
glucose-galactose jew nuqgas ta’ sucrase-isomaltase, m’ghandhomx jiehdu din il-medic¢ina.>
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4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni
Potenzjal ta’ amitriptyline li jaffettwa prodotti medic¢inali ohra

Kombinazzjonijiet kontraindikati

MAOIs (mhux selettivi kif ukoll A (moclobemide) u B (selegiline) selettivi) - riskju ta” “sindrome ta’
serotonin” (ara sezzjoni 4.3).

Kombinazzjonijiet li mhumiex rakkomandati

Sustanzi simpatomimetici: Amitriptyline jista’ jsahhah l-effetti kardjovaskulari ta’ adrenaline,
ephedrine, isoprenaline, noradrenaline, phenylephrine, u phenylpropanolamine (ez. kif jinsabu
f’anestetici lokali u generali u dekongestjonanti tal-imnicher).

Imblokkaturi adrenergici tan-newroni: Antidepressanti tri¢ikli¢i jistghu jinnewtralizzaw 1-effetti
kontra I-pressjoni gholja ta’ sustanzi kontra I-pressjoni gholja li jagixxu b’mod ¢entrali bhal
guanethidine, betanidine, reserpine, clonidine u methyldopa. Huwa rakkomandat li tigi analizzata
terapija b’kull sustanza kontra I-pressjoni gholja matul trattament b’antidepressanti tri¢iklici.

Sustanzi antikolinergici: Antidepressanti triciklici jistghu jsahhu I-effetti ta” dawn il-medicini fuq 1-
ghajnejn, is-sistema nervuza Centrali, I-imsaren u I-buzzieqa tal-awrina; uzu flimkien ma’ dawn
ghandu jigi evitat minhabba zieda fir-riskju ta’ ileus paralitiku, deni gholi, ecc.

Medicini li jtawlu l-intervall QT inkluzi antiarritmi¢i bhal quinidine, I-antistamini astemizole u
terfenadine, xi antipsikotic¢i (notevolment pimozide u sertindole), cisapride, halofantrine, u sotalol,
jistghu jzidu I-probabbilta ta’ arritmiji ventrikulari meta jittiechdu ma’ antidepressanti triciklici.
Ghandu jkun hemm kawtela meta amitriptyline jintuza flimkien ma’ methadone minhabba potenzjal
ta’ effetti addittivi fuq I-intervall QT u riskju akbar ta’ effetti kardjovaskulari serji.

Kawtela hija rakkomandata wkoll ghall-ghoti ta’ amitriptyline flimkien ma’ dijuretici li jikkawzaw
ipokalimja (ez. furosemide)

Thioridazine: L-ghoti ta’ amitriptyline flimkien ma’ thioridazine (sottostrat ta’ CYP2D6) ghandu jigi
evitat minhabba inibizzjoni tal-metabolizmu ta’ thioridazine u konsegwentement riskju akbar ta’
effetti sekondarji kardijaci

Tramadol: L-uzu ta’ tramadol (sottostrat ta” CYP2D6) flimkien ma’ antidepressanti tricikli¢i (TCAs -
tricyclic antidepressants), bhal amitriptyline izid ir-riskju ta’ accessjonijiet u s-sindrome ta’ serotonin.
Barra dan, din it-tahlita tista’ tinibixxi I-metabolizmu ta’ tramadol ghall-metabolit attiv u b’hekk
jizdiedu I-konc¢entrazzjonijiet ta” tramadol 1i jistghu jikkawzaw tossicita tal-opjojdi.

Antifungali bhal fluconazole u terbinafine izidu l-kon¢entrazzjonijiet ta’ tri¢ikli¢i u t-tossi¢ita li jgibu
maghhom. Sehhew sinkope u torsade de pointes.

Kombinazzjonijiet li jehtiegu prekawzjonijiet ghall-uzu

Depressanti tas-CNS: Amitriptyline jista’ jsahhah |-effetti sedattivi ta’ alkohol, barbiturates u
depressanti tas-CNS ohrajn.

Potenzjal ta’ prodotti medicinali ohrajn li jaffettwaw amitriptyline
Antidepressanti tricikli¢ci (TCA - tricyclic antidepressants) inkluz amitriptyline huma primarjament
metabolizzati mill-isozimi tac¢-citokroma P450 tal-fwied, CYP2D6 u CYP2C19, li huma polimorfici

fil-popolazzjoni. Isozimi ohrajn involuti fil-metabolizmu ta’ amitriptyline huma CYP3A4, CYP1A2 u
CYP2Co.
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Inibituri ta” CYP2D6: L-isozima CYP2DS6 tista’ tigi inibita minn varjeta ta’ medicini, ez. newrolettici,
inibituri tat-tehid mill-gdid ta’ serotonin, imblokkaturi tar-ricetturi beta, u antiarritmic¢i. Ezempji ta’
inibituri gawwija ta’ CYP2D6 jinkludu bupropion, fluoxetine, paroxetine u quinidine. Dawn il-
medicini jistghu jipproducu tnaqgqis sostanzjali fil-metabolizmu ta’ TCA u zidiet sostanzjali fil-
koncentrazzjonijiet fil-plazma. Tkkunsidra li timmonitorja I-livelli ta” TCA fil-plazma, kull meta TCA
ikun se jinghata flimkien ma’ medicina ohra maghrufa li hija inibitur ta’” CYP2D6. Jista’ jkun mehtieg
aggustament fid-doza ta’ amitriptyline (ara sezzjoni 4.2).

Inibituri ohra tac-Citokroma P450: Cimetidine, methylphenidate u imblokkaturi tal-kanali tal-kal¢ju
(ez. diltiazem u verapamil) jistghu jzidu I-livelli fil-plazma ta’ antidepressanti tri¢ikli¢i u t-tossicita li
jgibu maghhom. Antifungali bhal fluconazole (inibitur ta” CYP2C9) u terbinafine (inibitur ta’
CYP2D6) gew osservati li jzidu 1-livelli ta” amitriptyline u nortriptyline fis-serum.

L-isozimi CYP3A4 u CYP1A2 jimmetabolizzaw amitriptyline f’livell ingas. Madankollu, fluvoxamine
(inibitur gawwi ta’ CYP1AZ2) intwera li jzid il-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ amitriptyline u din it-
tahlita ghandha tigi evitata. Interazzjonijiet klinikament rilevanti jistghu jkunu mistennija bl-uzu ta’
amitriptyline flimkien ma’ inibituri gawwija ta’ CYP3A4 bhal ketoconazole, itraconazole u ritonavir.

Antidepressanti tricikli¢i u newrolettici re¢iprokament jinibixxu lI-metabolizmu ta’ xulxin; dan jista’
jwassal ghal tnaqqis fil-limitu ghall-konvulzjoni, u accessjonijiet. Jista’ jkun mehtieg li taggusta d-
dozagg ta’ dawn il-medicini.

Indutturi tac-citokroma P450: Kontracettivi orali, rifampicin, phenytoin, barbiturates, carbamazepine
u St John’s Wort (Hypericum perforatum) jistghu jzidu I-metabolizmu ta’ antidepressanti tri¢ikli¢i u
jwasslu ghal tnaqqis fil-livelli fil-plazma ta’ antidepressanti tri¢ikli¢i u rispons antidepressiv imnaqqas.

Fil-prezenza ta’ ethanol il-konc¢entrazzjonijiet ta’ amitriptyline hieles fil-plazma u 1-
konc¢entrazzjonijiet ta’ nortriptyline zdiedu.

4.6 Fertilita, tgala u treddigh

Toala

Ghal amitriptyline hemm disponibbli dejta klinika limitata biss dwar tqaliet esposti.

Studji f’annimali urew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3).
Amitriptyline mhux rakkomandat waqt it-tqala jekk mhux mehtieg b’mod ¢ar u wara konsiderazzjoni
battenzjoni tar-riskju u I-benefic¢ju biss.

Wagqt uzu kroniku u wara ghoti fl-ahhar gimghat tat-tqala, jistghu jsehhu sintomi ta’ rtirar fit-trabi tat-

twelid. Dawn jistghu jinkludu irritabilita, ipertonija, roghda, nifs irregolari, xorb baghtut u biki jghajjat
u possibilment sintomi antikolinergici (zamma tal-awrina, stitikezza).

Treddigh

Amitriptyline u I-metaboliti tieghu huma eliminati fil-halib tas-sider (jikkorrispondi ghal 0.6 % - 1 %
tad-doza tal-omm). Riskju ghat-tarbija li ged terda’ ma jistax jigi eskluz. Ghandha tittiched dec¢izjoni
jekk jitwaqgafx it-treddigh jew titwaqqafx it-terapija b’dan il-prodott medic¢inali, wara 1i jigi
kkunsidrat il-beneficcju tat-treddigh ghat-tarbija u I-benefi¢cju tat-terapija ghall-mara.

Fertilita

Amitriptyline naggas ir-rata tat-tqala fil-firien (ara sezzjoni 5.3).
M’hemmx dejta disponibbli dwar I-effetti ta’ amitriptyline fuq il-fertilitd umana.
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4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Amitriptyline huwa medicina sedattiva.
Pazjenti li jigu preskritti medikazzjonijiet psikotropici jista’ jkunu mistennija li jkollhom xi
indeboliment fl-attenzjoni u I-konc¢entrazzjoni generali u ghandhom jigu mwissija dwar il-kapacita

taghhom li jsuqu jew ihaddmu magni. Dawn l-effetti avversi jistghu jigu msahha permezz ta” konsum

ta’ alkohol fl-istess waqt.

4.8 Effetti mhux mixtiega

Amitriptyline jista’ jikkawza effetti sekondarji simili ghal dawk ta’ antidepressanti tricikli¢i ohra.
Uhud mill-effetti sekondarji msemmija hawn taht ez. ugigh ta’ ras, roghda, disturbi fl-attenzjoni,

stitikezza u tnaqqis fil-libido jistghu jkunu wkoll sintomi ta’ depressjoni u normalment jongsu meta |-

istat depressiv titjieb.

Fil-lista ta’ hawn taht ged tintuza I-konvenzjoni li gejja:
Klassi tas-sistemi u tal-organi MedDRA / terminu ppreferut;

Komuni hafna (> 1/10);

Komuni (> 1/100, < 1/10);

Mhux komuni (> 1/1,000, < 1/100);
Rari (> 1/10,000, < 1/1,000);

Rari hafna (<1/10,000);

Mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli).

MedDRA SOC Frekwenza Terminu Ippreferut
Disturbi tad-demm u tas- | Rari Depressjoni tal-mudullun, agranulo¢itosi,
sistema limfatika lewkopenija, eosinofilja, trombocitopenija.
Disturbi fil-metabolizmu | Rari Tnaqqis fl-aptit.
u n-nutrizzjoni Mhux maghrufa | Anoressija, zieda jew tnaqqis tal-livelli taz-zokkor

fid-demm.

Disturbi psikjatrici

Komuni hafha

Aggressjoni.

Komuni Stat ta’ konfuzjoni, tnaqqis fil-libido, agitazzjoni.
Mhux komuni Ipomanija, manija, ansjeta, insomnja, hmar il-lejl.
Rari Delirju (f’pazjenti anzjani), allu¢inazzjoni
(f’pazjenti skizofrenici),
hsibijiet jew imgiba ta’ suwicidju*.
Mhux maghrufa | Paranojja.

Disturbi fis-sistema
nervuza

Komuni hafha

Nghas, roghda, sturdament, ugigh ta’ ras, nghas,
disturb fid-diskors (disartrija).

Komuni Disturbi fl-attenzjoni, disturb fit-toghma,
parastesija, atassja.
Mhux komuni KonvulZjoni.
Rari hafna Akatizja, polinewropatija.
Mhux maghrufa | Disturb ekstrapiramidali.
Disturbi fl-ghajnejn Komuni hafna Disturb fl-akkomodazzjoni.
Komuni Midrijasi.
Rari hafna Glawkoma akuta.
Disturbi fil-widnejn u fis- | Mhux komuni Zarzir fil-widnejn.

sistema labirintika
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MedDRA SOC

Frekwenza

Terminu Ippreferut

Disturbi fil-galb

Komuni hafna

Palpitazzjonijiet, takikardija.

Komuni

Imblokk atrijoventrikulari, imblokk tal-bundle
branch.

Mhux komuni Kondizzjonijiet ta’ kollass, aggravar ta’
insuffi¢jenza kardijaka.

Rari Arritmija.

Rari hafna Kardjomijopatiji, torsades de pointes.

Mhux maghrufa | Mijokardite kkawzata minn sensittivita eccessiva.
Disturbi vaskulari Komuni hafna Pressjoni ortostatika baxxa.

Mhux komuni Pressjoni gholja.

Mhux maghrufa | Ipertermija.
Disturbi respiratoriji, Komuni hafna Imnieher imblukkat.
toracici u medjastinali Rari hafna Infjammazzjoni allergika tal-alveoli tal-pulmun u

tat-tessut tal-pulmun, rispettivament (alveolite,
sindrome ta’ Loffler).

Disturbi gastro-intestinali

Komuni hafna

Halq xott, stitikezza, dardir.

Mhux komuni Dijarea, rimettar, edima fl-ilsien.
Rari Tkabbir tal-glandola tal-bzieq, ileus paralitiku.
Disturbi fil-fwied u fil- Rari Suffejra.
marrara Mhux komuni Indeboliment tal-fwied (ez. marda kolestatika tal-
fwied).
Mhux maghrufa | Epatite.
Disturbi fil-gilda u fit- Komuni hafna Gharaq eccessiv.
tessuti ta’ taht il-gilda Mhux komuni Raxx, urtikarja, edima fil-wicc¢.
Rari Alopecja, reazzjoni ta’ fotosensittivita.
Disturbi fil-kliewi u fis- Komuni Disturbi biex tghaddi I-awrina.
sistema urinarja Mhux komuni Zamma tal-awrina.
Disturbi fis-sistema Komuni Disfunzjoni erettili.
riproduttiva u fis-sider Mhux komuni Galaktorea.
Rari Ginekomastija.
Disturbi generali u Komuni Gheja kbira, thossok bil-ghatx.
kondizzjonijiet ta’ mnejn | Rari Deni.

jinghata

Investigazzjonijiet

Komuni hafha

Zieda fil-piz.

Komuni

Elettrokardjogramm mhux normali, QT imtawwal
fug I-elettrokardjogramm, kumpless ta” QRS
imtawwal fuq l-elettrokardjogramm, iponatrimija.

Mhux komuni

Zieda tal-pressjoni fl-ghajn.

Rari

Tnaqqis fil-piz.

Test tal-funzjoni tal-fwied mhux normali, zieda ta’
alkaline phosphatase fid-demm, zieda ta’
transaminases.

*Rapporti ta’ kazijiet ta’ hsibijiet jew imgiba ta’ suwicidju kienu rrappurtati wagqt it-trattament jew
ezatt wara li ntemm it-trattament b’amitriptyline (ara sezzjoni 4.4)

ta’ fratturi fl-ghadam f’pazjenti li jircievu SSRIs u TCAs. Il-mekkanizmu li jwassal ghal dan ir-riskju

mhux maghruf.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefic¢ju u r-riskju tal-prodott
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medicinali. Tl-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f”Appendix V.

4.9 Doza eccessiva
Sintomi

Sintomi antikolinergici: Midrijasi, takikardija, zamma tal-awrina, membrani mukuzi xotti, motilita tal-
musrana imnaqqgsa. Konvulzjonijiet. Deni. Okkorrenza f’daqqa ta’ depressjoni tas-CNS. Koxjenza
mnaqqgsa bi progressjoni ghall-koma. Depressjoni respiratorja.

Sintomi kardijaci: Arritmiji (takiarritmiji ventrikulari, torsade de pointes, fibrillazzjoni ventrikulari).
L-ECG b’mod karatteristiku juru intervall PR imtawwal, twessigh tal-kumpless QRS, titwil tal-QT,
iccattjar jew inverzjoni tal-mewga T, tnaqqis tas-segment ST, u gradi differenti ta’ imblokk tal-galb bi
progressjoni ghal wagfien kardijaku. Twessigh tal-kumpless QRS normalment huwa kkorrelatat tajjeb
mas-severita tat-tossicita wara dozi eccessivi akuti. Insufficjenza tal-qalb, pressjoni baxxa, xokk
kardjogeniku. Ac¢idozi metabolika, ipokalimja.

Ingestjoni ta’ 750 mg jew aktar minn persuna adulta tista’ twassal ghal tossicita severa. L-effetti
ta’ doza eccessiva jigu msahha bl-ingestjoni simultanja ta’ alkohol u psikotropi¢i ohra. Hemm
varjabilita individwali konsiderevoli b’rispons ghal doza eccessiva. It-tfal huma partikolarment
suxxettibbli ghall-kardjotossi¢ita u ac¢essjonijiet.

Meta I-pazjent ikun ged iqum jistghu jsehhu mill-gdid konfuzjoni, agitazzjoni u allu¢inazzjonijiet u
atassja.

Trattament

1. Dhul I-isptar (unita ta” kura intensiva), jekk mehtieg. It-trattament huwa sintomatiku u ta’
appogg.

2. Evalwa u ttratta I-ABC’s (airway, breathing and circulation [passagg tan-nifs, tehid tan-nifs u
¢-cirkolazzjoni]) kif xieraq. Stabilixxi access V. Issorvelja mill-grib anki f’kazijiet li jidrhu
mhux ikkomplikati.

3. Ezamina ghall-karatteristi¢i klini¢i. I¢¢ekkja 1-urea u l-elettroliti—iccekkja ghal potassium baxx
u ssorvelja I-produzzjoni tal-awrina. I¢cekkja ghall-gassijiet fid-demm tal-arterji—iccekkja
ghall-acidozi. Wettaq elettrokardjograf—iccekkja ghal QRS ta’>0.16-il sekonda

4.  Taghtix flumazenil biex tregga’ lura t-tossicita ta’ benzodiazepine f’kaz ta’ dozi eccessivi
mhallta.

5. Ikkunsidra hasil gastriku biss jekk ghad m’ghaddietx siegha wara tehid ta’ doza eccessiva li
tista’ tkun fatali.

6. Aghti 50 g ta’ faham jekk ghad m’ghaddietx siegha wara l-ingestjoni.

7. Il-passagg tan-nifs jinzamm miftuh permezz ta’ intubazzjoni, fejn mehtieg. Trattament fir-

respiratur huwa rakkomandat sabiex jigi evitat waqfien respiratorju possibbli. Monitoragg

kontinwu tal-ECG ghall-funzjoni kardijaka ghal 3 - 5 ijiem. Trattament ta’ dawn li gejjin se jigi
deciz abbazi ta’ kaz kaz:

- Intervalli QRS wiesgha, insuffi¢jenza kardijaka u arritmiji ventrikulari

- Insuffi¢jenza ta¢-Cirkolazzjoni

- Pressjoni baxxa

- Ipertermija

- Konvulzjonijiet

- Acidozi metabolika.

Irrekwitezza u konvulzjonijiet jistghu jigu ttrattati b’diazepam.

Pazjenti li juru sinjali ta’ tossi¢ita ghandhom jigu mmonitorjati ghal minimu ta’ 12-il siegha.

0. Immonitorja ghal rabdomijolisi jekk il-pazjent kien mitluf minn sensih ghal Zzmien

konsiderevoli.

= © ®
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11. Peress li doza e¢cessiva spiss tkun intenzjonata, il-pazjenti jistghu jippruvaw jaghmlu suwic¢idju
b’mezzi ohra matul il-fazi ta’ rkupru. B’din il-klassi ta’ medicini sehhew imwiet ikkawzati minn
doza eccessiva intenzjonata jew accidentali.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Antidepressanti - Inibitur mhux selettiv ta’ tehid mill-gdid ta’

monoamine (antidepressant tricikliku)

Kodi¢i ATC: N 06 AA 09

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Amitriptyline huwa antidepressant tricikliku u analgeziku. Ghandu kwalitajiet antikolinergici u
sedattivi cari. Dan jipprevjeni t-tehid mill-gdid, u b’hekk l-inattivazzjoni ta’ noradrenaline u serotonin
fit-truf tan-nervaturi. Prevenzjoni ta’ tehid mill-gdid ta’ dawn in-newrotrasmettituri monoamine
issahhah l-azzjoni taghhom fil-mohh. Dan jidher li huwa asso¢jat mal-attivita antidepressanti.

Il-mekkanizmu ta’ azzjoni jinkludi wkoll effetti li jimblukkaw il-kanali tal-jone fuq kanali tas-sodium,
potassium u NMDA kemm f’livell ¢entrali kif ukoll fin-nerv tas-sinsla. L-effetti ta’ noradrenaline,
sodium u NMDA huma mekkanizmi maghrufa li huma nvoluti fil-manutenzjoni ta’ ugigh
newropatiku, profilassi ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u profilassi tal-emigranja. L-
effett ta” amitriptyline li jnagqgas I-ugigh mhux marbut mal-kwalitajiet antidepressanti tieghu.

Antidepressanti tricikli¢i ghandhom affinita ghar-ricetturi muskarini¢i u istaminici H1 fi gradi li
jvarjaw.

Effikacja klinika u sigurta

L-effikacja u s-sigurta ta’ amitriptyline intwerew fi trattamenti fl-indikazzjonijiet 1i gejjin fl-adulti:
e Disturb Depressiv Magguri
*  Ugigh newropatiku
e Profilassi ta’ ugigh ta’ ras kronika kkawzata minn tensjoni
e Profilassi tal-emigranja

L-effikacja u s-sigurta ta’ amitriptyline intwerew ghal trattamenti ta’ enuresi matul il-lejl fi tfal ta’ eta
minn 6 snin ’il fug (ara sezzjoni 4.1).

Id-dozi rakkomandati huma pprovduti fis-sezzjoni 4.2. Ghal trattament ta’ depressjoni, dozi sa 200 mg
kuljum u, kultant, sa 300 mg kuljum intuzaw f’pazjenti depressi b’mod sever fi sptar biss.

L-effetti antidepressanti u analgezi¢i normalment jibdew wara 2 - 4 gimghat; 1-azzjoni sedattiva ma
ddumx ma tibda.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati kapsuli li jerhu I-medi¢ina bil-mod, iebsin]

Pilloli miksija b’rita

Ghoti mill-halq tal-pilloli jwassal ghal-livelli massimi fis-serum wara madwar 4 sighat. (tmax =
3.89+1.87 siegha; firxa 1.93-7.98 siegha). Wara ghoti orali ta’ 50 mg C.x medja = 30.95+9.61 ng/ml;

firxa 10.85-45.70 ng/ml (111.57+£34.64 nmol/l; firxa 39.06-164.52 nmol/l). Il-bijodisponibilta assoluta
orali medja hija 53% (Fabs = 0.527+0.123; firxa 0.219-0.756).
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Kapsuli li jerfiu I-medic¢ina bil-mod, iebsin

B’kuntrast mal-kurvi tal-livell fis-serum tal-pilloli li juru livell gholi inizjali b>’mod c¢ar, il-kurvi tal-
kapsuli jizdiedu bil-mod sa livell fiss b’konc¢entrazzjonijiet aktar baxxi mill-ghola livell tal-kurvi tal-
pilloli. ty.x = 7.1£1.9 sighat; firxa 2.0 - 10.0 sighat. Wara ghoti orali ta’ 50 mg C.x medja =
21.5+9.0 ng/ml; firxa 13.2-35.8 ng/ml (77.5£32.4 nmol/L).>

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pilloli li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat]

B’kuntrast mal-kurvi tal-livell fis-serum tal-pilloli li juru livell gholi inizjali b’mod ¢ar, il-kurvi tal-
pilloli li jerhu l-medic¢ina b’mod modifikat jizdiedu bil-mod sa livell fiss b’kon¢entrazzjonijiet aktar
baxxi mill-ghola livell tal-kurvi tal-pilloli. ll-kon¢entrazzjoni massima fil-plazma tintlahaq biss wara 1
sa 5 (-8) sighat.

II-bijodisponibilta sistemika hija madwar 50% tal-injezzjoni gol-vini.>

Distribuzzjoni

[I-volum apparenti ta’ distribuzzjoni (V4) stmat wara ghoti gol-vini huwa 1221 L+280 L; firxa 769 -
1702 L (1643 L/Kkg).

It-twahhil mal-proteini fil-plazma huwa madwar 95%.

Amitriptyline u I-metabolit princ¢ipali nortriptyline jghaddu mill-barriera tal-placenta.

F’ommijiet li qed irreddghu amitriptyline u nortriptyline jitnehhew f’ammonti zghar fil-halib tas-sider.
Il-proporzjon tal-koncentrazzjoni fil-halib/kon¢entrazzjoni fil-plazma fin-nisa hija madwar 1:1. L-
esponiment ta’ kuljum stmat fit-trabi (amitriptyline + nortriptyline) jilhaq medja ta’ 2% tad-dozi
korrispondenti relatati mal-piz tal-omm ta’” amitriptyline (f’mg/kg) (ara sezzjoni 4.6).

Bijotrasformazzjoni

In vitro il-metabolizmu ta’ amitriptyline jipprocedi fil-bic¢a 1-kbira permezz ta’ demethylation
(CYP2C19, CYP3A4) u idroksilazzjoni (CYP2D6) segwit minn konjugazzjoni ma’ glucuronic acid.
Isozimi ohra involuti huma CYP1A2 u CYP2C9. Il-metabolizmu huwa suggett ghal polimorfizmu
genetiku. I1-metabolit attiv ewlieni huwa l-amine sekondarju, nortriptyline.

Nortriptyline huwa inibitur aktar potenti ta’ noradrenaline milli tat-tehid ta’ serotonin, filwagqt li
amitriptyline jinibixxi t-tehid ta’ noradrenaline u ta’ serotonin b’mod ugwali. Metaboliti ohra bhal ¢is-
u trans-10-hydroxyamitriptyline u cis- u trans-10-hydroxynortriptyline ghandhom I-istess profil bhal
nortriptyline, izda huma hafna aktar dghajfa. Demethylnortriptyline u amitriptyline N oxide huma
prezenti fil-plazma f’ammonti zghar hafna biss; tal-ahhar huwa kwazi inattiv. Il-metaboliti kollha
huma inqas antikolinergi¢i minn amitriptyline u nortriptyline. Fil-plazma 1-ammont ta’
10-hydroxynortriptyline totali jiddomina izda I-bicca 1-kbira tal-metaboliti huma konjugati.

Eliminazzjoni

lI-half-life tal-eliminazzjoni (ty, B) ta’ amitriptyline wara ghoti mill-halqg hija madwar 25 siegha
(24.65+6.31 siegha; firxa 16.49-40.36 siegha). It-tnehhija sistemika medja (Cl;) hija
39.24+10.18 L/siegha, firxa 24.53 - 53.73 L/siegha.

It-tnehhija fil-bicc¢a 1-kbira hija fl-awrina. L-eliminazzjoni renali ta’ amitriptyline mhux mibdul hija
insinifikanti (madwar 2%).

Livelli ta” amitriptyline + nortriptyline fi stat fiss fil-plazma jintlahqu fi Zzmien gimgha ghall-bicca I-
kbira tal-pazjenti, u fi stat fiss il-livell fil-plazma jikkonsisti minn partijiet bejn wiehed u iehor ugwali
ta’ amitriptyline u nortriptyline I-hin kollu wara trattament bil-pilloli konvenzjonali 3 darbiet kuljum.

<[Saroten u ismijiet assocjati kapsuli li jerhu l-medic¢ina bil-mod, iebsin]

Meta kapsuli li jerhu I-medic¢ina bil-mod jinghataw filghaxija I-kon¢entrazzjoni ta’ amitriptyline hija I-
oghla tard bil-lejl u tongos matul il-jum filwaqt li I-koncentrazzjoni ta’ nortriptyline hija kostanti |-hin
kollu u b’hekk tippredomina bi nhar.
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<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pilloli li jerhu 1-medi¢ina b’mod modifikat]

Meta pilloli li jerhu 1-medi¢ina b’mod modifikat jinghataw filghaxija 1-kon¢entrazzjoni ta’
amitriptyline hija l-oghla tard bil-lejl u tonqos matul il-jum filwagqt li I-kon¢entrazzjoni ta’
nortriptyline hija kostanti I-hin kollu u b’hekk tippredomina bi nhar.>

Pazjenti anzjani

F’pazjenti anzjani kienu osservati half-lives itwal u valuri ta’ tnehhija orali (Cl, — oral clearance)
imnaggsa minhabba rata ta’ metabolizmu mnagqsa.

Funzjoni tal-fwied imnaqgqgsa

Indeboliment tal-fwied jista’ jnagqas it-tnehhija mill-fwied u jwassal ghal-livelli oghla fil-plazma u
ghandu jkun hemm kawtela meta jigu ddozati dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.2).

Funzjoni renali mnaqgsa
Insuffi¢jenza renali m’ghandhiex influwenza fuq il-kinetika.

Polimorfizmu
Il-metabolizmu huwa suggett ghal polimorfizmu genetiku (CYP2D6 u CYP2C19) (ara sezzjoni 4.2).

Relazzjoni farmakokinetika/farmakodinamika

Il-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ amitriptyline u nortriptyline jvarjaw hafna bejn 1-individwi u ma
gietx stabbilita korrelazzjoni sempli¢i mar-rispons terapewtiku.

Il-kon¢entrazzjoni terapewtika fil-plazma fid-depressjoni magguri hija madwar 80 — 200 ng/ml

(= 280 — 700 nmol/1) (ghal amitriptyline + nortriptyline). Livelli oghla minn 300 - 400 ng/ml huma
assocjati ma’ riskju akbar ta’ disturbi fil-konduzzjoni kardijaka f’termini ta’ kumpless QRS imtawwal
jew imblokk AV.

5.3 Taghrif ta’ gabel |-uzu kliniku dwar is-sigurta

Amitriptyline inibixxa I-kanali tal-joni, 1i huma responsabbli ghal ripolarizzazzjoni kardijaka (kanali
hERG), fil-firxa mikromolari ta’ fuq ta’ koncentrazzjonijiet terapewtici fil-plazma. Ghalhekk,
amitriptyline jista’ jzid ir-riskju ta’ arritmija kardijaka (ara sezzjoni 4.4).

Il-potenzjal ta’ effett tossiku fuq il-geni ta” amitriptyline gie investigat f’diversi studji in vitro u in
vivo. Ghalkemm dawn I-investigazzjonijiet urew rizultati parzjalment kontradittorji, b’mod partikolari
ma jistax jigi eskluz potenzjal li jikkawza anormalitajiet fil-kromozomi. Ma twettqux studji fit-tul
dwar il-kar¢inogenicita.

Fi studji dwar I-effett fuq is-sistema riproduttiva ma gewx osservati effetti teratogenici fil-grieden,
firien, jew fniek meta amitriptyline inghata mill-halq f’dozi ta’ 2 - 40 mg/kg/jum (sa 13-il darba d-
doza massima rakkomandata ta” amitriptyline fil-bniedem ta” 150 mg/jum jew 3 mg/kg/jum ghal
pazjent ta’ 50 kg). Madankollu, id-dejta fil-letteratura ssuggeriet riskju ta’ malformazzjonijiet u
dewmien fl-ossifikazzjoni fil-grieden, hamsters, firien u fnick b’doza 9 33 darba id-doza massima
rakkomandata. Kien hemm asso¢jazzjoni possibbli ma’ effett fuq il-fertilita fil-firien, jigifieri rata ta’
tgala aktar baxxa. Ir-raguni ghall-effett fuq il-fertilita mhux maghruf.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Listata’ eccipjenti

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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6.2 Inkompatibbilitajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih <u apparat speéjali ghall-uzu, ghall-
amministrazzjoni jew ghall-impjant>

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema <u ghal immaniggar iehor>

Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa” wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7. ID-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Saroten u ismijiet assoc¢jati 10 mg pilloli miksija b’rita
Saroten u ismijiet assoc¢jati 25 mg pilloli miksija b’rita
Saroten u ismijiet asso¢jati S0 mg pilloli miksija b’rita

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

<[Saroten u ismijiet assocjati 50 mg, pilloli miksija b’rita]
II-pillola tista’ tingasam f*4 dozi indags.>

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Saroten u ismijiet asso¢jati hu indikat ghal:
e jt-trattament ta’ disturb depressiv magguri fl-adulti

* it-trattament ta’ ugigh newropatiku fl-adulti

* it-trattament profilattiku ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni (CTTH - chronic
tension type headache) fl-adulti

* it-trattament profilattiku tal-emigranja fl-adulti
* it-trattament ta’ enuresi matul il-lejl fi tfal b’eta minn 6 snin ’il fuq meta patologija organika,
inkluza spina bifida u disturbi relatati, tkun giet eskluza u ma jkunx inkiseb rispons ghall-ebda
trattament mhux medic¢inali u medic¢inali, inkluzi antispasmodic¢i u prodotti relatati ma’
vasopressin. Dan il-prodott medicinali ghandu jigi preskritt biss minn professjonist fil-kura tas-
sahha b’esperjenza fl-immaniggjar ta’ enuresi persistenti.
4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija
Ma jistghux jinkisbu I-iskemi kollha ta’ dozagg bil-forom/qawwiet farmacewtici kollha. Ghandha
tinghazel il-formulazzjoni/qawwa xierga ghad-dozi tal-bidu u ghal kwalunkwe zidiet sussegwenti fid-

doza.

Disturb depressiv magguri

ld-dozagg ghandu jinbeda f’livell baxx u jizdied gradwalment, waqt 1i jigi nnotat b’attenzjoni r-rispons
kliniku u kwalunkwe evidenza ta’ intollerabilita.

Adulti

Inizjalment 25 mg darbtejn kuljum (50 mg kuljum). Jekk mehtieg id-doza tista’ tizdied b’25 mg kull
jumejn sa 150 mg kuljum magsuma f*zewg dozi.
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Id-doza ta’ manteniment hija I-ingas doza effettiva.

Pazjenti anzjani b’eta ta’ aktar minn 65 sena u pazjenti b’mard kardjovaskulari
Inizjalment 10 mg — 25 mg kuljum.

Id-doza ta’ kuljum tista’ tizdied sa 100 mg - 150 mg maqsuma f’zewg dozi, skont ir-rispons u t-
tollerabilita tal-pazjent individwali.
Dozi ta’ aktar minn 100 mg ghandhom jintuzaw b’attenzjoni.

ld-doza ta’ manteniment hija |-inqas doza effettiva.

Popolazzjoni pedjatrika
Amitriptyline m’ghandux jintuza fit-tfal u l-adolexxenti b’eta ingas minn 18-il sena, ghax is-sigurta u
I-effikacja ma gewx determinati s’issa (ara sezzjoni 4.4).

Tul tat-trattament

L-effett antidepressant normalment jibda wara 2 - 4 gimghat. It-trattament b’antidepressanti huwa
sintomatiku u ghalhekk ghandu jitkompla ghal tul ta’ zmien xieraq normalment sa 6 xhur wara |-
irkupru sabiex tigi evitata rikaduta.

Ugigh newropatiku, trattament profilattiku ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u
trattament profilattiku tal-emigranja fl-adulti

Il-pazjenti ghandhom jigu ttitrati b’mod individwali sad-doza li tipprovdi analgezija adegwata
b’reazzjonijiet avversi tal-medicina tollerabbli. Generalment, ghandha tintuza l-inqas doza effettiva
ghall-igsar zmien mehtieg biex jigu ttrattati s-sintomi.

Adulti
Dozi rakkomandati huma 25 mg - 75 mg kuljum filghaxija. Dozi ta’ aktar minn 100 mg ghandhom
jintuzaw b’attenzjoni.

Id-doza tal-bidu ghandha tkun 10 mg - 25 mg filghaxija. Id-dozi jistghu jizdiedu b’10 mg - 25 mg kull
3 — 7 ijiem kif ittollerat.

Id-doza tista’ tittieched darba kuljum, jew tigi magsuma f’zewg dozi. Doza wahda ’1 fuq minn 75 mg
mhix rakkomandata.

L-effett analgesiku generalment ikun osservat wara 2 — 4 gimghat ta’ dozagg.
Pazjenti anzjani b’eta ta’ aktar minn 65 sena u pazjenti b’mard kardjovaskulari
Hija rakkomandata doza tal-bidu ta’ 10 mg — 25 mg filghaxija.

Dozi ta’ aktar minn 75 mg ghandhom jintuzaw b’attenzjoni.

Generalment huwa rakkomandat li tibda t-trattament fil-firxa I-baxxa tad-doza kif rakkomandat ghall-
adulti. Id-doza tista’ tizdied skont ir-rispons u t-tollerabilita tal-pazjent individwali.

Popolazzjoni pedjatrika
Amitriptyline m’ghandux jintuza fit-tfal u I-adolexxenti b’eta ingas minn 18-il sena, ghax is-sigurta u
I-effika¢ja ma gewx determinati s’issa (ara sezzjoni 4.4).

Tul tat-trattament

Ugigh newropatiku

It-trattament huwa sintomatiku u ghalhekk ghandu jitkompla ghal tul ta’ Zzmien xieraq. F’hafna
pazjenti, it-terapija tista’ tkun mehtiega ghal diversi snin. Hija rakkomandata evalwazzjoni mill-gdid
b’mod regolari biex jigi kkonfermat li t-tkomplija tat-trattament tibqa xierqa ghall-pazjent.
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Trattament profilattiku ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u trattament profilattiku tal-
emigranja fl-adulti

It-trattament ghandu jitkompla ghal tul ta’ zmien xieraq. Hija rakkomandata evalwazzjoni mill-gdid
b’mod regolari biex jigi kkonfermat li t-tkomplija tat-trattament tibga xierqa ghall-pazjent.

Enuresi matul il-lejl

Popolazzjoni pedjatrika
ld-doza rakkomandati ghal:
« tfal ta’ etd minn 6 snin sa 10 snin: 10 mg — 20 mg. Ghal dan il-grupp ta’ eta ghandha tintuza
forma ta’ dozagg xierqa.
« tfal ta’ etd minn 11-il sena ’l fug: 25 mg - 50 mg kuljum
Id-doza ghandha tizdied gradwalment.
ld-doza ghandha tinghata 1-1% sighat qabel hin I-irgad.
Ghandu jsir ECG gabel ma tinbeda t-terapija b’amitriptyline biex jigi eskluz sindrome ta’ QT twil.
II-perjodu massimu tal-kors ta’ trattament m’ghandux jagbez it-3 xhur.
Jekk ikunu mehtiega korsijiet ripetuti ta” amitriptyline, ghandha titwettaq revizjoni medika kull 3 xhur.

Meta jitwaqqaf it-trattament, amitriptyline ghandu jigi rtirat gradwalment.

Popolazzjonijiet specjali

Funzjoni renali mnaqgsa
Dan il-prodott medicinali jista’ jinghata b’dozi normali lill-pazjenti b’insuffi¢jenza renali.

Funzjoni tal-fwied imnagqgsa
Huwa rakkomandat dozagg b’attenzjoni u, jekk possibbli, determinazzjoni tal-livell fis-serum.

Inibituri ta’ CYP2D6 tac-citokroma P450

Skont ir-rispons tal-pazjent individwali, ghandha tigi kkunsidrata doza aktar baxxa ta’ amitriptyline
jekk inibitur gawwi ta’ CYP2D6 (ez. bupropion, quinidine, fluoxetine, paroxetine) jizdied mat-
trattament b’amitriptyline (ara sezzjoni 4.5).

Metabolizzaturi dghajfa maghrufa ta’ CYP2D6 jew CYP2C19
Dawn il-pazjenti jista’ jkollhom kon¢entrazzjonijiet oghla fil-plazma ta’ amitriptyline u tal-metabolit
attiv tieghu nortriptyline. Ikkunsidra tnaqqis ta’ 50% tad-doza rakkomandata tal-bidu.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Saroten u ismijiet asso¢jati huwa ghall-uzu orali.

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 50 mg pilloli miksija b’rita]

Saroten u ismijiet asso¢jati 50 mg pilloli miksija b’rita huma pilloli 1i jistghu jingasmu bi tliet sinjali
mnaqgxa. Is-sinjali mnaqqxa jiffacilitaw il-gsim tal-pillola f4 partijiet (12.5 mg/parti). Dawk il-
partijiet li bhalissa mhumiex mehtiega jistghu jinhaznu fir-reservoir tal-kaxxa tal-pilloli (taht il-parti li
tizzerzaq tal-parti li taghlaq), sal-ghoti li jmiss.>

Il-pilloli ghandhom jinbelghu mal-ilma.
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Twaqqif tat-trattament

Meta titwaqqaf it-terapija I-medicina ghandha tigi rtirata gradwalment matul diversi gimghat.
4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1.

Infart mijokardijaku recenti. Kwalunkwe grad ta’ imblokk tal-qalb jew disturbi fir-ritmu tal-qalb u
insuffi¢jenza tal-arterja koronarja.

Trattament fl-istess wagt b’MAOIs (inibituri ta’ monoamine oxidase) huwa kontraindikat (ara
sezzjoni 4.5).

Ghoti ta’ amitriptyline flimkien ma’ MAOISs jista’ jikkawza sindrome ta’ serotonin (tahlita ta’ sintomi,
li jistghu jinkludu agitazzjoni, konfuzjoni, roghda, mijoklonus u ipertermija).

It-trattament b’amitriptyline jista’ jinbeda 14-il gurnata wara t-twaqqif ta’ MAOIs mhux selettivi
irriversibbli u minimu ta’ gurnata wahda wara t-twaqqif ta” moclobemide riversibbli. It-trattament
b’MAQIs jista’ jinbeda 14-il gurnata wara t-twaqqif ta” amitriptyline.

Mard sever tal-fwied.

Fi tfal ta’ eta ingas minn 6 snin.

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

B’dozagg gholi aktarx li jsehhu arritmiji kardijaci u pressjoni baxxa severa. Jistghu jsehhu wkoll
f’pazjenti b’mard tal-qalb ezistenti minn gabel li jichdu dozagg normali.

Titwil tal-intervall QT

Kazijiet ta’ titwil tal-intervall QT u arritmija gew irrappurtati waqt il-perjodu ta’ wara t-tqeghid fis-
sug. Kawtela hija rakkomandata f’pazjenti b’bradikardija sinifikanti, f’pazjenti b’insuffi¢jenza tal-qalb
mhux ikkumpensata, jew f’pazjenti li tichdu medicini li jtawlu I-QT fl-istess waqt. Disturbi fl-
elettroliti (ipokalimja, iperkalimja, ipomanjesimja) huma maghrufa li huma kondizzjonijiet li jzidu r-
riskju ta’ proarritmija.

Anestetici moghtija waqt terapija b’antidepressanti tri/tetraciklici jistghu jzidu ir-riskju ta’ arritmiji u
pressjoni baxxa. Jekk possibbli, waqgaf dan il-prodott medicinali diversi jiem gabel il-kirurgija; jekk
ma tistax tigi evitata kirurgija ta’ emergenza, l-anestetista ghandu jigi mgharraf dwar it-trattament li
jkun ged jircievi l1-pazjent.

Hija mehiega attenzjoni kbira jekk amitriptyline jinghata lill-pazjenti li ghandhom tirojde attiva z-
zejjed jew lil dawk 1i ged jirc¢ievu medikazzjoni tat-tirojde, peress li jistghu jizviluppaw arritmiji
kardijaci.

Pazjenti anzjani b’mod partikolari huma suxxettibbli ghal pressjoni ortostatika baxxa.

Dan il-prodott mediku ghandu jintuza b’attenzjoni f’pazjenti b’disturbi konvulzivi, zamma tal-awrina,
ipertrofija tal-prostata, ipertirojdizmu, sintomatologija paranojde u mard tal-fwied jew kardjovaskulari
avanzat, stenosi tal-piloru u ileus paralitiku.

F’pazjenti bil-kondizzjoni rari ta’ kompartiment anterjuri baxx u angolu tal-kompartiment dejjaq,
jistghu jigu kkawzati attakki ta’ glawkoma akuta minhabba twessigh tal-habba tal-ghajn.
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Suwicidju/hsibijiet ta’ suwicidju

Id-depressjoni hija asso¢jata ma’ riskju akbar ta’ hsibijiet ta’ suwicidju, hsara lill-persuna nnifisha u
suwicidju (avvenimenti marbuta ma’ suwicidju). Dan ir-riskju jippersisti sakemm issehh remissjoni
sinifikanti. Peress li jista’ ma jsehhx titjib matul l-ewwel ftit gimghat jew aktar ta’ trattament, il-
pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib sakemm isehh dan it-titjib. Hija esperjenza klinika
generali i r-riskju ta’ suwicidju jista’ jizdied fl-istadji bikrija ta’ rkupru.

Pazjenti bi storja medika ta’ avvenimenti marbuta ma’ suwicidju, jew dawk li juru grad sinifikanti ta’
hsibijiet ta’ suwicidju qabel il-bidu tat-trattament, huma maghrufa 1i huma f’riskju oghla li jkollhom
hsibijiet ta’ suwicidju jew attentati ta’ suwicidju, u ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzjoni waqt it-
trattament. Meta-analizi ta’ provi klini¢i kkontrollati bil-placebo ta’ medicini antidepressanti f’pazjenti
adulti b’disturbi psikjatri¢i uriet riskju akbar ta’ mgiba marbuta ma’ suwic¢idju b’antidepressanti meta
mgabbla mal-placebo f’pazjenti izghar minn 25 sena.

Supervizjoni mill-grib ta” pazjenti u b’mod partikolari dawk b’riskju gholi ghandha takkumpanja
terapija bil-medicina spe¢jalment waqt trattament bikri u wara bidliet fid-doza. Il-pazjenti (u dawk i
jiehdu hsieb il-pazjenti) ghandhom ikunu mwissija dwar il-htiega 1i jsir monitoragg ghal kwalunkwe
aggravar kliniku, imgiba jew hsibijiet ta’ suwicidju u bidliet mhux tas-soltu fl-imgiba u biex ifittxu
parir mediku immedjatament jekk isehhu dawn is-sintomi.

F’persuni li jbatu minn depressjoni-manijaka, tista’ ssehh bidla lejn il-fazi ta’ manija; jekk il-pazjent
jidhol f’fazi ta’ manija amitriptyline ghandu jitwaqqaf.

Kif deskritt ghal psikotropici ohra, amitriptyline jista’ jimmodifika r-rispons ghall-insulina u I-glucose
bi htiega ta’ aggustament tat-terapija antidijabetika f’pazjenti dijabetic¢i; minbarra dan il-marda
depressiva nnifisha jista’ jkollha effett fuq il-bilanc tal-glucose tal-pazjent.

Deni gholi kien irrappurtat b’antidepressanti tri¢ikli¢i meta jinghataw flimkien ma’ medié¢ini

Wara ghoti fit-tul, wagfien f’dagga tat-terapija jista’ jikkawza sintomi ta’ irtirar bhal ugigh ta’ ras,
telga, nugqas ta’ rgad u irritabilita.

Amitriptyline ghandu jintuza b’attenzjoni f’pazjenti li jkunu ged jir¢ievu SSRIs (ara sezzjonijiet 4.2 u
4.5).

Enuresi matul il-lejl

Ghandu jsir ECG gabel ma tinbeda t-terapija b’amitriptyline biex jigi eskluz sindrome ta’ QT twil.
Amitriptyline ghall-enuresi m’ghandux jigi kkombinat ma’ medi¢ina antikolinergika.

Hsibijiet u mgiba ta’ suwicidju jistghu jizviluppaw ukoll waqt trattament bikri b’antidepressanti ghal
disturbi ohrajn minbarra depressjoni; ghalhekk meta jigu ttrattati pazjenti b’enuresi ghandhom jigu
segwiti l-istess prekawzjonijiet osservati meta jigu ttrattati pazjenti bid-depressjoni.

Popolazzjoni pedjatrika

Dejta dwar is-sigurta fit-tul fit-tfal u fl-adolexxenti li tikkoncerna t-tkabbir, maturazzjoni u zvilupp
konoxxittiv u ta’ komportament mhux disponibbli (ara sezzjoni 4.2).

Ec¢ipjenti
Il-pilloli fihom lactose.

Pazjenti li ghandhom problemi ereditarji rari ta’ intolleranza ghall-galactose, defi¢jenza ta’ Lapp
lactase jew malassorbiment tal-glucose-galactose m’ghandhomx jiehdu din il-medi¢ina.
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4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medic¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni
Potenzjal ta’ amitriptyline li jaffettwa prodotti medicinali ohra

Kombinazzjonijiet kontraindikati

MAOIs (mhux selettivi kif ukoll A (moclobemide) u B (selegiline) selettivi) - riskju ta” “sindrome ta’
serotonin” (ara sezzjoni 4.3).

Kombinazzjonijiet li mhumiex rakkomandati

Sustanzi simpatomimetic¢i: Amitriptyline jista’ jsahhah 1-effetti kardjovaskulari ta’ adrenaline,
ephedrine, isoprenaline, noradrenaline, phenylephrine, u phenylpropanolamine (ez. kif jinsabu
f’anestetici lokali u generali u dekongestjonanti tal-imnieher).

Imblokkaturi adrenergici tan-newroni: Antidepressanti triciklici jistghu jinnewtralizzaw 1-effetti
kontra |-pressjoni gholja ta’ sustanzi kontra l-pressjoni gholja li jagixxu b’mod ¢entrali bhal
guanethidine, betanidine, reserpine, clonidine u methyldopa. Huwa rakkomandat li tigi analizzata
terapija b’kull sustanza kontra I-pressjoni gholja matul trattament b’antidepressanti triciklici.

Sustanzi antikolinergici: Antidepressanti triciklici jistghu jsahhu 1-effetti ta” dawn il-medicini fuq 1-
ghajnejn, is-sistema nervuza ¢entrali, 1-imsaren u |-buzzieqa tal-awrina; uzu flimkien ma’ dawn
ghandu jigi evitat minhabba Zieda fir-riskju ta’ ileus paralitiku, deni gholi, ecc.

Medicini li jtawlu I-intervall QT inkluzi antiarritmi¢i bhal quinidine, 1-antistamini astemizole u
terfenadine, xi antipsikotici (notevolment pimozide u sertindole), cisapride, halofantrine, u sotalol,
jistghu jzidu l-probabbilta ta’ arritmiji ventrikulari meta jittiehdu ma’ antidepressanti tri¢iklici.
Ghandu jkun hemm kawtela meta amitriptyline jintuza flimkien ma’ methadone minhabba potenzjal
ta’ effetti addittivi fuq I-intervall QT u riskju akbar ta’ effetti kardjovaskulari serji.

Kawtela hija rakkomandata wkoll ghall-ghoti ta’ amitriptyline flimkien ma’ dijuretici li jikkawzaw
ipokalimja (ez. furosemide)

Thioridazine: L-ghoti ta’ amitriptyline flimkien ma’ thioridazine (sottostrat ta’ CYP2D6) ghandu jigi
evitat minhabba inibizzjoni tal-metabolizmu ta’ thioridazine u konsegwentement riskju akbar ta’
effetti sekondarji kardijaci

Tramadol: L-uzu ta’ tramadol (sottostrat ta’ CYP2D6) flimkien ma’ antidepressanti tri¢ikli¢i (TCAs -
tricyclic antidepressants), bhal amitriptyline izid ir-riskju ta’ ac¢essjonijiet u s-sindrome ta’ serotonin.
Barra dan, din it-tahlita tista’ tinibixxi l-metabolizmu ta’ tramadol ghall-metabolit attiv u b’hekk
jizdiedu l-koncentrazzjonijiet ta’ tramadol li jistghu jikkawzaw tossicita tal-opjojdi.

Antifungali bhal fluconazole u terbinafine izidu I-kon¢entrazzjonijiet ta’ tri¢iklici u t-tossicita li jgibu
maghhom. Sehhew sinkope u torsade de pointes.

Kombinazzjonijiet 1i jehtiegu prekawzjonijiet ghall-uzu

Depressanti tas-CNS: Amitriptyline jista’ jsahhah 1-effetti sedattivi ta’ alkohol, barbiturates u
depressanti tas-CNS ohrajn.

Potenzjal ta’ prodotti medic¢inali ohrajn li jaffettwaw amitriptyline
Antidepressanti tricikli¢ci (TCA - tricyclic antidepressants) inkluz amitriptyline huma primarjament
metabolizzati mill-isozimi ta¢-¢itokroma P450 tal-fwied, CYP2D6 u CYP2C19, li huma polimorfici

fil-popolazzjoni. Isozimi ohrajn involuti fil-metabolizmu ta’ amitriptyline huma CYP3A4, CYP1A2 u
CYP2CO.
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Inibituri ta” CYP2D6: L-isozima CYP2DS6 tista’ tigi inibita minn varjeta ta’ medicini, ez. newrolettici,
inibituri tat-tehid mill-gdid ta’ serotonin, imblokkaturi tar-ricetturi beta, u antiarritmic¢i. Ezempji ta’
inibituri gawwija ta’ CYP2D6 jinkludu bupropion, fluoxetine, paroxetine u quinidine. Dawn il-
medicini jistghu jipproducu tnaqgqis sostanzjali fil-metabolizmu ta’ TCA u zidiet sostanzjali fil-
koncentrazzjonijiet fil-plazma. Tkkunsidra li timmonitorja 1-livelli ta” TCA fil-plazma, kull meta TCA
ikun se jinghata flimkien ma’ medi¢ina ohra maghrufa li hija inibitur ta’ CYP2D6. Jista’ jkun mehtieg
aggustament fid-doza ta’ amitriptyline (ara sezzjoni 4.2).

Inibituri ohra tac-Citokroma P450: Cimetidine, methylphenidate u imblokkaturi tal-kanali tal-kal¢ju
(ez. diltiazem u verapamil) jistghu jzidu I-livelli fil-plazma ta’ antidepressanti tri¢ikli¢i u t-tossicita li
jgibu maghhom. Antifungali bhal fluconazole (inibitur ta” CYP2C9) u terbinafine (inibitur ta’
CYP2D6) gew osservati li jzidu 1-livelli ta’ amitriptyline u nortriptyline fis-serum.

L-isozimi CYP3A4 u CYP1A2 jimmetabolizzaw amitriptyline f’livell ingas. Madankollu, fluvoxamine
(inibitur gawwi ta’ CYP1A2) intwera li jzid il-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ amitriptyline u din it-
tahlita ghandha tigi evitata. Interazzjonijiet klinikament rilevanti jistghu jkunu mistennija bl-uzu ta’
amitriptyline flimkien ma’ inibituri gawwija ta’ CYP3A4 bhal ketoconazole, itraconazole u ritonavir.

Antidepressanti triciklici u newrolettici reCiprokament jinibixxu I-metabolizmu ta’ xulxin; dan jista’
jwassal ghal tnaqqis fil-limitu ghall-konvulzjoni, u accessjonijiet. Jista’ jkun mehtieg li taggusta d-
dozagg ta’ dawn il-medicini.

Indutturi tac-citokroma P450: Kontracettivi orali, rifampicin, phenytoin, barbiturates, carbamazepine
u St John’s Wort (Hypericum perforatum) jistghu jzidu l-metabolizmu ta’ antidepressanti tri¢iklici u
jwasslu ghal tnaqqis fil-livelli fil-plazma ta’ antidepressanti tri¢ikli¢i u rispons antidepressiv imnagqas.

Fil-prezenza ta’ ethanol il-konc¢entrazzjonijiet ta’ amitriptyline hieles fil-plazma u 1-
konc¢entrazzjonijiet ta’ nortriptyline zdiedu.

4.6 Fertilita, tgala u treddigh

Toala

Ghal amitriptyline hemm disponibbli dejta klinika limitata biss dwar tqaliet esposti.

Studji f’annimali urew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3).
Amitriptyline mhux rakkomandat waqt it-tqala jekk mhux mehtieg b’mod ¢ar u wara konsiderazzjoni
battenzjoni tar-riskju u I-benefic¢ju biss.

Wagqt uzu kroniku u wara ghoti fl-ahhar gimghat tat-tqala, jistghu jsehhu sintomi ta’ rtirar fit-trabi tat-

twelid. Dawn jistghu jinkludu irritabilita, ipertonija, roghda, nifs irregolari, xorb baghtut u biki jghajjat
u possibilment sintomi antikolinergic¢i (zamma tal-awrina, stitikezza).

Treddigh

Amitriptyline u I-metaboliti tieghu huma eliminati fil-halib tas-sider (jikkorrispondi ghal 0.6 % - 1 %
tad-doza tal-omm). Riskju ghat-tarbija li qed terda’ ma jistax jigi eskluz. Ghandha tittiched dec¢izjoni
jekk jitwaqgafx it-treddigh jew titwaqqafx it-terapija b’dan il-prodott medic¢inali, wara li jigi
kkunsidrat il-benefi¢¢ju tat-treddigh ghat-tarbija u I-beneficcju tat-terapija ghall-mara.

Fertilita

Amitriptyline naggas ir-rata tat-tqala fil-firien (ara sezzjoni 5.3).
M’hemmx dejta disponibbli dwar I-effetti ta’ amitriptyline fuq il-fertilitd umana.
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4.7

Amitriptyline huwa medicina sedattiva.
Pazjenti li jigu preskritti medikazzjonijiet psikotropi¢i jista’ jkunu mistennija li jkollhom xi
indeboliment fl-attenzjoni u I-konc¢entrazzjoni generali u ghandhom jigu mwissija dwar il-kapacita

taghhom li jsuqu jew ihaddmu magni. Dawn l-effetti avversi jistghu jigu msahha permezz ta’ konsum

ta’ alkohol fl-istess waqt.

4.8

Effetti mhux mixtieqga

Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Amitriptyline jista’ jikkawza effetti sekondarji simili ghal dawk ta’ antidepressanti tricikli¢i ohra.
Uhud mill-effetti sekondarji msemmija hawn taht ez. ugigh ta’ ras, roghda, disturbi fl-attenzjoni,

stitikezza u tnaqqis fil-libido jistghu jkunu wkoll sintomi ta’ depressjoni u normalment jongsu meta I-

istat depressiv titjieb.

Fil-lista ta’ hawn taht ged tintuza I-konvenzjoni li gejja:
Klassi tas-sistemi u tal-organi MedDRA / terminu ppreferut;

Komuni hafna (> 1/10);

Komuni (> 1/100, < 1/10);

Mhux komuni (> 1/1,000, < 1/100);
Rari (> 1/10,000, < 1/1,000);

Rari hafna (<1/10,000);

Mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli).

MedDRA SOC Frekwenza Terminu Ippreferut
Disturbi tad-demm u tas- | Rari Depressjoni tal-mudullun, agranulo¢itosi,
sistema limfatika lewkopenija, eosinofilja, trombocitopenija.
Disturbi fil-metabolizmu | Rari Tnaqqis fl-aptit.
u n-nutrizzjoni Mhux maghrufa | Anoressija, zieda jew tnaqqis tal-livelli taz-zokkor

fid-demm.

Disturbi psikjatrici

Komuni hafha

Aggressjoni.

Komuni Stat ta” konfuzjoni, tnaqqis fil-libido, agitazzjoni.
Mhux komuni Ipomanija, manija, ansjeta, insomnja, hmar il-lejl.
Rari Delirju (f’pazjenti anzjani), allu¢inazzjoni
(f’pazjenti skizofrenici),
hsibijiet jew imgiba ta’ suwicidju*.
Mhux maghrufa | Paranojja.

Disturbi fis-sistema
nervuza

Komuni hafha

Nghas, roghda, sturdament, ugigh ta’ ras, nghas,
disturb fid-diskors (disartrija).

Komuni Disturbi fl-attenzjoni, disturb fit-toghma,
parastesija, atassja.
Mhux komuni KonvulZjoni.
Rari hafna Akatizja, polinewropatija.
Mhux maghrufa | Disturb ekstrapiramidali.
Disturbi fl-ghajnejn Komuni hafna Disturb fl-akkomodazzjoni.
Komuni Midrijasi.
Rari hafna Glawkoma akuta.
Disturbi fil-widnejn u fis- | Mhux komuni Zarzir fil-widnejn.

sistema labirintika
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MedDRA SOC

Frekwenza

Terminu Ippreferut

Disturbi fil-galb

Komuni hafna

Palpitazzjonijiet, takikardija.

Komuni

Imblokk atrijoventrikulari, imblokk tal-bundle
branch.

Mhux komuni Kondizzjonijiet ta’ kollass, aggravar ta’
insuffi¢jenza kardijaka.

Rari Arritmija.

Rari hafna Kardjomijopatiji, torsades de pointes.

Mhux maghrufa | Mijokardite kkawzata minn sensittivita eccessiva.
Disturbi vaskulari Komuni hafna Pressjoni ortostatika baxxa.

Mhux komuni Pressjoni gholja.

Mhux maghrufa | Ipertermija.
Disturbi respiratoriji, Komuni hafna Imnieher imblukkat.
toracici u medjastinali Rari hafna Infjammazzjoni allergika tal-alveoli tal-pulmun u

tat-tessut tal-pulmun, rispettivament (alveolite,
sindrome ta’ Loffler).

Disturbi gastro-intestinali

Komuni hafna

Halq xott, stitikezza, dardir.

Mhux komuni Dijarea, rimettar, edima fl-ilsien.
Rari Tkabbir tal-glandola tal-bzieq, ileus paralitiku.
Disturbi fil-fwied u fil- Rari Suffejra.
marrara Mhux komuni Indeboliment tal-fwied (ez. marda kolestatika tal-
fwied).
Mhux maghrufa | Epatite.
Disturbi fil-gilda u fit- Komuni hafna Gharaq eccessiv.
tessuti ta’ taht il-gilda Mhux komuni Raxx, urtikarja, edima fil-wicc¢.
Rari Alopecja, reazzjoni ta’ fotosensittivita.
Disturbi fil-kliewi u fis- Komuni Disturbi biex tghaddi l-awrina.
sistema urinarja Mhux komuni Zamma tal-awrina.
Disturbi fis-sistema Komuni Disfunzjoni erettili.
riproduttiva u fis-sider Mhux komuni Galaktorea.
Rari Ginekomastija.
Disturbi generali u Komuni Gheja kbira, thossok bil-ghatx.
kondizzjonijiet ta’ mnejn | Rari Deni.

jinghata

Investigazzjonijiet

Komuni hafha

Zieda fil-piz.

Komuni

Elettrokardjogramm mhux normali, QT imtawwal
fug I-elettrokardjogramm, kumpless ta” QRS
imtawwal fuq l-elettrokardjogramm, iponatrimija.

Mhux komuni

Zieda tal-pressjoni fl-ghajn.

Rari

Tnaqqis fil-piz.

Test tal-funzjoni tal-fwied mhux normali, zieda ta’
alkaline phosphatase fid-demm, zieda ta’
transaminases.

*Rapporti ta’ kazijiet ta’ hsibijiet jew imgiba ta’ suwicidju kienu rrappurtati waqt it-trattament jew
ezatt wara li ntemm it-trattament b’amitriptyline (ara sezzjoni 4.4)

ta’ fratturi fl-ghadam f’pazjenti li jircievu SSRIs u TCAs. Il-mekkanizmu li jwassal ghal dan ir-riskju

mhux maghruf.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju tal-prodott
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medicinali. Tl-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f”Appendix V.

4.9 Doza eccessiva
Sintomi

Sintomi antikolinergici: Midrijasi, takikardija, Zzamma tal-awrina, membrani mukuzi xotti, motilita tal-
musrana imnaqgqgsa. Konvulzjonijiet. Deni. Okkorrenza f’daqqa ta’ depressjoni tas-CNS. Koxjenza
mnaqgqsa bi progressjoni ghall-koma. Depressjoni respiratorja.

Sintomi kardijaci: Arritmiji (takiarritmiji ventrikulari, torsade de pointes, fibrillazzjoni ventrikulari).
L-ECG b’mod karatteristiku juru intervall PR imtawwal, twessigh tal-kumpless QRS, titwil tal-QT,
iccattjar jew inverzjoni tal-mewga T, tnaqqis tas-segment ST, u gradi differenti ta’ imblokk tal-galb bi
progressjoni ghal waqfien kardijaku. Twessigh tal-kumpless QRS normalment huwa kkorrelatat tajjeb
mas-severita tat-tossicita wara dozi eccessivi akuti. Insuffi¢jenza tal-qalb, pressjoni baxxa, xokk
kardjogeniku. Ac¢idozi metabolika, ipokalimja.

Ingestjoni ta’ 750 mg jew aktar minn persuna adulta tista’ twassal ghal tossicita severa. L-effetti
ta’ doza ecéessiva jigu msahha bl-ingestjoni simultanja ta’ alkohol u psikotropi¢i ohra. Hemm
varjabilita individwali konsiderevoli b’rispons ghal doza eccessiva. It-tfal huma partikolarment
suxxettibbli ghall-kardjotossi¢ita u ac¢essjonijiet.

Meta I-pazjent ikun ged iqum jistghu jsehhu mill-gdid konfuzjoni, agitazzjoni u allu¢inazzjonijiet u
atassja.

Trattament

1. Dhul l-isptar (unita ta” kura intensiva), jekk mehtieg. It-trattament huwa sintomatiku u ta’
appogg.

2. Evalwa u ttratta I-ABC’s (airway, breathing and circulation [passagg tan-nifs, tehid tan-nifs u
¢-cirkolazzjoni]) kif xieraq. Stabilixxi ac¢ess IV. Issorvelja mill-qrib anki f’kazijiet 1i jidrhu
mhux ikkomplikati.

3. EZamina ghall-karatteristi¢i klinici. I¢cekkja 1-urea u I-elettroliti—iccekkja ghal potassium baxx
u ssorvelja I-produzzjoni tal-awrina. I¢¢ekkja ghall-gassijiet fid-demm tal-arterji—icc¢ekkja
ghall-acidozi. Wettaq elettrokardjograf—iccekkja ghal QRS ta’>0.16-il sekonda

4.  Taghtix flumazenil biex tregga’ lura t-tossicita ta’ benzodiazepine f’kaz ta’ dozi eccessivi
mhallta.

5. Ikkunsidra hasil gastriku biss jekk ghad m’ghaddietx siegha wara tehid ta’ doza eccessiva li
tista’ tkun fatali.

6. Aghti 50 g ta’ faham jekk ghad m’ghaddietx siegha wara l-ingestjoni.

7. Il-passagg tan-nifs jinzamm miftuh permezz ta’ intubazzjoni, fejn mehtieg. Trattament fir-

respiratur huwa rakkomandat sabiex jigi evitat waqfien respiratorju possibbli. Monitoragg

kontinwu tal-ECG ghall-funzjoni kardijaka ghal 3 - 5 ijiem. Trattament ta” dawn li gejjin se jigi
deciz abbazi ta’ kaz kaz:

- Intervalli QRS wiesgha, insuffi¢jenza kardijaka u arritmiji ventrikulari

- Insuffi¢jenza tac-¢irkolazzjoni

- Pressjoni baxxa

- Ipertermija

- Konvulzjonijiet

- Acidozi metabolika.

Irrekwitezza u konvulzjonijiet jistghu jigu ttrattati b’diazepam.

Pazjenti li juru sinjali ta’ tossicita ghandhom jigu mmonitorjati ghal minimu ta’ 12-il siegha.

0. Immonitorja ghal rabdomijolisi jekk il-pazjent kien mitluf minn sensih ghal Zmien

konsiderevoli.

= ©o ®
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11. Peress li doza e¢cessiva spiss tkun intenzjonata, il-pazjenti jistghu jippruvaw jaghmlu suwic¢idju
b’mezzi ohra matul il-fazi ta’ rkupru. B’din il-klassi ta’ medicini sehhew imwiet ikkawzati minn
doza eccessiva intenzjonata jew accidentali.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.2 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Antidepressanti - Inibitur mhux selettiv ta’ tehid mill-gdid ta’

monoamine (antidepressant tricikliku)

Kodi¢i ATC: N 06 AA 09

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Amitriptyline huwa antidepressant tricikliku u analgeziku. Ghandu kwalitajiet antikolinergici u
sedattivi ¢ari. Dan jipprevjeni t-tehid mill-gdid, u b’hekk 1-inattivazzjoni ta’ noradrenaline u serotonin
fit-truf tan-nervaturi. Prevenzjoni ta’ tehid mill-gdid ta’ dawn in-newrotrasmettituri monoamine
issahhah 1-azzjoni taghhom fil-mohh. Dan jidher li huwa asso¢jat mal-attivita antidepressanti.

Il-mekkanizmu ta’ azzjoni jinkludi wkoll effetti li jimblukkaw il-kanali tal-jone fuq kanali tas-sodium,
potassium u NMDA kemm f’livell ¢entrali kif ukoll fin-nerv tas-sinsla. L-effetti ta’ noradrenaline,
sodium u NMDA huma mekkanizmi maghrufa li huma nvoluti fil-manutenzjoni ta’ ugigh
newropatiku, profilassi ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u profilassi tal-emigranja. L-
effett ta” amitriptyline li jnagqgas I-ugigh mhux marbut mal-kwalitajiet antidepressanti tieghu.

Antidepressanti tricikli¢i ghandhom affinita ghar-ricetturi muskarini¢i u istaminici H1 fi gradi li
jvarjaw.

Effikacja klinika u sigurta

L-effikacja u s-sigurta ta’ amitriptyline intwerew fi trattamenti fl-indikazzjonijiet 1i gejjin fl-adulti:
e Disturb Depressiv Magguri
»  Ugigh Newropatiku
e Profilassi ta’ ugigh ta’ ras kronika kkawzata minn tensjoni
e Profilassi tal-emigranja

L-effikacja u s-sigurta ta’ amitriptyline intwerew ghal trattamenti ta’ enuresi matul il-lejl fi tfal ta’ eta
minn 6 snin ’il fug (ara sezzjoni 4.1).

Id-dozi rakkomandati huma pprovduti fis-sezzjoni 4.2. Ghal trattament ta’ depressjoni, dozi sa 200 mg
kuljum u, kultant, sa 300 mg kuljum intuzaw f’pazjenti depressi b’mod sever fi sptar biss.

L-effetti antidepressanti u analgezi¢i normalment jibdew wara 2 - 4 gimghat; 1-azzjoni sedattiva ma
ddumx ma tibda.

5.2  Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Pilloli miksija b’rita

<[Saroten u ismijiet assocjati 10 mg pilloli miksija b’rita, Saroten u ismijiet asso¢jati 25 mg pilloli
miksija b’rita]

Ghoti mill-halq tal-pilloli jwassal ghal livelli massimi fis-serum f’madwar 4 sighat. (tmax =
3.89+1.87 siegha; firxa 1.93 - 7.98 siegha). Wara ghoti mill-halq ta’ 50 mg C.x medja =
30.95+9.61 ng/ml; firxa 10.85-45.70 ng/ml (111.57+34.64 nmol/l; firxa 39.06-164.52 nmol/l). II-
bijodisponibilta medja assoluta orali hija 53% (F s = 0.527+0.123; firxa 0.219-0.756).>
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<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 50 mg pilloli miksija b’rita]

Wara ghoti mill-halq amitriptyline huwa assorbita bil-mod izda b’mod komplut. Minhabba passagg
mill-apparat gastrointestinali li hafna drabi jkun ittardjat il-kon¢entrazzjonijiet massimi fil-plazma
jintlahqu wara 1 sa 5 (-8) sighat.

Il-bijodisponibilta sistemika hija madwar 50% tal-injezzjoni gol-vini.>

Distribuzzjoni

[I-volum apparenti ta’ distribuzzjoni (V4) stmat wara ghoti gol-vini huwa 1221 L+280 L; firxa 769-
1702 L (1623 L/kg).

It-twahhil mal-proteini fil-plazma huwa madwar 95%.
Amitriptyline u I-metabolit princ¢ipali nortriptyline jghaddu mill-barriera tal-placenta.

F’ommijiet li ged irreddghu amitriptyline u nortriptyline jitnehhew f’ammonti zghar fil-halib tas-sider.
II-proporzjon tal-koncentrazzjoni fil-halib/kon¢entrazzjoni fil-plazma fin-nisa hija madwar 1:1. L-
esponiment ta’ kuljum stmat fit-trabi (amitriptyline + nortriptyline) jilhaq medja ta’ 2% tad-dozi
korrispondenti relatati mal-piz tal-omm ta’ amitriptyline (f"mg/kg) (ara sezzjoni 4.6).

Bijotrasformazzjoni

In vitro il-metabolizmu ta’ amitriptyline jipprocedi fil-bic¢a 1-kbira permezz ta’ demethylation
(CYP2C19, CYP3A4) u idroksilazzjoni (CYP2D6) segwit minn konjugazzjoni ma’ glucuronic acid.
Isozimi ohra involuti huma CYP1A2 u CYP2C9. Il-metabolizmu huwa suggett ghal polimorfizmu
genetiku. I1-metabolit attiv ewlieni huwa I-amine sekondarju, nortriptyline.

Nortriptyline huwa inibitur aktar potenti ta’ noradrenaline milli tat-tehid ta’ serotonin, filwaqt li
amitriptyline jinibixxi t-tehid ta’ noradrenaline u ta’ serotonin b’mod ugwali. Metaboliti ohra bhal ¢is-
u trans-10-hydroxyamitriptyline u cis- u trans-10-hydroxynortriptyline ghandhom I-istess profil bhal
nortriptyline, izda huma hafna aktar dghajfa. Demethylnortriptyline u amitriptyline N oxide huma
prezenti fil-plazma f’ammonti zghar hafna biss; tal-ahhar huwa kwazi inattiv. Il-metaboliti kollha
huma inqas antikolinergi¢i minn amitriptyline u nortriptyline. Fil-plazma 1-ammont ta’
10-hydroxynortriptyline totali jiddomina izda 1-bi¢cca 1-kbira tal-metaboliti huma konjugati.

Eliminazzjoni

II-half-life tal-eliminazzjoni (t., B) ta’ amitriptyline wara ghoti mill-halq hija madwar 25 siegha
(24.65+6.31 siegha; firxa 16.49 - 40.36 sigha). It-tnehhija sistemika medja (Cl;) hija
39.24+10.18 L/siegha, firxa 24.53 - 53.73 L/siegha.

It-tnehhija fil-bicca 1-kbira hija fl-awrina. L-eliminazzjoni renali ta’ amitriptyline mhux mibdul hija
insinifikanti (madwar 2%).

Livelli ta’ amitriptyline + nortriptyline fi stat fiss fil-plazma jintlahqu fi Zzmien gimgha ghall-bicca I-
kbira tal-pazjenti, u fi stat fiss il-livell fil-plazma jikkonsisti minn partijiet bejn wiehed u ichor ugwali
ta’ amitriptyline u nortriptyline I-hin kollu wara trattament bil-pilloli konvenzjonali 3 darbiet kuljum.

Pazjenti anzjani
F’pazjenti anzjani kienu osservati half-lives itwal u valuri ta’ tnehhija orali (Cl, — oral clearance)
imnagqgsa minhabba rata ta’ metabolizmu mnaqqsa.

Funzjoni tal-fwied imnaqgqgsa

Indeboliment tal-fwied jista’ jnagqas it-tnehhija mill-fwied u jwassal ghal-livelli oghla fil-plazma u
ghandu jkun hemm kawtela meta jigu ddozati dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.2).
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Funzjoni renali mnaqgsa
Insuffi¢jenza renali m’ghandhiex influwenza fuq il-kinetika.

Polimorfizmu
ll-metabolizmu huwa suggett ghal polimorfizmu genetiku (CYP2D6 u CYP2C19) (ara sezzjoni 4.2).

Relazzjoni farmakokinetika/farmakodinamika

Il-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ amitriptyline u nortriptyline jvarjaw hafna bejn I-individwi u ma
gietx stabbilita korrelazzjoni sempli¢i mar-rispons terapewtiku.

Il-konc¢entrazzjoni terapewtika fil-plazma fid-depressjoni magguri hija madwar 80 — 200 ng/ml

(= 280 — 700 nmol/1) (ghal amitriptyline + nortriptyline). Livelli oghla minn 300 - 400 ng/ml huma
assocjati ma’ riskju akbar ta’ disturbi fil-konduzzjoni kardijaka f’termini ta’ kumpless QRS imtawwal
jew imblokk AV.

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Amitriptyline inibixxa I-kanali tal-joni, 1i huma responsabbli ghal ripolarizzazzjoni kardijaka (kanali
hERG), fil-firxa mikromolari ta’ fuq ta’ konc¢entrazzjonijiet terapewtici fil-plazma. Ghalhekk,
amitriptyline jista’ jzid ir-riskju ta’ arritmija kardijaka (ara sezzjoni 4.4).

Il-potenzjal ta’ effett tossiku fuq il-geni ta’ amitriptyline gie investigat f*diversi studji in vitro u in
vivo. Ghalkemm dawn I-investigazzjonijiet urew rizultati parzjalment kontradittorji, b’mod partikolari
ma jistax jigi eskluz potenzjal li jikkawza anormalitajiet fil-kromozomi. Ma twettqux studji fit-tul
dwar il-kar¢inogenicita.

Fi studji dwar I-effett fug is-sistema riproduttiva ma gewx osservati effetti teratogenici fil-grieden,
firien, jew fniek meta amitriptyline inghata mill-halq f’dozi ta’ 2 - 40 mg/kg/jum (sa 13-il darba d-
doza massima rakkomandata ta’ amitriptyline fil-bniedem ta’ 150 mg/jum jew 3 mg/kg/jum ghal
pazjent ta’ 50 kg). Madankollu, id-dejta fil-letteratura ssuggeriet riskju ta’ malformazzjonijiet u
dewmien fl-ossifikazzjoni fil-grieden, hamsters, firien u fnick b’doza 9 33 darba id-doza massima
rakkomandata. Kien hemm asso¢jazzjoni possibbli ma’ effett fuq il-fertilita fil-firien, jigifieri rata ta’
tgala aktar baxxa. Ir-raguni ghall-effett fuq il-fertilita mhux maghruf.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Listata’ eccipjenti

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibbilitajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih <u apparat spe¢jali ghall-uzu, ghall-
amministrazzjoni jew ghall-impjant>

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema <u ghal immaniggar iehor>

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7. ID-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

11. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Saroten u ismijiet asso¢jati 2 ml, 50 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Saroten u ismijiet asso¢jati hu indikat ghal trattament fi sptar ta’ disturbi depressivi magguri fl-adulti.
4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Pozologija

Trattament inizjali:

ld-dozagg ghandu jinbeda f’livell baxx u jizdied gradwalment, waqt 1i jigi nnotat b’attenzjoni r-rispons
kliniku u kwalunkwe evidenza ta’ intollerabilita.

Saroten soluzzjoni ghall-injezzjoni jintuza f’pazjenti fi sptar spe¢jalment ghat-trattament inizjali ta’
disturbi depressivi.

Infuzjoni fil-vini

Normalment X jizdied ma’ soluzzjoni ghall-infuzjoni. Id-dozagg ta’ kuljum generalment huwa bejn 1

u 3 ampulli ta’ 2 ml (ekwivalenti ghal 50 - 150 mg amitriptyline hydrochloride/jum, ekwivalenti ghal

44.2 — 132.6 mg amitriptyline/jum).

Sakemm ma jkunx preskritt mod iehor adulti se jir¢ievu d-dozagg ta’ kuljum taghhom 2250 sa 500 ml
ta’ soluzzjoni ta’ 0.9% sodium chloride ghal 2 - 3 sighat bhala infuzjoni permezz ta’ drip taht kontroll
tal-pressjoni u ECG.

Applikazzjoni fil-muskoli

X jista’ jigi injettat ukoll go muskolu kbir (injezzjoni i.m.). Sakemm ma jkunx preskritt mod ichor
adulti se jir¢ievu nofs ampulla sa 2 ampulli (1 sa 4 ml ta’ soluzzjoni ghall-injezzjoni, ekwivalenti ghal
25 sa 100 mg ta’ amitriptyline hydrochloride kuljum) f’diversi injezzjonijiet singoli ta” mhux aktar
minn 25 mg amitriptyline hydrochloride.

Zieda fid-doza

Jekk tkun mehtiega zieda fid-doza, dan ghandu jsir fi stadji fi Zzmien 3 sa 7 ijiem.

M’ghandux jinqabez dozagg massimu ta’ kuljum ta’ 150 mg amitriptyline moghti permezz ta’
injezzjoni/infuzjoni.

Aktar trattament bil-formulazzjoni orali:

Wara madwar gimgha sa gimaghtejn jista’ jinbeda tnaqqgis gradwali flimkien ma’ bidla ghall-
formulazzjonijiet orali ghal aktar trattament. Minn hawn ’il quddiem ghandhom jigu segwiti 1-iskema
ta’ dozagg u t-tul ta’ zmien ta’ trattament moghtija ghall-formulazzjoni orali.
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Popolazzjonijiet specjali

F’pazjenti mdghajfa, pazjenti b’indeboliment cerebrali jew kardijaku, kif ukoll pazjenti b’¢irkolazzjoni
batuta, problemi tan-nifs, indeboliment fil-funzjoni tal-fwied jew indeboliment renali avanzat huwa
rakkomandat tnaqqis fid-doza.

Funzjoni tal-fwied imnagqgsa
Huwa rakkomandat dozagg b’attenzjoni u, jekk possibbli, determinazzjoni tal-livell fis-serum.

Pazjenti anzjani b’eta ta’ aktar minn 65 sena:
L-anzjani hafna drabi jkunu jehtiegu doza hafna aktar baxxa u spiss juru trattament ta’ success
sodisfacenti b’nofs id-doza ta’ kuljum. Dozi ta’ aktar minn 100 mg ghandhom jintuzaw b’attenzjoni.

Popolazzjoni pedjatrika
Amitriptyline m’ghandux jintuza fit-tfal u l-adolexxenti b’eta ingas minn 18-il sena, ghax is-sigurta u
I-effikacja fit-tul ma gewx determinati s’issa (ara sezzjoni 4.4).

Inibituri ta’ CYP2D6 tac-citokroma P450

Skont ir-rispons tal-pazjent individwali, ghandha tigi kkunsidrata doza aktar baxxa ta’ amitriptyline
jekk inibitur gawwi ta” CYP2D6 (ez. bupropion, quinidine, fluoxetine, paroxetine) jizdied mat-
trattament b’amitriptyline (ara sezzjoni 4.5).

Metabolizzaturi dghajfa maghrufa ta’ CYP2D6 jew CYP2C19
Dawn il-pazjenti jista’ jkollhom konc¢entrazzjonijiet oghla fil-plazma ta’ amitriptyline u tal-metabolit
attiv tieghu nortriptyline. Ikkunsidra tnaqqis ta’ 50% tad-doza rakkomandata tal-bidu.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

X jista’ jintuza bhala infuzjoni permezz ta’ dripp jew bhala injezzjoni gol-muskoli. Is-soluzzjoni ghall-
infuzjoni ppreparata b’soluzzjoni ta’ 0.9% sodium chloride ghandha tintuza minnufih.

ld-dozagg ghandu jinbeda f’livell baxx u jizdied gradwalment, filwaqt li jkunu innotati b’attenzjoni r-
rispons kliniku u kwalunkwe evidenza ta’ intollerabilita.

Ghandhom jigu evitati injezzjonijiet moghtija hazin (injezzjoni taht il-gilda, hdejn vina jew f’arterja)
minhabba r-riskju ta’ hsara konsiderevoli lit-tessut.

Tul tat-trattament

Is-soluzzjoni ghall-injezzjoni ghandha tintuza prin¢ipalment ghal trattament akut. Wara 1 - 2 gimghat
ghandhom jintuzaw il-formulazzjonijiet orali ghal aktar trattament. L-effett anti-depressant
normalment jibda wara 2-4 gimghat; 1-azzjoni sedattiva mhix ittardjata.

It-trattament b’antidepressanti huwa sintomatiku u ghalhekk ghandu jitkompla ghal tul ta’ zmien
xierag normalment sa 6 xhur wara l-irkupru sabiex tkun evitata rikaduta.

Twaqgqif tat-trattament

Meta titwaqgaf it-terapija I-medicina ghandha tigi rtirata gradwalment matul diversi gimghat.
4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1.

Infart mijokardijaku recenti. Kwalunkwe grad ta’ imblokk tal-qalb jew disturbi fir-ritmu tal-gqalb u
insuffi¢jenza tal-arterja koronarja.
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Trattament fl-istess wagt b’MAOIs (inibituri ta’ monoamine oxidase) huwa kontraindikat (ara
sezzjoni 4.5).

Ghoti ta” amitriptyline flimkien ma’ MAOQIs jista’ jikkawza sindrome ta’ serotonin (tahlita ta’ sintomi,
li jistghu jinkludu agitazzjoni, konfuzjoni, roghda, mijoklonus u ipertermija).

Bhal b’antidepressanti tri¢cikli¢i ohra, amitriptyline m’ghandux jinghata lill-pazjenti li jkunu ged
jir¢ievu inibituri ta’ monoamine oxidase (MAOIs - monoamine oxidase inhibitors). It-trattament
b’amitriptyline jista’ jinbeda 14-il gurnata wara t-twaqqif ta” MAOIs mhux selettivi irriversibbli u

minimu ta’ gurnata wahda wara t-twaqqif ta’ moclobemide riversibbli. It-trattament b’MAOIs jista’
jinbeda 14-il gurnata wara t-twaqqif ta’ amitriptyline.

Mard sever tal-fwied.
4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

B’dozagg gholi aktarx i jsehhu arritmiji kardijaci u pressjoni baxxa severa. Jistghu jsehhu wkoll
f’pazjenti b’mard tal-qalb ezistenti minn qabel li jiehdu dozagg normali.

Titwil tal-intervall QT

Kazijiet ta’ titwil tal-intervall QT u arritmija gew irrappurtati waqt il-perjodu ta’ wara t-tqeghid fis-
suq. Kawtela hija rakkomandata f*pazjenti b’bradikardija sinifikanti, f’pazjenti b’insuffi¢jenza tal-galb
mhux ikkumpensata, jew f’pazjenti li tichdu medi¢ini li jtawlu 1-QT fl-istess waqt. Disturbi fl-
elettroliti (ipokalimja, iperkalimja, ipomanjesimja) huma maghrufa li huma kondizzjonijiet li jzidu r-
riskju ta’ proarritmija.

Anesteti¢i moghtija waqt terapija b’antidepressanti tri/tetracikli¢i jistghu jzidu ir-riskju ta’ arritmiji u
pressjoni baxxa. Jekk possibbli, waqgaf dan il-prodott medicinali diversi jiem gabel il-kirurgija; jekk
ma tistax tigi evitata kirurgija ta’ emergenza, l-anestetista ghandu jigi mgharraf dwar it-trattament li
jkun ged jircievi l1-pazjent.

Hija mehiega attenzjoni kbira jekk amitriptyline jinghata lill-pazjenti li ghandhom tirojde attiva z-
zejjed jew lil dawk 1i ged jirc¢ievu medikazzjoni tat-tirojde, peress li jistghu jizviluppaw arritmiji
kardijaci.

Pazjenti anzjani b’mod partikolari huma suxxettibbli ghal pressjoni ortostatika baxxa.

Dan il-prodott mediku ghandu jintuza b’attenzjoni f’pazjenti b’disturbi konvulzivi, zamma tal-awrina,
ipertrofija tal-prostata, ipertirojdizmu, sintomatologija paranojde u mard tal-fwied jew kardjovaskulari
avanzat, stenosi tal-piloru u ileus paralitiku.

F’pazjenti bil-kondizzjoni rari ta’ kompartiment anterjuri baxx u angolu tal-kompartiment dejjaq,
jistghu jigu kkawzati attakki ta’ glawkoma akuta minhabba twessigh tal-habba tal-ghajn.

Suwicidju/hsibijiet ta’ suwicidju

Id-depressjoni hija asso¢jata ma’ riskju akbar ta’ hsibijiet ta’ suwicidju, hsara lill-persuna nnifisha u
suwicidju (avvenimenti marbuta ma’ suwicidju). Dan ir-riskju jippersisti sakemm issehh remissjoni
sinifikanti. Peress li jista’ ma jsehhx titjib matul l-ewwel ftit gimghat jew aktar ta’ trattament, il-
pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib sakemm isehh dan it-titjib. Hija esperjenza klinika
generali i r-riskju ta’ suwicidju jista’ jizdied fl-istadji bikrija ta’ rkupru.

Pazjenti bi storja medika ta’ avvenimenti marbuta ma’ suwicidju, jew dawk li juru grad sinifikanti ta’
hsibijiet ta’ suwicidju qabel il-bidu tat-trattament, huma maghrufa 1i huma f’riskju oghla li jkollhom
hsibijiet ta’ suwicidju jew attentati ta’ suwicidju, u ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzjoni waqt it-
trattament. Meta-analizi ta’ provi klini¢i kkontrollati bil-placebo ta’ medicini antidepressanti f’pazjenti
adulti b’disturbi psikjatri¢i uriet riskju akbar ta’ mgiba marbuta ma’ suwic¢idju b’antidepressanti meta
mgabbla mal-placebo f’pazjenti izghar minn 25 sena.
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Supervizjoni mill-grib ta’ pazjenti u b’mod partikolari dawk b’riskju gholi ghandha takkumpanja
terapija bil-medicina spec¢jalment waqt trattament bikri u wara bidliet fid-doza. Il-pazjenti (u dawk i
jiehdu hsieb il-pazjenti) ghandhom ikunu mwissija dwar il-htiega li jsir monitoragg ghal kwalunkwe
aggravar kliniku, imgiba jew hsibijiet ta’ suwicidju u bidliet mhux tas-soltu fl-imgiba u biex ifittxu
parir mediku immedjatament jekk isehhu dawn is-sintomi.

F’persuni li jbatu minn depressjoni-manijaka, tista’ ssehh bidla lejn il-fazi ta’ manija; jekk il-pazjent
jidhol f’fazi ta’ manija amitriptyline ghandu jitwaqqaf.

Kif deskritt ghal psikotropici ohra, amitriptyline jista’ jimmodifika r-rispons ghall-insulina u I-glucose
bi htiega ta’ aggustament tat-terapija antidijabetika f’pazjenti dijabeti¢i; minbarra dan il-marda
depressiva nnifisha jista’ jkollha effett fuq il-bilan¢ tal-glucose tal-pazjent.

Deni gholi kien irrappurtat b’antidepressanti tricikli¢i meta jinghataw flimkien ma’ medi¢ini

Wara ghoti fit-tul, wagfien f’dagqqa tat-terapija jista’ jikkawza sintomi ta’ irtirar bhal ugigh ta’ ras,
telga, nuqqas ta’ rgad u irritabilita.

Amitriptyline ghandu jintuza b’attenzjoni f’pazjenti li jkunu ged jir¢ievu SSRIs (ara sezzjonijiet 4.2 u
4.5).
X fih angas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull doza, jigifieri essenzjalment ‘hieles mis-sodium’.

Popolazzjoni pedjatrika

Dejta dwar is-sigurta fit-tul fit-tfal u fl-adolexxenti li tikkoncerna t-tkabbir, maturazzjoni u zvilupp
konoxxittiv u ta’ komportament mhux disponibbli (ara sezzjoni 4.2).

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medi¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni
Potenzjal ta’ amitriptyline li jaffettwa prodotti medic¢inali ohra

Kombinazzjonijiet kontraindikati

MAOIs (mhux selettivi kif ukoll A (moclobemide) u B (selegiline) selettivi) - riskju ta” “sindrome ta’

serotonin” (ara sezzjoni 4.3).

Kombinazzjonijiet li mhumiex rakkomandati

Sustanzi simpatomimetici: Amitriptyline jista’ jsahhah l-effetti kardjovaskulari ta’ adrenaline,
ephedrine, isoprenaline, noradrenaline, phenylephrine, u phenylpropanolamine (ez. kif jinsabu
f’anestetici lokali u generali u dekongestjonanti tal-imnieher).

Imblokkaturi adrenergici tan-newroni: Antidepressanti tricikli¢i jistghu jinnewtralizzaw 1-effetti
kontra I-pressjoni gholja ta’ sustanzi kontra 1-pressjoni gholja li jagixxu b’mod ¢entrali bhal
guanethidine, betanidine, reserpine, clonidine u methyldopa. Huwa rakkomandat li tigi analizzata
terapija b’kull sustanza kontra I-pressjoni gholja matul trattament b’antidepressanti triciklici.

Sustanzi antikolinergici: Antidepressanti tri¢iklici jistghu jsahhu I-effetti ta” dawn il-medi¢ini fuq 1-
ghajnejn, is-sistema nervuza centrali, 1-imsaren u |-buzzieqa tal-awrina; uzu flimkien ma’ dawn
ghandu jigi evitat minhabba Zieda fir-riskju ta’ ileus paralitiku, deni gholi, ecc.

Medicini li jtawlu I-intervall QT inkluzi antiarritmi¢i bhal quinidine, 1-antistamini astemizole u
terfenadine, xi antipsikotici (notevolment pimozide u sertindole), cisapride, halofantrine, u sotalol,
jistghu jzidu l-probabbilta ta’ arritmiji ventrikulari meta jittiechdu ma’ antidepressanti tri¢iklici.
Ghandu jkun hemm kawtela meta amitriptyline jintuza flimkien ma’ methadone minhabba potenzjal
ta’ effetti addittivi fuq I-intervall QT u riskju akbar ta’ effetti kardjovaskulari serji.
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Kawtela hija rakkomandata wkoll ghall-ghoti ta’ amitriptyline flimkien ma’ dijureti¢i li jikkawzaw
ipokalimja (ez. furosemide)

Thioridazine: L-ghoti ta’ amitriptyline flimkien ma’ thioridazine (sottostrat ta’ CYP2D6) ghandu jigi
evitat minhabba inibizzjoni tal-metabolizmu ta’ thioridazine u konsegwentement riskju akbar ta’
effetti sekondarji kardijaci

Tramadol: L-uzu ta’ tramadol (sottostrat ta’ CYP2D6) flimkien ma’ antidepressanti tri¢ikli¢i (TCAs -
tricyclic antidepressants), bhal amitriptyline izid ir-riskju ta’ ac¢essjonijiet u s-sindrome ta’ serotonin.
Barra dan, din it-tahlita tista’ tinibixxi I-metabolizmu ta’ tramadol ghall-metabolit attiv u b’hekk
jizdiedu I-konc¢entrazzjonijiet ta’ tramadol li jistghu jikkawzaw tossicita tal-opjojdi.

Antifungali bhal fluconazole u terbinafine izidu I-kon¢entrazzjonijiet ta’ tricikli¢i u t-tossicita li jgibu
maghhom. Sehhew sinkope u torsade de pointes.

Kombinazzjonijiet 1i jehtiegu prekawzjonijiet ghall-uzu

Depressanti tas-CNS: Amitriptyline jista’ jsahhah 1-effetti sedattivi ta’ alkohol, barbiturates u
depressanti tas-CNS ohrajn.

Potenzjal ta’ prodotti medic¢inali ohrajn li jaffettwaw amitriptyline

Antidepressanti triciklici (TCA - tricyclic antidepressants) inkluz amitriptyline huma primarjament
metabolizzati mill-isozimi ta¢-¢itokroma P450 tal-fwied, CYP2D6 u CYP2C19, 1i huma polimorfi¢i
fil-popolazzjoni. Isozimi ohrajn involuti fil-metabolizmu ta’ amitriptyline huma CYP3A4, CYP1A2 u
CYP2Co.

Inibituri ta” CYP2D6: L-isozima CYP2D6 tista’ tigi inibita minn varjeta ta’ medicini, ez. newrolettici,
inibituri tat-tehid mill-gdid ta’ serotonin, imblokkaturi tar-ricetturi beta, u antiarritmici. Ezempji ta’
inibituri gawwija ta’ CYP2D6 jinkludu bupropion, fluoxetine, paroxetine u quinidine. Dawn il-
medicini jistghu jipproducu tnaqgqis sostanzjali fil-metabolizmu ta’ TCA u zidiet sostanzjali fil-
koncentrazzjonijiet fil-plazma. Ikkunsidra li timmonitorja I-livelli ta” TCA fil-plazma, kull meta TCA
ikun se jinghata flimkien ma’ medi¢ina ohra maghrufa li hija inibitur ta’ CYP2D6. Jista’ jkun mehtieg
aggustament fid-doza ta’ amitriptyline (ara sezzjoni 4.2).

Inibituri ohra tac-Citokroma P450: Cimetidine, methylphenidate u imblokkaturi tal-kanali tal-kal¢ju
(ez. diltiazem u verapamil) jistghu jzidu I-livelli fil-plazma ta’ antidepressanti tri¢iklici u t-tossicita li
jgibu maghhom. Antifungali bhal fluconazole (inibitur ta” CYP2C9) u terbinafine (inibitur ta’
CYP2D6) gew osservati li jzidu 1-livelli ta’ amitriptyline u nortriptyline fis-serum.

L-isozimi CYP3A4 u CYP1A2 jimmetabolizzaw amitriptyline f’livell ingas. Madankollu, fluvoxamine
(inibitur qawwi ta’ CYP1A2) intwera li jzid il-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ amitriptyline u din it-
tahlita ghandha tigi evitata. Interazzjonijiet klinikament rilevanti jistghu jkunu mistennija bl-uzu ta’
amitriptyline flimkien ma’ inibituri gawwija ta’ CYP3A4 bhal ketoconazole, itraconazole u ritonavir.

Antidepressanti triciklici u newrolettici re¢iprokament jinibixxu l-metabolizmu ta’ xulxin; dan jista’
jwassal ghal tnaqqis fil-limitu ghall-konvulzjoni, u ac¢essjonijiet. Jista’ jkun mehtieg li taggusta d-
dozagg ta’ dawn il-medicini.

Indutturi tac-citokroma P450: Kontracettivi orali, rifampicin, phenytoin, barbiturates, carbamazepine
u St John’s Wort (Hypericum perforatum) jistghu jzidu I-metabolizmu ta’ antidepressanti tri¢ikli¢i u

jwasslu ghal tnaqqis fil-livelli fil-plazma ta’ antidepressanti triciklici u rispons antidepressiv imnaggas.

Fil-prezenza ta’ ethanol il-konc¢entrazzjonijiet ta’ amitriptyline hieles fil-plazma u 1-
konc¢entrazzjonijiet ta’ nortriptyline zdiedu.
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4.6 Fertilita, tgala u treddigh

Toala

Ghal amitriptyline hemm disponibbli dejta klinika limitata biss dwar tgaliet esposti.

Studji f’annimali urew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3). Amitriptyline mhux
rakkomandat wagt it-tqala jekk mhux mehtieg b’mod ¢ar u wara konsiderazzjoni b’attenzjoni tar-
riskju u l-beneficcju biss.

Wagqt uzu kroniku u wara ghoti fl-ahhar gimghat tat-tqala, jistghu jsehhu sintomi ta’ rtirar fit-trabi tat-
twelid. Dawn jistghu jinkludu irritabilita, ipertonija, roghda, nifs irregolari, xorb baghtut u biki jghajjat
u possibilment sintomi antikolinergi¢i (zamma tal-awrina, stitikezza).

Treddigh

Amitriptyline u I-metaboliti tieghu huma eliminati fil-halib tas-sider (jikkorrispondi ghal 0.6 % - 1 %
tad-doza tal-omm). Riskju ghat-tarbija li ged terda’ ma jistax jigi eskluz. Ghandha tittiehed decizjoni
jekk jitwaqgafx it-treddigh jew titwaqqafx it-terapija b’dan il-prodott medicinali, wara li jigi
kkunsidrat il-beneficcju tat-treddigh ghat-tarbija u I-benefic¢ju tat-terapija ghall-mara.

Fertilita

Amitriptyline naggas ir-rata tat-tqala fil-firien (ara sezzjoni 5.3).
M’hemmx dejta disponibbli dwar I-effetti ta’ amitriptyline fuq il-fertilita umana.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Amitriptyline huwa medicina sedattiva.

Pazjenti li jigu preskritti medikazzjonijiet psikotropi¢i jista’ jkunu mistennija li jkollhom xi
indeboliment fl-attenzjoni u l-kon¢entrazzjoni generali u ghandhom jigu mwissija dwar il-kapacita
taghhom li jsuqu jew ihaddmu magni. Dawn l-effetti avversi jistghu jigu msahha permezz ta’ konsum
ta’ alkohol fl-istess waqt.

4.8 Effetti mhux mixtiega

Amitriptyline jista’ jikkawza effetti sekondarji simili ghal dawk ta’ antidepressanti tricikli¢i ohra.
Uhud mill-effetti sekondarji msemmija hawn taht ez. ugigh ta’ ras, roghda, disturbi fl-attenzjoni,
stitikezza u tnaqqis fil-libido jistghu jkunu wkoll sintomi ta’ depressjoni u normalment jonqsu meta 1-
istat depressiv titjieb.

Fil-lista ta’ hawn taht qed tintuza I-konvenzjoni li gejja:

Klassi tas-sistemi u tal-organi MedDRA / terminu ppreferut;
Komuni hafna (> 1/10);

Komuni (> 1/100, < 1/10);

Mhux komuni (> 1/1,000, < 1/100);

Rari (> 1/10,000, < 1/1,000);

Rari hafna (<1/10,000);

Mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli).

MedDRA SOC Frekwenza Terminu Ippreferut
Disturbi tad-demm u tas- | Rari Depressjoni tal-mudullun, agranulo¢itosi,
sistema limfatika lewkopenija, eosinofilja, trombocitopenija.
Disturbi fil-metabolizmu | Rari Tnaqqis fl-aptit.
u n-nutrizzjoni Mhux maghrufa | Anoressija, zieda jew tnaqqis tal-livelli taz-zokkor
fid-demm.
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MedDRA SOC Frekwenza Terminu Ippreferut
Disturbi psikjatrici Komuni hafna Aggressjoni.

Komuni Stat ta’ konfuzjoni, tnaqqis fil-libido, agitazzjoni.

Mhux komuni Ipomanija, manija, ansjeta, insomnja, hmar il-lejl.

Rari Delirju (f’pazjenti anzjani), allu¢inazzjoni
(f’pazjenti skizofrenici),
hsibijiet jew imgiba ta’ suwicidju*.

Mhux maghrufa | Paranojja.

Disturbi fis-sistema
nervuza

Komuni hafna

Nghas, roghda, sturdament, ugigh ta’ ras, nghas,
disturb fid-diskors (disartrija).

Komuni Disturbi fl-attenzjoni, disturb fit-toghma,
parastesija, atassja.

Mhux komuni Konvulzjoni.

Rari hafna Akatizja, polinewropatija.

Mhux maghrufa | Disturb ekstrapiramidali.

Disturbi fl-ghajnejn

Komuni hafha

Disturb fl-akkomodazzjoni.

Komuni

Midrijasi.

Rari hafna

Glawkoma akuta.

Disturbi fil-widnejn u fis-
sistema labirintika

Mhux komuni

Zarzir fil-widnejn.

Disturbi fil-galb

Komuni hafha

Palpitazzjonijiet, takikardija.

Komuni

Imblokk atrijoventrikulari, imblokk tal-bundle
branch.

Mhux komuni Kondizzjonijiet ta’ kollass, aggravar ta’
insuffi¢jenza kardijaka.

Rari Arritmija.

Rari hafna Kardjomijopatiji, torsades de pointes.

Mhux maghrufa | Mijokardite kkawzata minn sensittivita eccessiva.
Disturbi vaskulari Komuni hafna Pressjoni ortostatika baxxa.

Mhux komuni Pressjoni gholja.

Mhux maghrufa | Ipertermija.
Disturbi respiratoriji, Komuni hafna Imnieher imblukkat.
toracici u medjastinali Rari hafna Infjammazzjoni allergika tal-alveoli tal-pulmun u

tat-tessut tal-pulmun, rispettivament (alveolite,
sindrome ta’ Loffler).

Disturbi gastro-intestinali

Komuni hafha

Halq xott, stitikezza, dardir.

Mhux komuni Dijarea, rimettar, edima fl-ilsien.
Rari Tkabbir tal-glandola tal-bzieq, ileus paralitiku.
Disturbi fil-fwied u fil- Rari Suffejra.
marrara Mhux komuni Indeboliment tal-fwied (ez. marda kolestatika tal-
fwied).
Mhux maghrufa | Epatite.
Disturbi fil-gilda u fit- Komuni hafna Gharaq eccessiv.
tessuti ta’ taht il-gilda Mhux komuni Raxx, urtikarja, edima fil-wicc.
Rari Alopecja, reazzjoni ta’ fotosensittivita.
Disturbi fil-kliewi u fis- Komuni Disturbi biex tghaddi I-awrina.
sistema urinarja Mhux komuni Zamma tal-awrina.
Disturbi fis-sistema Komuni Disfunzjoni erettili.
riproduttiva u fis-sider Mhux komuni Galaktorea.
Rari Ginekomastija.
Disturbi generali u Komuni Gheja kbira, thossok bil-ghatx.
kondizzjonijiet ta’ mnejn | Rari Deni.
jinghata Mhux maghrufa | Reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni
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MedDRA SOC Frekwenza Terminu Ippreferut

Investigazzjonijiet Komuni hafna | Zieda fil-piz.

Komuni Elettrokardjogramm mhux normali, QT imtawwal
fuq l-elettrokardjogramm, kumpless ta” QRS
imtawwal fuq |-elettrokardjogramm, iponatrimija.
Mhux komuni Zieda tal-pressjoni fl-ghajn.

Rari Tnaqqis fil-piz.

Test tal-funzjoni tal-fwied mhux normali, Zieda ta’
alkaline phosphatase fid-demm, zieda ta’
transaminases.

*Rapporti ta’ kazijiet ta’ hsibijiet jew imgiba ta’ suwicidju kienu rrappurtati wagqt it-trattament jew
ezatt wara li ntemm it-trattament b’amitriptyline (ara sezzjoni 4.4)

ta’ fratturi fl-ghadam f’pazjenti li jircievu SSRIs u TCAs. Il-mekkanizmu li jwassal ghal dan ir-riskju
mhux maghruf.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefic¢ju u r-riskju tal-prodott
medicinali. Tl-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f”Appendix V.

49 Doza ecéessiva
Sintomi

Sintomi antikolinergici: Midrijasi, takikardija, zamma tal-awrina, membrani mukuzi xotti, motilita tal-
musrana imnaqgsa. Konvulzjonijiet, deni. Okkorrenza f’daqga ta’ depressjoni tas-CNS. Koxjenza
mnaqgqsa bi progressjoni ghall-koma. Depressjoni respiratorja.

Sintomi kardijaci: Arritmiji (takiarritmiji ventrikulari, torsade de pointes, fibrillazzjoni ventrikulari).
L-ECG b’mod karatteristiku juru intervall PR imtawwal, twessigh tal-kumpless QRS, titwil tal-QT,
iccattjar jew inverzjoni tal-mewga T, tnaqqis tas-segment ST, u gradi differenti ta’ imblokk tal-galb bi
progressjoni ghal waqfien kardijaku. Twessigh tal-kumpless QRS normalment huwa kkorrelatat tajjeb
mas-severita tat-tossicita wara dozi eccessivi akuti. Insufficjenza tal-qalb, pressjoni baxxa, xokk
kardjogeniku. Ac¢idozi metabolika, ipokalimja.

L-effetti ta’ doza ecCessiva jigu msahha bl-ingestjoni simultanja ta’ alkohol u psikotropici ohra.
Hemm varjabilita individwali konsiderevoli b’rispons ghal doza eccessiva. It-tfal huma partikolarment
suxxettibbli ghall-kardjotossicita u accessjonijiet.

Meta I-pazjent ikun ged iqum jistghu jsehhu mill-gdid konfuzjoni, agitazzjoni u allu¢inazzjonijiet u
atassja.

Trattament

1. Dhul l-isptar (unita ta’ kura intensiva), jekk mehtieg. It-trattament huwa sintomatiku u ta’
appogg.

2. Evalwa u ttratta I-ABC’s (airway, breathing and circulation [passagg tan-nifs, tehid tan-nifs u
¢-cirkolazzjoni]) kif xieraq. Stabilixxi ac¢ess IV. Issorvelja mill-qrib anki f’kazijiet i jidrhu
mhux ikkomplikati.

3. Ezamina ghall-karatteristici klinici. I¢¢ekkja 1-urea u l-elettroliti—iccekkja ghal potassium baxx
u ssorvelja |-produzzjoni tal-awrina. I¢¢ekkja ghall-gassijiet fid-demm tal-arterji—iccekkja
ghall-acidozi. Wettaq elettrokardjograf—ic¢ekkja ghal QRS ta’>0.16-il sekonda

4.  Taghtix flumazenil biex tregga’ lura t-tossicita ta’ benzodiazepine f’kaz ta’ dozi eccessivi
mhallta.
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5. Il-passagg tan-nifs jinzamm miftuh permezz ta’ intubazzjoni, fejn mehtieg. Trattament fir-

respiratur huwa rakkomandat sabiex jigi evitat waqfien respiratorju possibbli. Monitoragg

kontinwu tal-ECG ghall-funzjoni kardijaka ghal 3 - 5 ijiem. Trattament ta’ dawn li gejjin se jigi

deciz abbazi ta’ kaz kaz:

- Intervalli QRS wiesgha, insuffi¢jenza kardijaka u arritmiji ventrikulari

- Insuffi¢jenza tac-cirkolazzjoni

- Pressjoni baxxa

- Ipertermija

- Konvulzjonijiet

- Acidozi metabolika.

Irrekwitezza u konvulzjonijiet jistghu jigu ttrattati b’diazepam.

Pazjenti li juru sinjali ta’ tossi¢ita ghandhom jigu mmonitorjati ghal minimu ta’ 12-il siegha.

8. Immonitorja ghal rabdomijolisi jekk il-pazjent kien mitluf minn sensih ghal zmien
konsiderevoli.

9. Peress 1i doza e¢cessiva spiss tkun intenzjonata, il-pazjenti jistghu jippruvaw jaghmlu suwi¢idju
b’mezzi ohra matul il-fazi ta’ rkupru. B’din il-klassi ta’ medicini sehhew imwiet ikkawzati minn
doza eccessiva intenzjonata jew accidentali.

~No

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kateqgorija farmakoterapewtika

Antidepressanti - Inibitur mhux selettiv ta’ tehid mill-gdid ta” monoamine (antidepressant tri¢ikliku)
Kodi¢i ATC: N 06 AA 09

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Amitriptyline huwa antidepressant tri¢ikliku u analgeziku. Ghandu kwalitajiet antikolinergici u
sedattivi ¢ari. Dan jipprevjeni t-tehid mill-gdid, u b’hekk l-inattivazzjoni ta’ noradrenaline u serotonin
fit-truf tan-nervaturi. Prevenzjoni ta’ tehid mill-gdid ta’ dawn in-newrotrasmettituri monoamine
issahhah I-azzjoni taghhom fil-mohh. Dan jidher li huwa assoc¢jat mal-attivita antidepressanti.

Antidepressanti tri¢ikli¢i ghandhom affinita ghar-ricetturi muskarinici u istaminic¢i H1 fi gradi li
jvarjaw.

Effikacja klinika u sigurta

L-effikacja u s-sigurta ta’ amitriptyline (bhala soluzzjoni ghall-injezzjoni) intwerew ghall-indikazzjoni
ta’ Disturb Depressiv Magguri.

L-effetti antidepressanti normalment jibdew wara 2-4 gimghat; 1-azzjoni sedattiva ma ddumx ma
tibda.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

Minhabba li tevita metabolizmu tal-ewwel pass fil-fwied wara ghoti fil-vini I-medicina tilhaq
koncentrazzjonijiet massimi fil-plazma malajr hafha u b’mod komplut bi thaqqis bifaziku rapidu

konsegwenti, li jirrifletti generazzjoni tal-ekwilibriju tad-distribuzzjoni bejn it-tessut u I-
kompartimenti periferali u ¢entrali.
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Distribuzzjoni

I1-volum apparenti ta” distribuzzjoni (V¢) stmat wara ghoti gol-vini huwa 1221+280 I; firxa 769-
1702 1 (1643 I/kg).

It-twahhil mal-proteini fil-plazma huwa madwar 95%.

Amitriptyline u I-metabolit princ¢ipali nortriptyline jghaddu mill-barriera tal-placenta.

F’ommijiet i ged irreddghu amitriptyline u nortriptyline jitnehhew fammonti zghar fil-halib tas-sider.
II-proporzjon tal-koncentrazzjoni fil-halib/konc¢entrazzjoni fil-plazma fin-nisa hija madwar 1:1. L-
esponiment ta’ kuljum stmat fit-trabi (amitriptyline + nortriptyline) jilhaq medja ta’ 2% tad-dozi
korrispondenti relatati mal-piz tal-omm ta’” amitriptyline (f’mg/kg) (ara sezzjoni 4.6).

Bijotrasformazzjoni

In vitro il-metabolizmu ta’ amitriptyline jipprocedi fil-bicca 1-kbira permezz ta’ demethylation
(CYP2C19, CYP3A) u idroksilazzjoni (CYP2D6) segwit minn konjugazzjoni ma’ glucuronic acid.
Isozimi ohra involuti huma CYP1A2 u CYP2C9. Il-metabolizmu huwa suggett ghal polimorfizmu
genetiku. II-metabolit attiv ewlieni huwa I-amine sekondarju, nortriptyline.Nortriptyline huwa inibitur
aktar potenti ta’ noradrenaline milli tat-tehid mill-gdid ta’ serotonin, filwagt li amitriptyline jinibixxi t-
tehid mill-gdid ta’ noradrenaline u ta’ serotonin b’mod ugwali. Metaboliti ohra bhal ¢is- u
trans-10-hydroxyamitriptyline u cis- u trans-10-hydroxynortriptyline ghandhom l-istess profil bhal
nortriptyline, izda huma hafna ingas potenti. Demethylnortriptyline u amitriptyline N oxide huma
prezenti fil-plazma f’ammonti zghar hafna biss; tal-ahhar huwa kwazi inattiv. II-metaboliti kollha
ghandhom attivita antikolinergika aktar baxxa minn amitriptyline u nortriptyline. Fil-plazma 1-ammont
ta’ 10-hydroxynortriptyline totali jiddomina izda I-bi¢ca 1-kbira tal-metaboliti huma konjugati.

Eliminazzjoni

lI-half-life tal-eliminazzjoni mill-plazma wara ghoti i.v. ta’ 40 - 60 mg ta’ amitriptyline hydrochloride
kienet 10.1 - 27.8 sighat u ta’ 15 mg 15.5 - 19.5 sighat. F’individwi anzjani I-half-life titwal.
It-tnehhija sistemika (Cl; - systemic clearance) medja hija 51.5+13.8 I/siegha, firxa 25.6 -

71.8 I/siegha.

Il-half-life tal-eliminazzjoni (t., B) ta’ amitriptyline wara ghoti mill-halq hija madwar 25 siegha
(24.65+6.31 siegha; firxa 16.49 - 40.36 siegha). It-tnehhija sistemika medja (Cl;) hija

39.24+10.18 I/siegha, firxa 24.53 - 53.73 I/siegha.

It-tnehhija fil-bicca 1-kbira hija fl-awrina. L-eliminazzjoni renali ta’ amitriptyline mhux mibdul hija
insinifikanti (madwar 2%).

Livelli ta” amitriptyline + nortriptyline fi stat fiss fil-plazma jintlahqu fi zmien gimgha ghall-bicca I-

kbira tal-pazjenti, u fi stat fiss il-livell fil-plazma jikkonsisti minn partijiet bejn wiehed u ichor ugwali
ta’ amitriptyline u nortriptyline I-hin kollu wara trattament bil-pilloli konvenzjonali 3 darbiet kuljum.

Pazjenti anzjani
F’pazjenti anzjani kienu osservati valuri ta’ half-lives itwal minhabba rata ta’ metabolizmu mnaqqsa.

Funzjoni tal-fwied imnaqggsa

Indeboliment tal-fwied jista’ jnagqas it-tnehhija mill-fwied u jwassal ghal-livelli oghla fil-plazma u
ghandu jkun hemm kawtela meta jigu ddozati dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.2).

Funzjoni renali mnaggsa

Insuffi¢jenza renali m’ghandhiex influwenza fuq il-kinetika.
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Polimorfizmu
Il-metabolizmu huwa suggett ghal polimorfizmu genetiku (CYP2D6 u CYP2C19) (ara sezzjoni 4.2).

Relazzjoni Farmakokinetika / Farmakodinamika

Il-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ amitriptyline u nortriptyline jvarjaw hafna bejn I-individwi u ma
gietx stabbilita korrelazzjoni sempli¢i mar-rispons terapewtiku.

ll-kon¢entrazzjoni terapewtika fil-plazma fid-depressjoni magguri hija madwar 80 - 200 ng/ml

(= 280 - 700 nmol/l) (ghal amitriptyline + nortriptyline). Livelli oghla minn 300 - 400 ng/ml huma
assocjati ma’ riskju akbar ta’ disturbi fil-konduzzjoni kardijaka f’termini ta’ kumpless QRS imtawwal
jew imblokk AV.

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Amitriptyline inibixxa I-kanali tal-joni, 1i huma responsabbli ghal ripolarizzazzjoni kardijaka (kanali
hERG), fil-firxa mikromolari ta’ fuq ta’ konc¢entrazzjonijiet terapewtici fil-plazma. Ghalhekk,
amitriptyline jista’ jzid ir-riskju ta’ arritmija kardijaka (ara sezzjoni 4.4).

Il-potenzjal ta” effett tossiku fuq il-geni ta’ amitriptyline gie investigat f*diversi studji in vitro u in
vivo. Ghalkemm dawn I-investigazzjonijiet urew rizultati parzjalment kontradittorji, b’mod partikolari
ma jistax jigi eskluz potenzjal li jikkawza anormalitajiet fil-kromozomi. Ma twettqux studji fit-tul
dwar il-kar¢inogenicita.

Fi studji dwar l-effett fug is-sistema riproduttiva ma gewx osservati effetti teratogenici fil-grieden,
firien, jew fniek meta amitriptyline inghata mill-halq f’dozi ta’ 2 - 40 mg/kg/jum (sa 13-il darba d-
doza massima rakkomandata ta” amitriptyline fil-bniedem ta” 150 mg/jum jew 3 mg/kg/jum ghal
pazjent ta’ 50 kg). Madankollu, id-dejta fil-letteratura ssuggeriet riskju ta’ malformazzjonijiet u
dewmien fl-ossifikazzjoni fil-grieden, hamsters, firien u fnick b’doza 9 33 darba id-doza massima
rakkomandata. Kien hemm asso¢jazzjoni possibbli ma’ effett fuq il-fertilita fil-firien, jigifieri rata ta’
tgala aktar baxxa. Ir-raguni ghall-effett fuq il-fertilita mhux maghruf.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Listata’ eccipjenti

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibbilitajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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6.6  Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

L-ebda htigijiet specjali ghar-rimi.

7. ID-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TIKKETTAR
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA U IL-PAKKETT LI
JMISS MAL-PRODOTT

Kartuna/Tikketta

[1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 10 mg pilloli miksija b’rita; Saroten u ismijiet assocjati 25 mg pilloli
miksija b’rita; Saroten u ismijiet asso¢jati 25 mg kapsuli li jerhu 1-medicina bil-mod, iebsin; Saroten u
ismijiet assoc¢jati 50 mg kapsuli li jerhu I-medi¢ina bil-mod, iebsin; Saroten u ismijiet asso¢jati 50 mg
pilloli miksija b’rita]

Amitriptyline>

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pilloli li jerhu I-medic¢ina b’mod modifikat, Saroten u ismijiet

assocjati 2 ml, 50 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni]
Amitriptyline hydrochloride

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

3. LISTATA’ ECCIPJENTI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u jintlahaqx mit-tfal

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP
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| 9. KUNDIZZJONLJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 12.  NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

Mhux applikabbli.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

Mhux applikabbli.
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

Folji

[1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

<[Saroten u ismijiet assocjati 10 mg pilloli miksija b’rita; Saroten u ismijiet asso¢jati 25 mg pilloli
miksija b’rita; Saroten u ismijiet asso¢jati 25 mg kapsuli li jerhu I-medi¢ina bil-mod, iebsin; Saroten u
ismijiet assoc¢jati 50 mg kapsuli li jerhu 1-medic¢ina bil-mod, iebsin; Saroten u ismijiet asso¢jati 50 mg
pilloli miksija b’rita biss]

Amitriptyline>

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pilloli li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat]
Amitriptyline hydrochloride>

| 2. ISEM TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

| 4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

5. OHRAJN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

AMPULLA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Amitriptyline hydrochloride

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Soluzzjoni ghall-infuzjoni i.v. u injezzjoni i.m.

E DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 5. IL-KONTENUT SKOND IL-PIZ, VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALIL

2 ml

6. OHRAJN
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FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Saroten u ismijiet asso¢jati (ara Anness 1) 25 mg kapsuli li jerhu I-medi¢ina bil-mod, iebsin

Amitriptyline

Saroten u ismijiet assoc¢jati (ara Anness 1) 50 mg kapsuli li jerhu I-medic¢ina bil-mod, iebsin

Amitriptyline

Saroten u ismijiet assocjati (ara Anness I) 75 mg pillola li terhi I-medi¢ina b>’mod modifikat

Amitriptyline hydrochloride

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni
importanti ghalik.

=
1.
2.
3.
4
5
6

1.

Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.

Jekk ikollok aktar mistoqgsijiet, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Din il-medi¢ina giet moghtija lilek. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra. Tista’ taghmlilhom
il-hsara, anki jekk ikollhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

dan il-fuljett:

X’inhu X u ghalxiex jintuza

X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu X

Kif ghandek tichu X

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen X

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’inhu X u ghalxiex jintuza

X jaghmel parti minn grupp ta’ medic¢ini maghrufa bhala antidepressanti tri¢ikli¢i.

Din il-medicina tintuza biex tikkura:

2.

Depressjoni fl-adulti (episodji depressivi magguri)

Ugigh newropatiku fl-adulti

Profilassi ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni fl-adulti

Profilassi tal-emigranja fl-adulti

Prevenzjoni ta’ tpixxija involontarja fis-sodda matul il-lejl fi tfal b’eta minn 6 snin il fuqg, biss
meta kawzi organici, bhal spina bifida u disturbi relatati, ikunu gew eskluzi u ma jkunx
inkiseb rispons ghall-ebda trattament mhux medic¢inali u medi¢inali, inkluzi rilassanti tal-
muskoli u desmopressin. Dan il-prodott medicinali ghandu jigi preskritt biss minn tobba
b’esperjenza fit-trattament ta’ pazjenti bi tpixxija involontarja fis-sodda persistenti.

X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu X

Tihux X:

jekk inti allergiku ghal amitriptyline jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medicina (elenkati fis-
sezzjoni 6).

jekk recentament kellek attakk tal-galb (infart mijokardijaku)

jekk ghandek problemi tal-galb bhal disturbi fir-ritmu tal-galb li huma osservati fuq
elettrokardjogramm (ECG - electrocardiogram), imblokk tal-galb, jew marda tal-arterji
koronarji

jekk ged tiehu medi¢ini maghrufa bhala inibituri ta’ monoamine oxidase (MAOIs -
monoamine oxidase inhibitors)

jekk inti hadt MAOIs f’dawn |-ahhar 14-il jum

jekk inti hadt moclobemide il-gurnata ta’ gabel

jekk ghandek mard sever tal-fwied.
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Jekk ged tigi ttrattat b’ X, ghandek tieqaf tiehu din il-medi¢ina u tistenna 14-il gurnata qabel ma’ tibda
trattament b’MAOI.

Din il-medi¢ina m’ghandhiex tintuza fi tfal ta’ etd inqas minn 6 snin.

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew l-ispizjar tieghek gabel tichu X.

Jistghu jsehhu disturbi fir-ritmu tal-qalb u pressjoni baxxa jekk tircievi dozagg gholi ta’ amitriptyline.
Dan jista’ jsehh ukoll b’dozi li jinghataw is-soltu jekk ghandek mard tal-qalb ezistenti minn qabel.

Intervall ta” QT imtawwal
Problema fil-galb imsejjha “intervall ta” QT imtawwal” (li tidher fuq l-elettrokardjogramm tieghek,
ECG) u disturbi fir-ritmu tal-qalb (tahbit mghaggel jew irregolari tal-qalb) kienu rrappurtati b’X. Ghid
lit-tabib tieghek jekk inti:
» ghandek rata tal-galb bil-mod,
» ghandek jew kellek xi problema fejn galbek ma tistax tippompja demm madwar il-gisem
tieghek tajjeb kif suppost (kondizzjoni msejha insuffi¢jenza tal-galb),
* ged tichu xi medi¢ina ohra li tista’ tikkawza problemi tal-galb, jew
e ghandek problema li taghtik livell baxx ta’ potassium or magnesium, jew livell gholi ta’
potassium fid-demm tieghek
» se taghmel xi operazzjoni ghax jista’ jkun mehtieg li twaqqaf it-trattament b’amitriptyline
qabel ma tinghata |-loppju. Fil-kaz ta’ kirurgija akuta, il-anestetista ghandu jkun infurmat dwar
it-trattament ta’ amitriptyline.
» ghandek glandola tat-tirojde attiva zzejjed jew ged tir¢cievi medikazzjoni ghat-tirojde.

Hsibijiet ta’ suwi¢idju jew id-depressjoni tieghek jaggravaw
Jekk ghandek depressjoni, Xi kultant jista’ jkollok hsibijiet li twegga’ jew li togtol lilek innifsek. Dawn
jistghu jizdiedu meta tibda l-antidepressanti ghall-ewwel darba, peress li dawn il-medicini kollha
jiehdu z-Zmien biex jahdmu, normalment madwar gimaghtejn izda xi kultant aktar.
Inti tista’ tkun aktar probabbli li tahseb hekk:
e Jekk gabel diga kellek xi hsibijiet biex toqtol jew twegga’ lilek innifsek.
e Jekk inti adult zaghzugh. Informazzjoni minn provi klini¢i wriet zieda fir-riskju ta’ mgiba
suwicidali f’adulti zghazagh (ta’ eta ingas minn 25 sena) b’kondizzjonijiet psikjatrici li kienu
ittrattati b’antidepressanti.

Jekk ikollok hsibijiet 1i twegga’ jew li toqtol lilek innifsek fi kwalunkwe hin, ikkuntattja lit-tabib
tieghek jew mur I-isptar minnufih.

Tista’ ssibha utli li tghid lil xi qarib jew habib vicin tieghek li inti depress, u titlobhom jaqgraw dan il-
fuljett. Inti tista” issagsihom biex jghidulek jekk jahsbu li d-depressjoni jew l-ansjeta tieghek qed
jaggravaw, jew jekk ged jinkwetaw dwar tibdil fl-imgiba tieghek.

Episodji ta’ manija

Xi pazjenti b’mard ta’ depressjoni-manijaka jistghu jidhlu fil-fazi ta’ manija. Din hija kkaratterizzata
minn ideat abbundanti u li jinbidlu malajr, ferh esagerat u attivita fizika ec¢essiva. F’kazijiet bhal
dawn, huwa importanti li tikkuntattja lit-tabib tieghek li probabbilment ibiddel il-medi¢ina tieghek.

Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek, jew kellek fil-passat, xi problemi medic¢i, spe¢jalment jekk
ghandek

» glawkoma ta’ angolu dejjaq (telf tal-vista minhabba pressjoni gholja aktar milli suppost fl-

ghajn)

» epilessija, konvulzjonijiet jew accessjonijiet fil-passat

o diffikulta biex tghaddi l-awrina

e prostata mkabbra

e mard tat-tirojde
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e disturb bipolari

e skizofrenja

* mard sever tal-fwied

e mard sever tal-galb

« stenosi tal-piloru (I-izbokk tal-istonku jidjied) u ileus paralitiku (imblokk tal-musrana)
e dijabete ghax jista’ jkollok bzonn aggustament tal-medic¢ina kontra d-dijabete tieghek.

Jekk tuza antidepressanti bhal Inibituri Selettivi tat-Tehid mill-Gdid ta’ Serotonin (SSRIs - Selective
Serotonin Re-uptake Inhibitors), it-tabib tieghek jista’ jikkunsidra li jibdel id-doza tal-medicina
tieghek (ara wkoll sezzjoni 2 Medicini ohra u X u sezzjoni 3)

Anzjani huma aktar probabbli li jbatu minn ¢erti effetti sekondarji, bhal sturdament meta tqum
bilwieqfa minhabba pressjoni baxxa (ara wkoll sezzjoni 4 Effetti sekondarji possibbli).

Tfal u adolexxenti

Depressjoni, ugigh newropatiku, ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u profilassi tal-
emigranja

Taghtix din il-medicina lil tfal u adoloxxenti b’eta inqas minn 18-il sena ghal dawn it-trattamenti ghax
is-sigurta u l-effikacja ma gewx stabbiliti f’dan il-grupp ta’ eta.

Tpixxija involontarja fis-sodda matul il-lejl

e Qabel ma tinbeda t-terapija b’amitriptyline ghandu jsir ECG biex jigi eskluz syndrome ta’ QT
twil

e Din il-medi¢ina m’ghandhiex tittiched fl-istess hin ma’ medi¢ina antikolinergika (ara wkoll
sezzjoni 2 Medicini ohra u X)

* Hsibijiet u mgiba ta’ suwicidju jistghu jizviluppaw ukoll wagt it-trattament bikri
b’antidepressanti ghal disturbi ohra minbarra depressjoni; ghalhekk meta jigu pazjenti
b’enuresi ghandhom ikunu segwiti l-istess prekawzjonijiet osservati meta jigu ttrattati pazjenti
bid-depressjoni

Medicini ohra u X
Xi medicini jistghu jaffettwaw 1-azzjoni ta’ medicini ohrajn u dan xi kultant jista’ jikkawza effetti
sekondarji serji.

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk gieghed tiehu jew hadt dan I-ahhar xi medicina ohra, bhal:

e inibituri ta” monoamine oxidase (MAOIs - monoamine oxidase inhibitors) ez. phenelzine,
iproniazid, isocarboxazid, nialamide jew tranylcypromine (uzati ghat-trattament tad-
depressjoni) jew selegiline (uzat ghat-trattament tal-marda ta’ Parkinson). Dawn
m’ghandhomx jittiehdu fl-istess hin ma’ X (ara sezzjoni 2 Tihux X)

« adrenaline, ephedrine, isoprenaline, noradrenaline, phenylephrine u phenylpropanolamine
(dawn jistghu jkunu prezenti f’medicini ghas-soghla jew ghal rih, u f’Xi anestetici)

* medic¢ina biex jittrattaw pressjoni gholja perezempju imblokkaturi tal-kanali tal-kal¢ju (ez.
diltiazem u verapamil), guanethidine, betanidine, clonidine reserpine u methyldopa

* medicini antikolinergi¢i bhal ¢erti medicini biex jittrattaw il-marda ta’ Parkinsons u disturbi
gastrointestinali (ez. atropine, hyoscyamine)

e thioridazine (jintuza biex jittratta s-skizofrenja)

¢ tramadol (medicina ghall-ugigh)

« medicini biex jittrattaw infezzjonijiet fungali (ez. fluconazole, terbinafine, ketoconazole, u
itraconazole)

» sedattivi (ez. babiturates)

» antidepressanti (ez. SSRIs (fluoxetine, paroxetine, fluvoxamine), u bupropion)

* medicini ghal certi kondizzjonijiet tal-qalb (ez. imblokkaturi beta u antiarritmici)

* cimetidine (uzat ghat-trattament ta’ ulceri fl-istonku)

» methylphenidate (uzat ghat-trattament ta” ADHD)

e ritonavir (uzat ghat-trattament tal-HIV)

¢ Kkontracettivi orali
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e rifampicin (ghat-trattament ta’ infezzjonijiet)

< phenytoin u carbamazepine (uzati ghat-trattament tal-epilessija)

St. John’s Wort (hypericum perforatum) — medic¢ina mill-hxejjex uzata ghad-depressjoni
e medicini ghat-tirojde.

Ghandek tghid lit-tabib tieghek ukoll jekk gieghed tiehu jew hadt dan 1-ahhar xi medi¢ina li tista’
taffettwa r-ritmu tal-galb ez.:

« medicini biex jittrattaw tahbit irregolari tal-qalb (ez. quinidine u sotalol)

» astemizole u terfenadine (uzati ghat-trattament ta’ allergiji u hayfever)

e medic¢ini uzati ghat-trattament ta’ ¢ertu mard mentali (ez. pimozide u sertindole)

» cisapride (uzat ghat-trattament ta’ certi tipi ta’ indigestjoni)

» halofantrine (uzat ghat-trattament tal-malarja)

» methadone (uzat ghat-trattament tal-ugigh u ghad-ditossifikazzjoni)

» dijuretici (“pilloli tal-awrina” ez. furosemide)

Jekk se taghmel xi operazzjoni u Se tirCievi anesteti¢i generali jew lokali, ghandek tghid lit-tabib
tieghek 1i qed tiehu din il-medi¢ina.

Ghandek tghid ukoll lid-dentist tieghek li inti tichu din il-medicina jekk se tircievi anestetiku lokali.

X ma’ alkohol
Mhux rakkomandat li tixrob I-alkohol waqt it-trattament b’din il-medicina peress li jista’ jzid I-effett
sedattiv.

Tqala u treddigh
Jekk inti tqila jew qed tredda’, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib tieghek qabel tichu din il-medic¢ina.

Amitriptyline mhux rakkomandat wagqt it-tqala sakemm it-tabib tieghek ma jikkunsidrax li huwa
mehtieg b’mod ¢ar u biss wara konsiderazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢cju u r-riskju. Jekk tkun hadt
din il-medi¢ina matul l-ahhar parti tat-tqala, it-tarbija tat-twelid jista’ jkollha sintomi ta’ irtirar bhal
irritabilita, zieda fit-tensjoni tal-muskoli, roghda, nifs irregolari, xorb baghtut, biki jghajjat, zamma tal-
awrina, u stitikezza.

It-tabib tieghek se jaghtik parir biex tibda/tkompli/tieqaf tredda’, jew biex tieqaf tuza din il-medicina
b’konsiderazzjoni tal-benefic¢cju tat-treddigh ghat-tarbija tieghek u I-beneficcju tat-terapija ghalik.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Din il-medi¢ina tista’ tikkawza hedla u sturdament, spe¢jalment fil-bidu tat-trattament. Issugx u
thaddimx ghodda jew magni jekk tkun affettwat.

<[Saroten u ismijiet assocjati kapsuli li jerhu 1-medi¢ina bil-mod, iebsin]

X fih sucrose
Jekk it-tabib tieghek qallek 1i ghandek intolleranza ghal ¢erti tipi ta’ zokkor ikkuntattja lit-tabib
tieghek qabel tichu dan il-prodott medicinali.>

3. Kif ghandek tiehu X

Dejjem ghandek tiehu din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib. Dejjem ghandek taccerta ruhek
mat-tabib tieghek jekk ikollok xi dubju.

Ma jistghux jinkisbu I-iskemi kollha ta” dozagg bil-forom/qawwiet farmacewtici kollha. Ghandha

tinghazel il-formulazzjoni/qawwa xierga ghad-dozi tal-bidu u ghal kwalunkwe zidiet sussegwenti fid-
doza.
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Depressjoni

Adulti

ld-doza tal-bidu rakkomandata hija 50 mg filghaxija. Skont ir-rispons tieghek ghall-medic¢ina, it-tabib
tieghek jista’ jzid id-doza gradwalment ghal 150 mg filghaxija.

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pillola li terhi I-medi¢ina b’mod modifikat]

Minhabba z-zewg sinjali mnaqqgxa Saroten retard Tabs jistghu jingasmu fi tliet bicciet. Ghalhekk id-
dozagg jista’ jizdied f°zidiet ta’ 25 mg amitriptyline hydrochloride.

Dawk il-partijiet li bhalissa mhumiex mehtiega jistghu jinhaznu fir-reservoir tal-kaxxa tal-pilloli (taht
il-parti li tizzerzaq tal-parti li taghlaq), sal-ghoti li jmiss.>

Anzani (’il fug minn 65 sena) u pazjenti b’mard kardjovaskulari

Id-doza tal-bidu rakkomandata hija 25 mg filghaxija. Skont ir-rispons tieghek ghall-medicina, it-tabib
tieghek jista’ jzid id-doza ghal 100 mg.

Jekk tir¢ievi dozi fil-firxa ta’ 100 mg - 150 mg filghaxija, it-tabib tieghek jista’ jkollu bzonn isegwik
b’mod aktar frekwenti.

Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
Din il-medi¢ina m’ghandhiex tinghata lil tfal jew adolexxenti ghat-trattament tad-depressjoni. Ghal
aktar informazzjoni jekk joghgbok ara sezzjoni 2.

Ugigh newropatiku, ugigh ta’ ras kroniku kkawZzat minn tensjoni u profilassi tal-emigranja
It-tabib tieghek se jaggusta I-medi¢ina skont is-sintomi tieghek u r-rispons tieghek ghat-trattament.

Adulti
It-tabib tieghek x’aktarx se jaghzel li jibda t-trattament tieghek b’Saroten pilloli miksija b’rita gabel
ma jinbeda t-trattament b’ X.

Id-doza tal-bidu ghandha tkun ta’ 10 mg — 25 mg filghaxija. 1d-dozi rakkomandati huma 25 mg -
75 mg filghaxija.

Skont ir-rispons tieghek ghall-medicina, it-tabib tieghek jista’ jzid id-doza gradwalment. Jekk tir¢ievi
dozi ’1 fuqg minn 100 mg kuljum, it-tabib tieghek jista’ jkollu bzonn isegwik b’mod aktar frekwenti.

Anzjani (’il fug minn 65 sena) u pazjenti b’mard kardjovaskulari

Hija rakkomanda doza tal-bidu ta’ 10 mg - 25 mg filghaxija. Skont ir-rispons tieghek ghall-medicina,
it-tabib tieghek jista’ jzid id-doza gradwalment.

Jekk tir¢ievi dozi —’| fug minn 75 mg kuljum, it-tabib tieghek jista’ jkollu bzonn isegwik b’mod aktar
frekwenti.

Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti

Din il-medi¢ina m’ghandhiex tinghata lil tfal jew adolexxenti ghat-trattamenti ta’ ugigh newropatiku,
profilassi ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u profilassi tal-emigranja. Ghal aktar
informazzjoni jekk joghgbok ara sezzjoni 2.

Tpixxija involontarja fis-sodda matul il-lejl
Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
ld-dozi rakkomandati ghat-tfal:
e etata’ angas minn 6 snin: ara sezzjoni 2 Tihux X
e eta minn 6 sa 10 snin: 10 mg — 20 mg kuljum. Ghal dan il-grupp ta’ eta ghandha tintuza forma
ta’ dozagg aktar Xierga.
e etaminn 11-il sena’l fug: 25 mg - 50 mg

ld-doza ghandha tizdied gradwalment.
Hu din il-medic¢ina 1-1% sighat qabel tmur torqod.
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Qabel tibda t-trattament, it-tabib tieghek se jaghmel ECG tal-galb tieghek sabiex jiccekkja ghal sinjal
ta’ tahbit tal-galb mhux tas-soltu.

It-tabib tieghek se jerga’ jevalwa t-trattament tieghek wara 3 xhur u jekk ikun hemm bzonn jaghmel
ECG gdid.

M’ghandekx twaqqaf it-trattament gabel ma tkellem lit-tabib tieghek.

Pazjenti b’riskji specjali

Pazjenti b’mard tal-fwied jew nies maghrufa bhala “metabolizzaturi batuti” normalment jir¢ievu dozi
aktar baxxi.

It-tabib tieghek jista’ jiechu kampjuni tad-demm biex jiddetermina I-livell ta’ amitriptyline fid-demm
(ara wkoll sezzjoni 2).

Kif u meta ghandek tiehu X
Din il-medi¢ina tittiehed kull filghaxija bhala doza wahda kuljum.
Din il-medi¢ina tista’ tittiched mal-ikel jew minghajr ikel.

<[Saroten u ismijiet assocjati kapsuli li jerhu -medic¢ina bil-mod, iebsin]

Ibla’ I-kapsuli ma’ tazza ilma.

Jekk ghandek diffikulta biex tibla” I-kapsuli, tista’ tiftahhom u tqieghed il-pritkuni fil-jogurt jew
f’xarba kiesha perezempju. M’ghandekx tomghod il-pritkuni.>

<[Saroten u ismijiet asso¢jati 75 mg, pilloli li jerhu I-medic¢ina b’mod modifikat]

Iz-zewg sinjali mnaqqxa jiffacilitaw li I-pillola li terhi I-medi¢ina b’mod ittardjat tingasam fi 3 bic¢iet
indags. Dawk il-partijiet li bhalissa mhumiex mehtiega jistghu jinhaznu fir-reservoir tal-kaxxa tal-
pilloli.

X jista’ jittiched mal-ikel jew minghajr ikel.

Il-pilloli jinbelghu mal-ilma indipendenti minn ikliet.>

Tul tat-trattament
Tibdilx id-doza tal-medic¢ina u tiegafx tiehu I-medi¢ina gabel ma tkellem lit-tabib tieghek.

Depressjoni
Bhal b’medicini ohra ghat-trattament tad-depressjoni tista’ tiehu ftit gimghat qabel ma thoss xi titjib.

Fit-trattament tad-depressjoni t-tul tat-trattament huwa individwali, u normalment huwa mill-ingas
6 xhur. It-tul tat-trattament huwa dec¢iz mit-tabib tieghek.

Kompli hu din il-medi¢ina ghat-tul ta’ zmien li rrakkomandalek it-tabib tieghek.

II-marda sottostanti tista’ tippersisti ghal zmien twil. Jekk twaqgaf it-trattament tieghek kmieni wisg,
is-sintomi tieghek jistghu jergghu jitfaccaw.

Ugigh newropatiku, ugigh ta’ ras kroniku kkawZat minn tensjoni u profilassi tal-emigranja
Tista’ tichu ftit gimghat gabel ma thoss xi titjib fl-ugigh tieghek.

Kellem lit-tabib tieghek dwar it-tul tat-trattament tieghek u kompli hu din il-medi¢ina ghat-tul ta’
zmien li rrakkomandalek it-tabib tieghek.

Tpixxija involontarja fis-sodda matul il-lejl
It-tabib tieghek se jevalwa jekk it-trattament ghandux jitkompla wara 3 xhur.

Jekk tiehu X aktar milli suppost

Ikkuntattja lit-tabib tieghek jew id-dipartiment tal-emergenza tal-eqreb sptar immedjatament. Aghmel
dan anki jekk ma jkunx hemm sinjali ta’ skonfort jew avvelenament. Hu 1-kontenitur ta’ din il-
medic¢ina mieghek jekk tmur ghand tabib jew I-isptar.
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Sintomi ta’ doza ecc¢essiva jinkludu:
* habbiet tal-ghajnejn dilatati
» tahbit mghaggel jew irregolari tal-qalb
» diffikultajiet biex tghaddi l-awrina
* halqu ilsien xotti
* imblokk fl-imsaren
e accessjonijiet
o deni
e agitazzjoni
e konfuzjoni
¢ allu¢inazzjonijiet
* movimenti mhux ikkontrollati
* pressjoni baxxa tad-demm, polz dghajjef, sfurija
» diffikulta biex tiehu n-nifs
* lewn ikhal tal-gilda
» ratatal-galb imnagqgsa

* nghas
* tintilef minn sensik
¢ koma

» diversi sintomi kardijaci bhal imblokk tal-qalb, insuffi¢jenza tal-qalb, pressjoni baxxa, xokk
kardjogeniku, a¢idozi metabolika, ipokalimja.

Jekk tinsa tiehu X
Hu d-doza li jmiss fil-hin tas-soltu. M’ghandekx tichu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li tkun
insejt tiehu.

Jekk tieqaf tiehu X

It-tabib tieghek se jiddeciedi meta u kif twaqqaf it-trattament tieghek biex tevita xi sintomi mhux
pjacevoli li jistghu jsehhu jekk jitwaqqaf f"daqqa (ez. ugigh ta’ ras, thossok ma tiflahx, nuqqas ta’ rqad
u irritabilita).

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar I-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4, Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medicina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji,ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Jekk ikollok xi sintomu minn dawn li gejjin ghandek tmur ghand it-tabib tieghek minnufih:

- Attakki ta’ vista m¢ajpra b’mod intermittenti, tara qawsalla madwar id-dwal, u ugigh fl-
ghajnejn.
Ghandek taghmel ezami tal-ghajnejn immedjatament gabel ma jkun jista’ jitkompla t-
trattament b’din il-medic¢ina. Din il-kondizzjoni tista’ tkun sinjal ta’ glawkoma akuta. Effett
sekondarju rari hafna jista’ jaffettwa aktar minn persuna wahda minn kull 10,000 persuna.

- problema fil-galb li tissejjah “intervall QT imtawwal” (li tidher fug I-elettrokardjogramm
tieghek, ECG). Effett sekondarju komuni, jista” jaffettwa sa persuna wahda minn kull 10.

- Stitikezza gravi, stonku minfuh, deni u rimettar.
Dawn is-sintomi jistghu jkunu kkawzati minn partijiet tal-musrana li gew ipparalizzati. Effett
sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda minn kull 1,000 persuna.
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Kwalunkwe sfurija tal-gilda u tal-abjad tal-ghajnejn (suffejra).
ll-fwied tieghek jista’ jkun affettwat. Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda
minn kull 1,000 persuna.

Tbengil, fsada, sfurija jew ugigh fil-grizmejn u deni persistenti.

Dawn is-sintomi jistghu jkunu I-ewwel sinjali li d-demm jew il-mudullun tieghek jistghu
jkunu affettwati.

Effetti fuq id-demm jistghu jkunu tnaqqis fin-numru ta’ ¢elluli homor (li jgorru lI-ossignu
madwar il-gisem), ¢elluli bojod (li jghinu biex jiggieldu I-infezzjonijiet) u plejtlits (li jghinu
fit-taghqid tad-demm). Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda minn kull
1,000 persuna.

Hsibijiet jew imgieba ta’ suwicidju. Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda
minn kull 1,000 persuna.

L-effetti sekondarji elenkati hawn taht gew irrappurtati bil-frekwenzi li gejjin:

Komuni hafna: jistghu jaffettwaw aktar minn persuna wahda minn kull 10 persuni

Nghas/hedla

roghda fl-idejn jew f’partijiet ohra tal-gisem
sturdament

ugigh ta’ ras

tahbit tal-qalb irregolari, iebes, jew mghaggel
sturdament meta tqum bilwieqgfa minhabba pressjoni baxxa (pressjoni ortostatika baxxa)
halq xott

stitikezza

dardir

gharaq ecc¢essiv

zieda fil-piz.

diskors jehel jew bil-mod

aggressjoni

kongestjoni fl-imnieher.

Komuni: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10 persuni

konfuzjoni

disturbi sesswali (tnaqqis fil-gibda ghas-sess, problemi bl-erezzjoni)
disturb fl-attenzjoni

bidliet fit-toghma

tnemnim jew tingiz fid-dirghajn jew fir-riglejn
disturb fil-koordinazzjoni

habbiet tal-ghajnejn dilatati

imblokk tal-galb

gheja

kon¢entrazzjoni baxxa ta’ sodium fid-demm.
agitazzjoni

disturbi fl-awrina

thossok bil-ghatx.

Mhux komuni: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100 persuna

ecitament, ansjeta, diffikultajiet biex torqod, hmar il-lejl

konvulzjonijiet

zarzir fil-widnejn

zieda fil-pressjoni tad-demm

dijarea, rimettar

raxx tal-gilda, horriqgija (urtikarja), netha fil-wicc u I-ilsien

diffikultajiet biex tghaddi 1-awrina

zieda fil-produzzjoni tal-halib tas-sider jew hrug tal-halib tas-sider minghajr treddigh
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e zieda fil-pressjoni fil-bocca tal-ghajn

« kondizzjonijiet ta” kollass

e aggravar ta’ insuffi¢jenza tal-galb

* indeboliment fil-funzjoni tal-fwied (ez., marda kolestatika tal-fwied).

Rari: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 1,000 persuna
* tnaqqis fl-aptit
e delirju (specjalment f*pazjenti anzjani), allu¢inazzjonijiet (spec¢jalment f’pazjenti bi
skizofrenja)
« anormalita fir-ritmu tal-qgalb, jew fil-mod tat-tahbit tal-qalb
» netfha tal-glandoli tal-bzieq
* telfta’ xaghar
» zieda fis-sensittivita ghad-dawl tax-xemx
» tkabbir tas-sider fl-irgiel
e deni
o telfta’ piz
» rizultati tat-testijiet tal-funzjoni tal-fwied mhux normali

Rari hafna: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10,000 persuna
e marda tal-muskolu tal-galb
* sensazzjoni ta’ irrekwitezza minn gewwa u htiega kbira li tic¢aqlaq il-hin kollu
« disturb tan-nervituri periferali
* zieda akuta tal-pressjoni fl-ghajn
« forom partikulari ta’ ritmu tal-galb mhux normali (li jissejjah torsades de pointes)
* inflammazzjoni allergika tal-alveoli tal-pulmun u tat-tessut tal-pulmun.

Mhux maghruf (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mid-dejta disponibbli):
* nuggas ta’ sensazzjoni ta’ aptit
« livelli elevati jew imnagqgsa ta’ zokkor fid-demm
* paranojja
o disturbi fil-moviment (movimenti involontarji jew movimenti mnaggsa)
* inflammazzjoni ta’ sensittivita eccessiva tal-muskolu tal-galb
* epatite
» fwawar

Zieda fir-riskju ta’ fratturi fl-ghadam kienet osservata f’pazjenti li Kienu qed jiehdu dan it-tip ta’
mediéini.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament

permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla " Appendix V. Billi tirrapporta |-effetti
sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

5. Kif tahzen X
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta wara EXP. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.
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6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih X

<[Saroten u ismijiet assocjati kapsuli li jerhu -medic¢ina bil-mod, iebsin]
Is-sustanza attiva hi amitriptyline.>

<[Saroten u ismijiet assoc¢jati 75 mg, pilloli li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat]
Is-sustanza attiva hi amitriptyline hydrochloride.>

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Kif jidher X u I-kontenut tal-pakkett
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur
[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar £ <{XX/SSSS}> <{xahar SSSS}>.
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Saroten u ismijiet asso¢jati (ara Anness 1) 10 mg pilloli miksija b’rita

Saroten u ismijiet assoc¢jati (ara Anness 1) 25 mg pilloli miksija b’rita

Saroten u ismijiet assoc¢jati (ara Anness I) 50 mg pilloli miksija b’rita
Amitriptyline

Agra sew dan il-fuljett kollu gabel tibda tiehu din il-medicina peress li fih informazzjoni
importanti ghalik.

Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bZzonn terga’ tagrah.

Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Din il-medi¢ina giet moghtija lilek. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra. Tista’ taghmlilhom
il-hsara, anki jekk ikollhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

ocourwdE

1.

X’inhu X u ghalxiex jintuza

X’ghandek tkun taf gabel ma tiehu X

Kif ghandek tiehu X

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen X

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’inhu X u ghalxiex jintuza

X jaghmel parti minn grupp ta’ medic¢ini maghrufa bhala antidepressanti tri¢iklici.

Din il-medic¢ina tintuza biex tikkura:

2.

Depressjoni fl-adulti (episodji depressivi magguri)

Ugigh newropatiku fl-adulti

Profilassi ta’ ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni fl-adulti

Profilassi tal-emigranja fl-adulti

Prevenzjoni ta’ tpixxija involontarja fis-sodda matul il-lejl fi tfal b’eta minn 6 snin ’il fug, biss
meta kawzi organici, bhal spina bifida u disturbi relatati, ikunu gew eskluzi u ma jkunx
inkiseb rispons ghall-ebda trattament mhux medicinali u medi¢inali, inkluzi rilassanti tal-
muskoli u desmopressin. Dan il-prodott medic¢inali ghandu jigi preskritt biss minn tobba
b’esperjenza fit-trattament ta’ pazjenti bi tpixxija involontarja fis-sodda persistenti.

X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu X

Tihux X:

jekk inti allergiku ghal amitriptyline jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medic¢ina (elenkati fis-
sezzjoni 6).

jekk recentament kellek attakk tal-galb (infart mijokardijaku)

jekk ghandek problemi tal-qalb bhal disturbi fir-ritmu tal-galb li huma osservati fuq
elettrokardjogramm (ECG - electrocardiogram), imblokk tal-galb, jew marda tal-arterji
koronarji

jekk ged tiehu medicini maghrufa bhala inibituri ta” monoamine oxidase (MAOIs -
monoamine oxidase inhibitors)

jekk inti hadt MAOIs f’dawn |-ahhar 14-il jum

jekk inti hadt moclobemide il-gurnata ta’ gabel

jekk ghandek mard sever tal-fwied.

Jekk qed tigi ttrattat b’X, ghandek tieqaf tichu din il-medi¢ina u tistenna 14-il gurnata qabel ma’ tibda
trattament b’MAOI.
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Din il-medi¢ina m’ghandhiex tintuza fi tfal ta’ etd inqas minn 6 snin.

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew l-ispizjar tieghek gabel tichu X.

Jistghu jsehhu disturbi fir-ritmu tal-qalb u pressjoni baxxa jekk tir¢ievi dozagg gholi ta’ amitriptyline.
Dan jista’ jsehh ukoll b’dozi li jinghataw is-soltu jekk ghandek mard tal-qalb ezistenti minn gabel.

Intervall ta” QT imtawwal
Problema fil-qalb imsejjha “intervall ta” QT imtawwal” (li tidher fuq l-elettrokardjogramm tieghek,
ECG) u disturbi fir-ritmu tal-qalb (tahbit mghaggel jew irregolari tal-qalb) kienu rrappurtati b’X. Ghid
lit-tabib tieghek jekk inti:
» ghandek rata tal-galb bil-mod,
» ghandek jew kellek xi problema fejn qalbek ma tistax tippompja demm madwar il-gisem
tieghek tajjeb kif suppost (kondizzjoni msejha insuffi¢jenza tal-qalb),
* qed tiechu xi medi¢ina ohra li tista’ tikkawza problemi tal-galb, jew
e ghandek problema li taghtik livell baxx ta’ potassium or magnesium, jew livell gholi ta’
potassium fid-demm tieghek
» se taghmel xi operazzjoni ghax jista’ jkun mehtieg li twaqqaf it-trattament b’amitriptyline
qabel ma tinghata |-loppju. Fil-kaz ta’ kirurgija akuta, il-anestetista ghandu jkun infurmat dwar
it-trattament ta’ amitriptyline.
» ghandek glandola tat-tirojde attiva zzejjed jew ged tircievi medikazzjoni ghat-tirojde.

Hsibijiet ta’ suwicidju jew id-depressjoni tieghek jaggravaw
Jekk ghandek depressjoni, xi kultant jista’ jkollok hsibijiet i twegga’ jew li toqtol lilek innifsek. Dawn
jistghu jizdiedu meta tibda l-antidepressanti ghall-ewwel darba, peress li dawn il-medicini kollha
jiehdu z-Zmien biex jahdmu, normalment madwar gimaghtejn izda xi kultant aktar.
Inti tista’ tkun aktar probabbli li tahseb hekk
¢ Jekk qabel diga kellek xi hsibijiet biex toqtol jew twegga’ lilek innifsek.
e Jekk inti adult zaghzugh. Informazzjoni minn provi klini¢i wriet zieda fir-riskju ta’ mgiba
suwicidali f’adulti zghazagh (ta’ eta ingas minn 25 sena) b’kondizzjonijiet psikjatrici li kienu
ittrattati b’antidepressanti.

Jekk ikollok hsibijiet li twegga’ jew li toqtol lilek innifsek fi kwalunkwe hin, ikkuntattja lit-tabib
tieghek jew mur I-isptar minnufih.

Tista’ ssibha utli li tghid 1il xi qarib jew habib vi¢in tieghek li inti depress, u titlobhom jagraw dan il-
fuljett. Inti tista’ issagsihom biex jghidulek jekk jahsbu li d-depressjoni jew l-ansjeta tieghek qed
jaggravaw, jew jekk ged jinkwetaw dwar tibdil fl-imgiba tieghek.

Episodji ta’ manija

Xi pazjenti b’mard ta’ depressjoni-manijaka jistghu jidhlu fil-fazi ta’ manija. Din hija kkaratterizzata
minn ideat abbundanti u li jinbidlu malajr, ferh esagerat u attivita fizika ec¢essiva. F’kazijiet bhal
dawn, huwa importanti li tikkuntattja lit-tabib tieghek li probabbilment ibiddel il-medi¢ina tieghek.

Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek, jew kellek fil-passat, xi problemi medici, spe¢jalment jekk
ghandek

» glawkoma ta’ angolu dejjaq (telf tal-vista minhabba pressjoni gholja aktar milli suppost fl-

ghajn)

» epilessija, konvulZjonijiet jew accessjonijiet fil-passat

o diffikulta biex tghaddi l1-awrina

» prostata mkabbra

e mard tat-tirojde

 disturb bipolari

» skizofrenja

* mard sever tal-fwied
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e mard sever tal-galb
« stenosi tal-piloru (I-izbokk tal-istonku jidjied) u ileus paralitiku (imblokk tal-musrana)
e dijabete ghax jista’ jkollok bzonn aggustament tal-medic¢ina kontra d-dijabete tieghek.

Jekk tuza antidepressanti bhal SSRIs, it-tabib tieghek jista’ jikkunsidra li jibdel id-doza tal-medic¢ina
tieghek (ara wkoll sezzjoni 2 Medic¢ini ohra u X u sezzjoni 3)

Anzjani huma aktar probabbli li jbatu minn certi effetti sekondarji, bhal sturdament meta tqum
bilwiegfa minhabba pressjoni baxxa (ara wkoll sezzjoni 4 Effetti sekondarji possibbli).

Tfal u adolexxenti

Depressjoni, ugigh newropatiku, ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u profilassi tal-
emigranja

Taghtix din il-medi¢ina lil tfal u adoloxxenti b’eta ingas minn 18-il sena ghal dawn it-trattamenti ghax
is-sigurta u l-effikacja ma gewx stabbiliti f’dan il-grupp ta’ eta.

Tpixxija involontarja fis-sodda matul il-lejl

e Qabel ma tinbeda t-terapija b’amitriptyline ghandu jsir ECG biex jigi eskluz syndrome ta’ QT
twil

* Dinil-medi¢ina m’ghandhiex tittiehed fl-istess hin ma’ medi¢ina antikolinergika (ara wkoll
sezzjoni 2 Medicini ohra u X)

* Hsibijiet u mgiba ta’ suwicidju jistghu jizviluppaw ukoll wagqt it-trattament bikri
b’antidepressanti ghal disturbi ohra minbarra depressjoni; ghalhekk meta jigu pazjenti
b’enuresi ghandhom ikunu segwiti l-istess prekawzjonijiet osservati meta jigu ttrattati pazjenti
bid-depressjoni

Medicini ohra u X
Xi medicini jistghu jaffettwaw l-azzjoni ta’ medicini ohrajn u dan xi kultant jista’ jikkawza effetti
sekondarji serji.

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk gieghed tiehu jew hadt dan 1-ahhar xi medicina ohra, bhal:

e inibituri ta” monoamine oxidase (MAOIs - monoamine oxidase inhibitors) ez. phenelzine,
iproniazid, isocarboxazid, nialamide jew tranylcypromine (uzati ghat-trattament tad-
depressjoni) jew selegiline (uzat ghat-trattament tal-marda ta’ Parkinson). Dawn
m’ghandhomx jittiehdu fl-istess hin ma’ X (ara sezzjoni 2 Tihux X)

« adrenaline, ephedrine, isoprenaline, noradrenaline, phenylephrine u phenylpropanolamine
(dawn jistghu jkunu prezenti f"medicini ghas-soghla jew ghal rih, u f"xi anestetici)

* medic¢ina biex jittrattaw pressjoni gholja perezempju imblokkaturi tal-kanali tal-kal¢ju (ez.
diltiazem u verapamil), guanethidine, betanidine, clonidine reserpine u methyldopa

* medicini antikolinergi¢i bhal ¢erti medicini biex jittrattaw il-marda ta’ Parkinsons u disturbi
gastrointestinali (ez. atropine, hyoscyamine)

» thioridazine (jintuza biex jittratta s-skizofrenja)

* tramadol (medic¢ina ghall-ugigh)

* medicini biex jittrattaw infezzjonijiet fungali (ez. fluconazole, terbinafine, ketoconazole, u
itraconazole)

» sedattivi (ez. babiturates)

» antidepressanti (ez. SSRIs (fluoxetine, paroxetine, fluvoxamine), u bupropion)

* medicini ghal ¢erti kondizzjonijiet tal-qalb (ez. imblokkaturi beta u antiarritmici)

» cimetidine (uzat ghat-trattament ta’ ulceri fl-istonku)

* methylphenidate (uzat ghat-trattament ta” ADHD)

* ritonavir (uzat ghat-trattament tal-HIV)

e kontraéettivi orali

* rifampicin (ghat-trattament ta’ infezzjonijiet)

* phenytoin u carbamazepine (uzati ghat-trattament tal-epilessija)

e St. John’s Wort (hypericum perforatum) — medic¢ina mill-hxejjex uzata ghad-depressjoni

* medic¢ini ghat-tirojde.
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Ghandek tghid lit-tabib tieghek ukoll jekk gieghed tichu jew hadt dan l-ahhar xi medicina li tista’
taffettwa r-ritmu tal-qalb ez.:

* medicini biex jittrattaw tahbit irregolari tal-qalb (ez. quinidine u sotalol)

» astemizole u terfenadine (uzati ghat-trattament ta’ allergiji u hayfever)

* medic¢ini uzati ghat-trattament ta’ ¢ertu mard mentali (ez. pimozide u sertindole)

* cisapride (uzat ghat-trattament ta’ Certi tipi ta’ indigestjoni)

» halofantrine (uzat ghat-trattament tal-malarja)

* methadone (uzat ghat-trattament tal-ugigh u ghad-ditossifikazzjoni)

* dijuretici (“pilloli tal-awrina” ez. furosemide)

Jekk se taghmel xi operazzjoni u se tirCievi anestetici generali jew lokali, ghandek tghid lit-tabib
tieghek 1i ged tiehu din il-medi¢ina.

Ghandek tghid ukoll lid-dentist tieghek 1i inti tichu din il-medi¢ina jekk se tir¢ievi anestetiku lokali.

X ma’ alkohol
Mhux rakkomandat li tixrob I-alkohol waqt it-trattament b’din il-medicina peress li jista’ jzid I-effett
sedattiv.

Tqala u treddigh
Jekk inti tqila jew qed tredda’, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib tieghek qabel tiehu din il-medicina.

Amitriptyline mhux rakkomandat waqt it-tqala sakemm it-tabib tieghek ma jikkunsidrax li huwa
mehtieg b’mod c¢ar u biss wara konsiderazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢cju u r-riskju. Jekk tkun hadt
din il-medi¢ina matul l-ahhar parti tat-tqala, it-tarbija tat-twelid jista’ jkollha sintomi ta’ irtirar bhal
irritabilita, zieda fit-tensjoni tal-muskoli, roghda, nifs irregolari, xorb baghtut, biki jghajjat, zamma tal-
awrina, u stitikezza.

It-tabib tieghek se jaghtik parir biex tibda/tkompli/tieqaf tredda’, jew biex tieqaf tuza din il-medi¢ina
b’konsiderazzjoni tal-benefic¢cju tat-treddigh ghat-tarbija tieghek u 1-beneficcju tat-terapija ghalik.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Din il-medi¢ina tista’ tikkawza hedla u sturdament, spe¢jalment fil-bidu tat-trattament. Issugx u
thaddimx ghodda jew magni jekk tkun affettwat.

X fih lactose
Jekk it-tabib tieghek qallek li ghandek intolleranza ghal certi tipi ta’ zokkor, ikkuntattja lit-tabib
tieghek gabel tiehu dan il-prodott medicinali.

3. Kif ghandek tiehu X

Dejjem ghandek tichu din il-medi¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib. Dejjem ghandek tac¢erta ruhek
mat-tabib tieghek jekk ikollok xi dubju.

Ma jistghux jinkisbu I-iskemi kollha ta’ dozagg bil-forom/qawwiet farmacewtici kollha. Ghandha
tinghazel il-formulazzjoni/gawwa xierga ghad-dozi tal-bidu u ghal kwalunkwe zidiet sussegwenti fid-
doza.

Depressjoni

Adulti

Id-doza tal-bidu rakkomandata hija 25 mg darbtejn kuljum.

Skont ir-rispons ghall-medicina, it-tabib tieghek jista’ jzid id-doza gradwalment ghal 150 mg kuljum

maqsuma f’zewg dozi.
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Anzjani (il fug minn 65 sena) u pazjenti b’mard kardjovaskulari
Id-doza tal-bidu rakkomandata hija 10 mg - 12.5 mg.

Skont ir-rispons tieghek ghall-medicina, it-tabib tieghek jista’ jzid id-doza gradwalment ghal doza
totali ta’ kuljum ta’ 100 mg magsuma f*zewg dozi.

Jekk tircievi dozi fil-firxa ta” 100 mg - 150 mg, it-tabib tieghek jista’ jkollu bzonn isegwik b’mod
aktar frekwenti.

Uzu fir-tfal u fl-adolexxenti
Din il-medi¢ina m’ghandhiex tinghata lil tfal jew adolexxenti ghat-trattament tad-depressjoni. Ghal
aktar informazzjoni jekk joghgbok ara sezzjoni 2.

Ugigh newropatiku, ugigh ta’ ras kroniku kkawZ;at minn tensjoni u profilassi tal-emigranja
It-tabib tieghek se jaggusta I-medicina skont is-sintomi tieghek u r-rispons tieghek ghat-trattament.

Adulti
Id-doza tal-bidu rakkomandata hija 10 mg - — 25 mg filghaxija.

Id-doza rakkomandata ta’ kuljum hija 25 mg - 75 mg.

Skont ir-rispons tieghek ghall-medicina, it-tabib tieghek jista’ jzid id-doza gradwalment. Jekk tir¢ievi
dozi ’1 fuqg minn 100 mg kuljum, it-tabib tieghek jista’ jkollu bzonn isegwik b’mod aktar frekwenti. It-
tabib tieghek se jaghtik parir jekk tihux id-dozi darba kuljum jew magsuma f’zewg dozi.

Anzjani (il fug minn 65 sena) u pazjenti b’mard kardjovaskulari
Id-doza tal-bidu rakkomandata hija 10 mg - 25 mg filghaxija.

Skont ir-rispons tieghek ghall-medicina, it-tabib tieghek jista’ jzid id-doza gradwalment.
Jekk tir¢ievi dozi ’l fug minn 75 mg kuljum, it-tabib tieghek jista’ jkollu bzonn isegwik b’mod aktar
frekwenti.

Uzu fir-tfal u fl-adolexxenti

Din il-medi¢ina m’ghandhiex tinghata lil tfal jew adolexxenti ghat-trattamenti ta’ ugigh newropatiku,
profilassi ta” ugigh ta’ ras kroniku kkawzat minn tensjoni u profilassi tal-emigranja. Ghal aktar
informazzjoni jekk joghgbok ara sezzjoni 2.

Tpixxija involontarja fis-sodda matul il-lejl
Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
Id-dozi rakkomandati ghat-tfal:
e etata’ angas minn 6 snin: ara sezzjoni 2 Tihux X
* etaminn 6 sa 10 snin: 10 mg — 20 mg kuljum. Ghal dan il-grupp ta’ eta ghandha tintuza forma
ta’ dozagg aktar xierqa.
e eta minn 11-il sena ’l fug: 25 mg - 50 mg

ld-doza ghandha tizdied gradwalment.
Hu din il-medi¢ina 1-1%: sighat qabel tmur torqod.

Qabel tibda t-trattament, it-tabib tieghek se jaghmel ECG tal-qalb tieghek sabiex jiccekkja ghal sinjal
ta’ tahbit tal-qalb mhux tas-soltu.

It-tabib tieghek se jerga’ jevalwa t-trattament tieghek wara 3 xhur u jekk ikun hemm bzonn jaghmel
ECG gdid.

M’ghandekx twaqqaf it-trattament gabel ma tkellem lit-tabib tieghek.
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Pazjenti b’riskji specjali

Pazjenti b’mard tal-fwied jew nies maghrufa bhala “metabolizzaturi batuti” normalment jir¢ievu dozi
aktar baxxi.

It-tabib tieghek jista’ jiehu kampjuni tad-demm biex jiddetermina I-livell ta’ amitriptyline fid-demm
(ara wkoll sezzjoni 2).

Kif u meta ghandek tiehu X
Din il-medi¢ina tista’ tittiehed mal-ikel jew minghajr ikel.

<[Saroten u ismijiet assocjati 50 mg pilloli miksija b’rita biss

X huma pilloli i jistghu jinqasmu bi tliet sinjali mnaqgxa.lz-zewg sinjali mnaqqxa jiffacilitaw li 1-
pillola tingasam f°4 bicciet indags. Dawk il-partijiet 1i bhalissa mhumiex mehtiega jistghu jinhaznu fir-
reservoir tal-kaxxa tal-pilloli (taht iz-zurzieqa tal-gheluq), sal-ghoti li jmiss.>

Ibla’ I-pilloli mal-ilma. Tomghodomx.

Tul tal-kura
Tibdilx id-doza tal-medic¢ina u tieqafx tiehu I-medi¢ina gabel ma tkellem lit-tabib tieghek.

Depressjoni
Bhal b’medic¢ini ohra ghat-trattament tad-depressjoni tista’ tichu ftit gimghat qabel ma thoss xi titjib.

Fit-trattament tad-depressjoni t-tul tat-trattament huwa individwali, u normalment huwa mill-ingas
6 xhur. It-tul tat-trattament huwa dec¢iz mit-tabib tieghek.

Kompli hu din il-medi¢ina ghat-tul ta’ Zmien li rrakkomandalek it-tabib tieghek.

Il-marda sottostanti tista’ tippersisti ghal zmien twil. Jekk twaqqaf it-trattament tieghek kmieni wisq,
is-sintomi tieghek jistghu jergghu jitfaccaw.

Ugigh newropatiku, ugigh ta’ ras kroniku kkawZat minn tensjoni u profilassi tal-emigranja
Tista’ tichu ftit gimghat gabel ma thoss xi titjib fl-ugigh tieghek.

Kellem lit-tabib tieghek dwar it-tul tat-trattament tieghek u kompli hu din il-medicina ghat-tul ta’
zmien li rrakkomandalek it-tabib tieghek.

Tpixxija involontarja fis-sodda matul il-lejl
It-tabib tieghek se jevalwa jekk it-trattament ghandux jitkompla wara 3 xhur.

Jekk tiehu X aktar milli suppost

Ikkuntattja lit-tabib tieghek jew id-dipartiment tal-emergenza tal-eqreb sptar immedjatament. Aghmel
dan anki jekk ma jkunx hemm sinjali ta’ skonfort jew avvelenament. Hu 1-kontenitur ta’ din il-
medic¢ina mieghek jekk tmur ghand tabib jew l-isptar.

Sintomi ta’ doza ec¢essiva jinkludu:
* Thabbiet tal-ghajnejn dilatati
» tahbit mghaggel jew irregolari tal-galb
+ diffikultajiet biex tghaddi l-awrina
* halquilsien xotti
» imblokk fl-imsaren
* accessjonijiet
« deni
* agitazzjoni
* konfuzjoni
» allu¢inazzjonijiet
* movimenti mhux ikkontrollati
» pressjoni baxxa tad-demm, polz dghajjef, sfurija
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+ diffikulta biex tichu n-nifs
¢ lewn ikhal tal-gilda
e rata tal-galb imnagqgsa

¢ nghas
« tintilef minn sensik
« koma

» diversi sintomi kardijaci bhal imblokk tal-qalb, insuffi¢jenza tal-qalb, pressjoni baxxa, xokk
kardjogeniku, ac¢idozi metabolika, ipokalimja.

Jekk tinsa tiehu X
Hu d-doza li jmiss fil-hin tas-soltu. M’ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li tkun
insejt tiehu.

Jekk tieqaf tiehu X

It-tabib tieghek se jiddeciedi meta u kif twaqqaf it-trattament tieghek biex tevita xi sintomi mhux
pjacevoli i jistghu jsehhu jekk jitwaqqaf f’daqqa (ez. ugigh ta’ ras, thossok ma tiflahx, nuqqgas ta’ rqad
u irritabilita).

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar I-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4, Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji,ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Jekk ikollok xi sintomu minn dawn li gejjin ghandek tmur ghand it-tabib tieghek minnufih:

- Attakki ta’ vista m¢ajpra b’mod intermittenti, tara qawsalla madwar id-dwal, u ugigh fl-
ghajnejn.
Ghandek taghmel ezami tal-ghajnejn immedjatament gabel ma jkun jista’ jitkompla t-
trattament b’din il-medic¢ina. Din il-kondizzjoni tista’ tkun sinjal ta’ glawkoma akuta. Effett

sekondarju rari hafna jista’ jaffettwa aktar minn persuna wahda minn kull 10,000 persuna.

- problema fil-qalb li tissejjah “intervall QT imtawwal” (li tidher fuq I-elettrokardjogramm
tieghek, ECG). Effett sekondarju komuni, jista” jaffettwa sa persuna wahda minn kull 10.

- Stitikezza gravi, stonku minfuh, deni u rimettar.
Dawn is-sintomi jistghu jkunu kkawzati minn partijiet tal-musrana li gew ipparalizzati. Effett

sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda minn kull 1,000 persuna.

- Kwalunkwe sfurija tal-gilda u tal-abjad tal-ghajnejn (suffejra).
ll-fwied tieghek jista’ jkun affettwat. Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda
minn kull 1,000 persuna.

- Tbengil, fsada, sfurija jew ugigh fil-grizmejn u deni persistenti.
Dawn is-sintomi jistghu jkunu I-ewwel sinjali li d-demm jew il-mudullun tieghek jistghu
jkunu affettwati.
Effetti fuq id-demm jistghu jkunu tnaqqis fin-numru ta’ ¢elluli homor (li jgorru l-ossignu
madwar il-gisem), ¢elluli bojod (li jghinu biex jiggieldu l-infezzjonijiet) u plejtlits (li jghinu
fit-taghqid tad-demm). Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda minn kull
1,000 persuna.

- Hsibijiet jew imgieba ta’ suwicidju. Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda
minn kull 1,000 persuna.
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L-effetti sekondarji elenkati hawn taht gew irrappurtati bil-frekwenzi li gejjin:

Komuni hafna: jistghu jaffettwaw aktar minn persuna wahda minn kull 10 persuni
* Nghas/hedla
* roghda fl-idejn jew f’partijiet ohra tal-gisem
* sturdament
e ugighta’ ras
» tahbit tal-qalb irregolari, iebes, jew mghaggel
» sturdament meta tqum bilwieqfa minhabba pressjoni baxxa (pressjoni ortostatika baxxa)

* halq xott
* stitikezza
o dardir

» gharaq eccessiv

* zieda fil-piz.

» diskors jehel jew bil-mod
e aggressjoni

* kongestjoni fl-imnicher.

Komuni: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10 persuni
* konfuzjoni
» disturbi sesswali (tnaqgis fil-gibda ghas-sess, problemi bl-erezzjoni)
» disturb fl-attenzjoni
* bidliet fit-toghma
* tnemnim jew tingiz fid-dirghajn jew fir-riglejn
» disturb fil-koordinazzjoni
* habbiet tal-ghajnejn dilatati
* imblokk tal-galb
* gheja
» koncentrazzjoni baxxa ta’ sodium fid-demm.
* agitazzjoni
 disturbi fl-awrina
» thossok bil-ghatx.

Mhux komuni: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100 persuna
» ecitament, ansjeta, diffikultajiet biex torqod, hmar il-lejl
* konvulzjonijiet
e zarzir fil-widnejn
e zieda fil-pressjoni tad-demm
o dijarea, rimettar
* raxx tal-gilda, horriqgija (urtikarja), nefha fil-wic¢ u l-ilsien
» diffikultajiet biex tghaddi I-awrina
» zieda fil-produzzjoni tal-halib tas-sider jew hrug tal-halib tas-sider minghajr treddigh
» zieda fil-pressjoni fil-bocca tal-ghajn
» kondizzjonijiet ta’ kollass
» aggravar ta’ insuffi¢jenza tal-galb
* indeboliment fil-funzjoni tal-fwied (ez., marda kolestatika tal-fwied).

Rari: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 1,000 persuna
« tnaqqis fl-aptit
¢ delirju (spe¢jalment f’pazjenti anzjani), allu¢inazzjonijiet (spe¢jalment f’pazjenti bi
skizofrenja)
» anormalita fir-ritmu tal-galb, jew fil-mod tat-tahbit tal-qalb
» netfha tal-glandoli tal-bzieq
o telfta’ xaghar
e zieda fis-sensittivita ghad-dawl tax-xemx
» tkabbir tas-sider fl-irgiel
* deni
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e telfta’ piz
e rizultati tat-testijiet tal-funzjoni tal-fwied mhux normali

Rari hafna: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10,000 persuna
e marda tal-muskolu tal-galb
e Sensazzjoni ta’ irrekwitezza minn gewwa u htiega kbira li tic¢aqglaq il-hin kollu
o disturb tan-nervituri periferali
» zieda akuta tal-pressjoni fl-ghajn
o forom partikulari ta’ ritmu tal-galb mhux normali (li jissejjah torsades de pointes)
* infjammazzjoni allergika tal-alveoli tal-pulmun u tat-tessut tal-pulmun.

Mhux maghruf (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mid-dejta disponibbli):
* nuqgas ta’ sensazzjoni ta’ aptit
» livelli elevati jew imnaqgsa ta’ zokkor fid-demm
e paranojja
» disturbi fil-moviment (movimenti involontarji jew movimenti mnagqsa)
* infjammazzjoni ta’ sensittivita eccessiva tal-muskolu tal-galb
* epatite
o fwawar

Zieda fir-riskju ta’ fratturi fl-ghadam kienet osservata f’pazjenti li kienu qed jiehdu dan it-tip ta’
medicini.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament

permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla " Appendix V. Billi tirrapporta |-effetti
sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

5. Kif tahzen X

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta wara EXP. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih X

Is-sustanza attiva hi amitriptyline.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Kif jidher X u I-kontenut tal-pakkett
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur
[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar £ <{XX/SSSS}> <{xahar SSSS}>.
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

{Saroten u ismijiet asso¢jati 2 ml, 50 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Amitriptyline hydrochloride

Agra sew dan il-fuljett kollu gabel tinghatalek din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra. Tista’ taghmlilhom
il-hsara, anki jekk ikollhom I-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu X u ghalxiex jintuza

X’ghandek tkun taf qabel ma tinghata Saroten soluzzjoni ghall-injezzjoni
Kif se tinghata X

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen X

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

ourLNE

1. X’inhu X u ghalxiex jintuza
X jaghmel parti minn grupp ta’ medic¢ini maghrufa bhala antidepressanti tri¢ikli¢i.

X jintuza ghal trattament gewwa sptar ta’ depressjoni fl-adulti (episodji depressivi magguri).

2. X'ghandek tkun taf qabel ma tinghata X

Mhux se tinghata X:

e jekk inti allergiku ghal amitriptyline jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (elenkati fis-
sezzjoni 6).

* jekk recentament kellek attakk tal-galb (infart mijokardijaku)

» jekk ghandek problemi tal-qalb bhal disturbi fir-ritmu tal-galb li huma osservati fuq
elettrokardjogramm (ECG - electrocardiogram), imblokk tal-galb, jew marda tal-arterji
koronariji

* jekk ged tiehu medic¢ini maghrufa bhala inibituri ta’ monoamine oxidase (MAOIs -
monoamine oxidase inhibitors)

* jekk inti hadt MAOIs f’dawn l-ahhar 14-il jum

* jekk inti hadt moclobemide il-gurnata ta’ gabel

* jekk ghandek mard sever tal-fwied.

Jekk qed tigi ttrattat b’X, ghandek tieqaf tichu din il-medi¢ina u tistenna 14-il gurnata qabel ma’ tibda
trattament b’MAOI.

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib tieghek qabel jinghata X.

Jistghu jsehhu disturbi fir-ritmu tal-qalb u pressjoni baxxa jekk tircievi dozagg gholi ta” amitriptyline.
Dan jista’ jsehh ukoll b’dozi li jinghataw is-soltu jekk ghandek mard tal-qalb ezistenti minn qgabel.
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Intervall ta” QT imtawwal
Problema fil-qalb imsejjha “intervall ta’ QT imtawwal” (li tidher fuq l-elettrokardjogramm tieghek,
ECG) u disturbi fir-ritmu tal-qalb (tahbit mghaggel jew irregolari tal-qalb) kienu rrappurtati b’X. Ghid
lit-tabib tieghek jekk inti:
- ghandek rata tal-galb bil-mod,
- ghandek jew kellek xi problema fejn galbek ma tistax tippompja demm madwar il-gisem
tieghek tajjeb kif suppost (kondizzjoni msejha insuffi¢jenza tal-galb),
- ged tiehu xi medi¢ina ohra li tista’ tikkawza problemi tal-galb, jew
- ghandek problema li taghtik livell baxx ta’ potassium or magnesium, jew livell gholi ta’
potassium fid-demm tieghek
- se taghmel xi operazzjoni ghax jista’ jkun mehtieg li twaqqaf it-trattament b’amitriptyline
gabel ma tinghata 1-loppju. Fil-kaz ta’ kirurgija akuta, il-anestetista ghandu jkun infurmat
dwar it-trattament ta’ amitriptyline.
- ghandek glandola tat-tirojde attiva zzejjed jew qed tircievi medikazzjoni ghat-tirojde.

Hsibijiet ta’ suwicidju jew id-depressjoni tieghek jaggravaw
Jekk ghandek depressjoni, xi kultant jista’ jkollok hsibijiet li twegga’ jew li toqtol lilek innifsek. Dawn
jistghu jizdiedu meta tibda l-antidepressanti ghall-ewwel darba, peress li dawn il-medicini kollha
jiehdu z-zmien biex jahdmu, normalment madwar gimaghtejn izda xi kultant aktar.
Inti tista’ tkun aktar probabbli li tahseb hekk:
- Jekk qabel diga kellek xi hsibijiet biex toqtol jew twegga’ lilek innifsek.
- Jekk inti adult zaghzugh. Informazzjoni minn provi klini¢i wriet zieda fir-riskju ta’ mgiba
suwicidali f*adulti zghazagh (ta’ eta inqas minn 25 sena) b’kondizzjonijiet psikjatrici li kienu
ittrattati b’antidepressanti.

Jekk ikollok hsibijiet li twegga’ jew li toqtol lilek innifsek fi kwalunkwe hin, ikkuntattja lit-tabib
tieghek jew mur l-isptar minnufih.

Tista’ ssibha utli li tghid lil xi qarib jew habib vi¢in tieghek i inti depress, u titlobhom jaqraw dan il-
fuljett. Inti tista’ issagsihom biex jghidulek jekk jahsbu li d-depressjoni jew l-ansjeta tieghek qed
jaggravaw, jew jekk ged jinkwetaw dwar tibdil fl-imgiba tieghek.

Episodji ta” manija

Xi pazjenti b’mard ta’ depressjoni-manijaka jistghu jidhlu fil-fazi ta’ manija. Din hija kkaratterizzata
minn ideat abbundanti u li jinbidlu malajr, ferh esagerat u attivita fizika ec¢essiva. F’kazijiet bhal
dawn, huwa importanti li tikkuntattja lit-tabib tieghek li probabbilment ibiddel il-medi¢ina tieghek.

Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek, jew kellek fil-passat, xi problemi medic¢i, spe¢jalment jekk

ghandek

- glawkoma ta’ angolu dejjaq (telf tal-vista minhabba pressjoni gholja aktar milli suppost fl-
ghajn)

- epilessija, konvulzjonijiet jew accessjonijiet fil-passat

- diffikulta biex tghaddi l-awrina

- prostata mkabbra

- mard tat-tirojde

- disturb bipolari

- skizofrenja

- mard sever tal-fwied

- mard sever tal-galb

- stenosi tal-piloru (I-izbokk tal-istonku jidjied) u ileus paralitiku (imblokk tal-musrana)

- dijabete ghax jista’ jkollok bzonn aggustament tal-medicina kontra d-dijabete tieghek.

Jekk tuza antidepressanti bhal Inibituri Selettivi tat-Tehid mill-Gdid ta’ Serotonin (SSRIs - Selective

Serotonin Re-uptake Inhibitors), it-tabib tieghek jista’ jikkunsidra li jibdel id-doza tal-medic¢ina
tieghek (ara wkoll sezzjoni 2 Medic¢ini ohra u X u sezzjoni 3)
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Anzjani huma aktar probabbli li jbatu minn certi effetti sekondarji, bhal sturdament meta tqum
bilwiegfa minhabba pressjoni baxxa (ara wkoll sezzjoni 4, Effetti sekondarji possibbli).

Tfal u adolexxenti
Taghtix din il-medicina lil tfal u adoloxxenti b’eta inqas minn 18-il sena ghal dawn it-trattamenti ghax
is-sigurta u l-effikacja fit-tul ma gewx stabbiliti f’dan il-grupp ta’ eta.

Medicini ohra u Saroten soluzzjoni ghall-injezzjoni
Xi medicini jistghu jaffettwaw l-azzjoni ta’ medi¢ini ohrajn u dan xi kultant jista’ jikkawza effetti
sekondarji serji.

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk gieghed tiehu jew hadt dan l-ahhar xi medicina ohra, bhal:

- inibituri ta” monoamine oxidase (MAOIs - monoamine oxidase inhibitors) ez. phenelzine,
iproniazid, isocarboxazid, nialamide jew tranylcypromine (uzati ghat-trattament tad-
depressjoni) jew selegiline (uzat ghat-trattament tal-marda ta’ Parkinson). Dawn
m’ghandhomx jittiehdu fl-istess hin ma’ Saroten Retard (ara sezzjoni 2 Tihux X)

- adrenaline, ephedrine, isoprenaline, noradrenaline, phenylephrine u phenylpropanolamine
(dawn jistghu jkunu prezenti f"medi¢ini ghas-soghla jew ghal rih, u f°xi anestetic¢i)

- medicina biex jittrattaw pressjoni gholja perezempju imblokkaturi tal-kanali tal-kalcju (ez.
diltiazem u verapamil), guanethidine, betanidine, clonidine reserpine u methyldopa

- antikolinergici bhal certi medicini biex jittrattaw il-marda ta’ Parkinsons u disturbi
gastrointestinali (ez. atropine, hyoscyamine)

- thioridazine (jintuza biex jittratta s-skizofrenja)

- tramadol (medic¢ina ghall-ugigh)

- medicini biex jittrattaw infezzjonijiet fungali (ez. fluconazole, terbinafine, ketoconazole, u
itraconazole)

- sedattivi (ez. babiturates)

- antidepressanti (ez. SSRIs fluoxetine, paroxetine, fluvoxamine, u bupropion)

- medicini ghal certi kondizzjonijiet tal-qalb (ez. imblokkaturi beta u antiarritmici)

- cimetidine (uzat ghat-trattament ta’ ulceri fl-istonku)

- methylphenidate (uzat ghat-trattament ta” ADHD)

- ritonavir (uzat ghat-trattament tal-HIV)

- kontracettivi orali

- rifampicin (ghat-trattament ta’ infezzjonijiet)

- phenytoin u carbamazepine (uzati ghat-trattament tal-epilessija)

- St. John’s Wort (hypericum perforatum) — medicina mill-hxejjex uzata ghad-depressjoni

- medicini ghat-tirojde

Ghandek tghid lit-tabib tieghek ukoll jekk gieghed tiehu jew hadt dan 1-ahhar xi medi¢ina li tista’
taffettwa r-ritmu tal-qalb ez.:

- medicini biex jittrattaw tahbit irregolari tal-qalb (ez. quinidine u sotalol)

- astemizole u terfenadine (uzati ghat-trattament ta’ allergiji u hayfever)

- medic¢ini uzati ghat-trattament ta’ ¢ertu mard mentali (ez. pimozide u sertindole)

- cisapride (uzat ghat-trattament ta’ ¢erti tipi ta’ indigestjoni)

- halofantrine (uzat ghat-trattament tal-malarja)

- methadone (uzat ghat-trattament tal-ugigh u ghad-ditossifikazzjoni)

- dijuretici (“pilloli tal-awrina” ez. furosemide)

Jekk se taghmel xi operazzjoni u se tir¢ievi anestetici generali jew lokali ghandek tghid lit-tabib
tieghek li ged tichu din il-medicina.

Ghandek tghid ukoll lid-dentist tieghek 1i inti tiehu din il-medi¢ina jekk se tir¢ievi anestetiku lokali.

X ma’ alkohol
Mhux rakkomandat li tixrob I-alkohol wagqt it-trattament b”X peress li jista’ jzid 1-effett sedattiv.
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Tqala, treddigh u fertilita
Jekk inti tqila jew ged tredda’, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medi¢ina.

Amitriptyline mhux rakkomandat waqt it-tgala sakemm it-tabib tieghek ma jikkunsidrax li huwa
mehtieg b’mod ¢ar u biss wara konsiderazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢c¢ju u r-riskju. Jekk tkun hadt
din il-medic¢ina matul 1-ahhar parti tat-tqala, it-tarbija tat-twelid jista’ jkollha sintomi ta’ irtirar bhal
irritabilita, zieda fit-tensjoni tal-muskoli, roghda, nifs irregolari, xorb baghtut, biki jghajjat, zamma tal-
awrina, u stitikezza.

It-tabib tieghek se jaghtik parir biex tibda/tkompli/tieqaf tredda’, jew biex tieqaf tuza din il-medic¢ina
b’konsiderazzjoni tal-beneficcju tat-treddigh ghat-tarbija tieghek u 1-benefi¢cju tat-terapija ghalik.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Din il-medi¢ina tista’ tikkawza hedla u sturdament, spe¢jalment fil-bidu tat-trattament. Issugx u
thaddimx ghodda jew magni jekk tkun affettwat.

X fih sodium
Dan il-prodott medi¢inali fih angas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull doza, jigifieri essenzjalment
“hieles mis-sodium’.

3. Kif se tinghata Saroten soluzzjoni ghall-injezzjoni
It-tabib tieghek se jaghtik Saroten soluzzjoni ghall-injezzjoni.

X jista’ jizdied ma’ infuzjoni jew jigi injettat go muskolu kbir. Is-soluzzjoni ghall-injezzjoni
ppreparata b’soluzzjoni ta’ 0.9% sodium chloride ghandha tintuza minnufih.

Ghandhom jigu evitati injezzjonijiet moghtija hazin (injezzjoni taht il-gilda, hdejn vina jew f’arterja)
minhabba r-riskju ta’ hsara konsiderevoli lit-tessut.

Id-dozagg u tul tat-trattament se jkun determinat mit-tabib tieghek ibbazat fuq is-severita tal-marda
tieghek u r-rispons kliniku tieghek. Is-soluzzjoni ghall-injezzjoni ghandha tintuza prin¢ipalment ghal
trattament akut. Wara 1 - 2 gimghat ghandhom jintuzaw il-formulazzjonijiet orali ghal aktar
trattament. It-tul generali tat-trattament se jigi deciz mit-tabib li ged jikkura fuq bazi individwali.
Wara t-tnaqqis tas-sintomi depressivi t-trattament b’amitriptyline ghandu jitkompla sa 6 xhur.

Tkellem mat-tabib tieghek f’kaz li tahseb li 1-effett ta’ X huwa qawwi jew dghajjef wisq.

Fil-kaz ta’ effett sufficjenti, id-doza ghandha tkun baxxa kemm jista’ jkun. Jekk mehtieg, tista’ tigi
sfruttata I-firxa tad-doza disponibbli.

Fil-bidu tat-trattament, id-doza ghandha tizdied gradwalment, meta t-trattament jitwaqqaf, ghandha
titnaggas gradwalment.

Id-doza rakkomandata hija:

Saroten soluzzjoni ghall-injezzjoni jintuza f’pazjenti fi sptar spe¢jalment ghat-trattament inizjali ta’
disturbi depressivi. Normalment X jizdied ma’ soluzzjoni ghall-infuzjoni. Id-dozagg ta’ kuljum
generalment huwa bejn 1 u 3 ampulli ta’ 2 ml (ekwivalenti ghal 50 - 150 mg amitriptyline
hydrochloride/jum). Jekk tkun mehtiega zieda fid-doza, dan ghandu jsir fi stadji fi zmien 3 sa 7 ijiem.
Wara madwar gimgha sa gimaghtejn jista’ jinbeda tnagqis gradwali flimkien ma’ bidla ghall-
formulazzjonijiet orali ghal aktar trattament.

Sakemm ma jkunx preskritt mod iehor, pazjenti adulti jircievu ampulla wahda ta’ Saroten 2 ml (50 mg
amitriptyline hydrochloride) 250 sa 500 ml ta’ soluzzjoni ta’ 0.9% sodium chloride ghal 2-3 sighat
bhala infuzjoni permezz ta’ drip taht kontroll tal-pressjoni u ECG.

X jista’ jigi injettat ukoll go muskolu kbir (injezzjoni i.m.). Sakemm ma jkunx preskritt mod iehor
adulti se jir¢ievu nofs ampulla sa 2 ampulli (1 sa 4 ml ta’ soluzzjoni ghall-injezzjoni, ekwivalenti ghal

82



25 sa 100 mg ta’ amitriptyline hydrochloride kuljum) f’diversi injezzjonijiet singoli ta’ mhux aktar
minn 25 mg amitriptyline hydrochloride.

Pazjenti anzjani (il fug minn 65 sena) u pazjenti b’mard kardjovaskulari

L-anzjani hafna drabi jkunu jehtiegu doza hafna aktar baxxa u spiss juru trattament ta’ sucéess
sodisfacenti b’nofs id-doza ta’ kuljum. Dozi ta’ aktar minn 100 mg ghandhom jintuzaw b’attenzjoni u
t-tabib tieghek jista’ jaghzel li jsegwik b’aktar attenzjoni.

Pazjenti b’riskji specjali

F’pazjenti mdghajfa, b’indeboliment cerebrali jew kardijaku, kif ukoll pazjenti b’¢irkolazzjoni batuta,
problemi tan-nifs, indeboliment fil-funzjoni tal-fwied jew indeboliment renali avanzat huwa
rakkomandat thaqqis fid-doza.

Pazjenti maghrufa bhala “metabolizzaturi batuti” normalment jirc¢ievu dozi aktar baxxi. It-tabib
tieghek jista’ jichu kampjuni tad-demm biex jiddetermina I-livell ta’ din il-medicina fid-demm (ara
wkoll sezzjoni 2).

Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
X m’ghandux jinghata lil tfal jew adolexxenti.

Jekk inghatajt X aktar milli suppost

Ikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament. Aghmel dan anki jekk ma jkunx hemm sinjali ta’ skonfort
jew avvelenament.

Sintomi ta’ doza eccessiva jinkludu:

- habbiet tal-ghajnejn dilatati

- tahbit mghaggel jew irregolari tal-galb

- diffikultajiet biex tghaddi 1-awrina

- halq u ilsien xotti

- imblokk fl-imsaren

- accessjonijiet

- deni

- agitazzjoni

- konfuzjoni

- allu¢inazzjonijiet

- movimenti mhux ikkontrollati

- pressjoni baxxa tad-demm, polz dghajjef, sfurija

- diffikulta biex tichu n-nifs

- lewn ikhal tal-gilda

- rata tal-galb imnaggsa

- nghas

- tintilef minn sensik

- koma

- diversi sintomi kardijaci bhal imblokk tal-qalb, insuffi¢jenza tal-qalb, pressjoni baxxa, xokk
kardjogeniku, a¢idozi metabolika, ipokalimja.

Jekk tinqabez doza ta’ X
Aghmel appuntament gdid ghal injezzjoni mat-tabib tieghek.

Twaqqif tat-trattament b’X

It-tabib tieghek se jiddeciedi meta u kif twaqqaf it-trattament tieghek biex tevita xi sintomi mhux
pjacevoli li jistghu jsehhu jekk jitwaqqaf ’daqqa (ez. ugigh ta’ ras, thossok ma tiflahx, nuqqas ta’ rqad
u irritabilita).

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew I-
infermier tieghek.
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4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji,ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Jekk ikollok xi sintomu minn dawn li gejjin ghandek tmur ghand it-tabib tieghek minnufih:

- Attakki ta’ vista m¢ajpra b’mod intermittenti, tara gawsalla madwar id-dwal, u ugigh fl-
ghajnejn.
Ghandek taghmel ezami tal-ghajnejn immedjatament gqabel ma jkun jista’ jitkompla t-
trattament b’din il-medicina. Din il-kondizzjoni tista’ tkun sinjal ta’ glawkoma akuta. Effett
sekondarju rari hafha jista’ jaffettwa aktar minn persuna wahda minn kull 10,000 persuna.

- problema fil-qalb li tissejjah “intervall QT imtawwal” (li tidher fuq I-elettrokardjogramm
tieghek, ECG). Effett sekondarju komuni, jista” jaffettwa sa persuna wahda minn kull 10.

- Stitikezza gravi, stonku minfuh, deni u rimettar.
Dawn is-sintomi jistghu jkunu kkawzati minn partijiet tal-musrana li gew ipparalizzati. Effett
sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda minn kull 1,000 persuna.

- Kwalunkwe sfurija tal-gilda u tal-abjad tal-ghajnejn (suffejra).
II-fwied tieghek jista’ jkun affettwat. Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda
minn kull 1,000 persuna.

- Tbengil, fsada, sfurija jew ugigh fil-grizmejn u deni persistenti.
Dawn is-sintomi jistghu jkunu 1-ewwel sinjali li d-demm jew il-mudullun tieghek jistghu
jkunu affettwati.
Effetti fuq id-demm jistghu jkunu tnaqqis fin-numru ta’ ¢elluli homor (li jgorru l-ossignu
madwar il-gisem), ¢elluli bojod (li jghinu biex jiggieldu l-infezzjonijiet) u plejtlits (li jghinu
fit-taghqid tad-demm). Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda minn kull
1,000 persuna.

- Hsibijiet jew imgieba ta’ suwicidju. Effett sekondarju rari jista’ jaffettwa sa persuna wahda
minn kull 1,000 persuna.

L-effetti sekondarji elenkati hawn taht gew irrappurtati bil-frekwenzi li gejjin:

Komuni hafna: jistghu jaffettwaw aktar minn persuna wahda minn kull 10 persuni
- Nghas/hedla

- roghda fl-idejn jew f’partijiet ohra tal-gisem

- sturdament

- ugigh ta’ ras

- tahbit tal-qalb irregolari, iebes, jew mghaggel

- sturdament meta tqum bilwieqfa minhabba pressjoni baxxa (pressjoni ortostatika baxxa)
- halq xott

- stitikezza

- dardir

- gharaq eccessiv

- zieda fil-piz.

- diskors jehel jew bil-mod

- aggressjoni

- kongestjoni fl-imnieher.
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Komuni: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10 persuni
- konfuzjoni

- disturbi sesswali (tnaqqis fil-gibda ghas-sess, problemi bl-erezzjoni)
- disturb fl-attenzjoni

- bidliet fit-toghma

- tnemnim jew tingiz fid-dirghajn jew fir-riglejn

- disturb fil-koordinazzjoni

- habbiet tal-ghajnejn dilatati

- imblokk tal-galb

- gheja

- koncentrazzjoni baxxa ta’ sodium fid-demm.

- agitazzjoni

- disturbi fl-awrina

- thossok bil-ghatx.

Mhux komuni: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100 persuna
- ecitament, ansjeta, diffikultajiet biex torqod, hmar il-lejl
- konvulzjonijiet
- zarzir fil-widnejn
- zieda fil-pressjoni tad-demm
- dijarea, rimettar
- raxx tal-gilda, horriqija (urtikarja), nefha fil-wic¢ u l-ilsien
- diffikultajiet biex tghaddi 1-awrina
- zieda fil-produzzjoni tal-halib tas-sider jew hrug tal-halib tas-sider minghajr treddigh
- zieda fil-pressjoni fil-bo¢ca tal-ghajn
- kondizzjonijiet ta” kollass
- aggravar ta’ insufficjenza tal-galb
- indeboliment fil-funzjoni tal-fwied (ez., marda kolestatika tal-fwied).

Rari: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 1,000 persuna

- tnaqqis fl-aptit

- delirju (specjalment f’pazjenti anzjani), allu¢inazzjonijiet (spec¢jalment f’pazjenti bi
skizofrenja)

- anormalita fir-ritmu tal-galb, jew fil-mod tat-tahbit tal-galb

- nefha tal-glandoli tal-bzieq

- telf ta’ xaghar

- zieda fis-sensittivita ghad-dawl tax-xemx

- tkabbir tas-sider fl-irgiel

- deni

- telf ta’ piz

- rizultati tat-testijiet tal-funzjoni tal-fwied mhux normali

Rari hafna: jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10,000 persuna

- marda tal-muskolu tal-galb

- Sensazzjoni ta’ irrekwitezza minn gewwa u htiega kbira li ticcaqlaq il-hin kollu

- disturb tan-nervituri periferali

- zieda akuta tal-pressjoni fl-ghajn

- forom partikulari ta’ ritmu tal-galb mhux normali (li jissejjah torsades de pointes)
- inffammazzjoni allergika tal-alveoli tal-pulmun u tat-tessut tal-pulmun.

Mhux maghruf (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mid-dejta disponibbli):
- nuggas ta’ sensazzjoni ta’ aptit
- livelli elevati jew imnaqqgsa ta” zokkor fid-demm
- paranojja
- disturbi fil-moviment (movimenti involontarji jew movimenti mnaqgqsa)
- infjammazzjoni ta’ sensittivita eccessiva tal-muskolu tal-galb
- epatite
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- fwawar
- reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni

Zieda fir-riskju ta’ fratturi fl-ghadam kienet osservata f’pazjenti li kienu qed jiehdu dan it-tip ta’
medicini.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament
permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla " Appendix V. Billi tirrapporta |-effetti
sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

5. Kif tahzen Saroten soluzzjoni ghall-injezzjoni

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kaxxa tal-kartun u lI-ampulla. 1d-data
ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra
X’fih X

Is-sustanza attiva hi amitriptyline hydrochloride.
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Kif jidher X u I-kontenut tal-pakkett

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur
[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar f’<xahar SSSS> <{xahar SSSS}>.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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